
Att rökning kan ge en allvarlig obstruktiv lungsjukdom har va-
rit känt sedan 1950-talet. Smogkatastrofen i London, då över-
dödlighet i respiratorisk insufficiens noterades på sjukhusen,
blev en väckarklocka. Intresset för rökningens skadeverkning-
ar i lungorna startade, men det är först under den senaste 10-
årsperioden som fokus verkligen har riktats mot kroniskt
obstruktiv lungsjukdom (KOL). Alarmerande prevalens- och
mortalitetssiffror i västvärlden, inklusive Sverige (Figur 1 ), har
varit ett kraftfullt incitament för intresset, och KOL har blivit
uppmärksammad i medierna.

Intresset för KOL har ökat, och i Figur 2 visas antalet artiklar
om KOL i svensk press under senare år som ytterligare har ökat
markant sedan 2003. Intresset för KOL visar sig på många an-
dra sätt. Läkemedelsindustrin ser KOL som ett möjligt fält för
framtida expansion. Antalet presentationer vid vetenskapliga
möten ökar kontinuerligt. I Sverige ser vi intresset t ex genom
att SBU givit ut sitt arbete om Behandling av astma och KOL [1],

Läkemedelsverket har hållit sitt första konsensusmöte om far-
makoterapi vid KOL [2] och Socialstyrelsen år 2004 publicera-
de nationella riktlinjer för astma och KOL [3]. Ett värdefullt na-
tionellt vårdprogram för KOL finns nu lätt tillgängligt på nätet
[4], och patientföreningen engagerar sig  starkt för de drabba-
des situation. KOL är inte längre en bortglömd och anonym
sjukdom.

Från lungsjukdom till systemsjukdom
Synen på KOL har också ändrats under den senaste 10-årspe-
rioden. Tidigare betraktade man KOL enbart som en lungsjuk-
dom; i dag ser man KOL mer som en systemsjukdom [5]. Syste-
misk är KOL i den bemärkelsen att då sjukdomen är svår är en
rad komplikationer kopplade till diagnosen. Till dessa extra-
pulmonella manifestationer hör malnutrition, muskelpåver-
kan, osteoporos, påverkad smak, nedsatta kognitiva funktioner,
makuladegeneration med mera. Vid KOL föreligger ofta en sy-
stemisk inflammation som kan vara en av kopplingarna till de
extrapulmonella manifestationerna; andra förklaringar kan
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KOL – EN MULTIFAKTORIELL
SYSTEMSJUKDOM 
Tidigare sågs KOL enbart som en lung-
sjukdom orsakad av rökning. Idag betrak-
tas den som systemisk och multifaktoriell.
Inte bara exponering för rök, gaser och
partiklar utan även våra försvarskrafter
och genetiken avgör om KOL utvecklas.
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Alarmerande prevalens- och
mortalitetsdata har stegrat in-
tresset för KOL.
KOL betraktas nu som en mul-
tifaktoriell systemsjukdom
och inte längre som en isole-
rad lungsjukdom enbart föror-
sakad av cigarettrökning.
KOL beror på sjukdomspro-
cesser i alveoler (emfysem)
och små luftrör (bronkiolit).
Cigarettrök har en proinflam-
matorisk effekt på luftrörs-
slemhinnor som leder till an-

samling av inflammatoriska
celler av betydelse för sjuk-
domsutvecklingen.
Diagnos kräver spirometri-
undersökning.
Huvudsymtomet andfåddhet
utvecklas ofta sent. Diagno-
sen ställs ibland inte förrän
andningssvikt utvecklats.
Spirometri är därför särskilt
viktig för tidig diagnos.
Spirometrar finns nu i stor ut-
sträckning att tillgå i primär-
vården.
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Figur 1. Antal män och kvinnor avlidna i Sverige till följd av KOL och
astma mellan 1987 och 2000. År 2003 dog 1 331 män och 1 201 kvin-
nor av KOL (Källa: Svenskt dödsorsaksregister).

Figur 2. Antalet artiklar om KOL i svenska medier åren 1996–2003,
enligt bevakning av »Effektiv media«.

80
Antal artiklar

70

60

50

40

30

20

10

0
1996 1997 1998 1999 2000 2001 2002 2003

8/12 

1400

Antal

Män, KOL

Män, astma

Kvinnor, KOL

Kvinnor, astma

1200

1000

800

600

400

200

0

1987 1989 1991 1993 1995 1997 1999 2001
År



vara hypoxi, koldioxidretention och immobilisering. Det finns
en stark koppling mellan nedsatt lungfunktion av obstruktiv
karaktär och utveckling av kardiovaskulär sjukdom [6]. Även
här kan systemisk inflammation vara den gemensamma näm-
naren.

Från »cigarettos« till multifaktoriell sjukdom
För 10 till 15 år sedan fanns en strävan att se KOL som en sjuk-
dom vars enda orsak var cigarettrökning. En önskan att döpa
om sjukdomen till »cigarettos« framfördes. Motivet för detta
var ganska klart. Rökningen har stor betydelse och prevention
av KOL var målet. Kunskaperna om sjukdomens etiologi har
emellertid ökat och nu betraktar vi sjukdomen som multifakto-
riell [5]. Det är inte längre trovärdigt att hävda rökning som
enda orsak, och vi riskerar med det gamla synsättet även att för-
bise viktiga riskfaktorer. Som exempel kan nämnas att expone-
ring för förbränningsgaser i bostäder med primitiva eldstäder
som används för uppvärmning och matlagning i dag betraktas
som ett stort hälsoproblem. I utvecklingsländer bidrar sådan
exponering starkt till en hög prevalens av KOL [7]. I Sverige kan
yrkesmässig exponering för rök, gaser och partiklar på arbets-
platser spela en viss roll för utveckling av KOL. Nyare studier
anger att upp till 15 procent av etiologin förklaras av yrkesmäs-
sig exponering [8]. Vi har nu nått en punkt där vi ibland måste
fundera på om fortsatt arbete med exponering kan vara lämp-
ligt för KOL-patienter [8]. 

Det är inte enbart exponeringen som avgör om KOL utveck-
las eller inte. Våra försvarskrafter tycks vara olika, och geneti-
ken har betydelse. Det finns en klar familjär ansamling av KOL
som inte har med rökvanor att göra [9, 10]. Kostens innehåll av
frukt och grönt har också betydelse. Lungfunktionen är bättre
hos dem som äter mycket av dessa livsmedel [11].

Från exponering till KOL
Patologisk-anatomiskt finns två huvudmanifestationer av KOL
i lungan: dels bronkiolit, dels emfysem. Dessa manifestationer

förekommer ofta tillsammans, men proportionerna kan säker-
ligen variera mycket mellan olika patienter. Den form som har
mest utpräglad emfysemkomponent är den KOL som beror på
alfa-1-antitrypsinbrist. Såväl bronkiolit som emfysem är för-
ändringar som är lokaliserade perifert i luftvägen, men även i
centrala luftvägar finns förändringar som sannolikt mest är re-
laterade till en ökad slemproduktion.

Figur 3 visar att även patienter med måttligt svår KOL har ut-
talade bronkiolitförändringar, med såväl lymfocytär som neu-
trofil infiltration. Man kan också notera att det centralt före-
kommer en ackumulering av makrofager, som sannolikt är ett
gemensamt svar hos de flesta rökare. I figuren finns också en al-
veolär bild av begynnande emfysem hos en patient med måttligt
svår KOL. Datortomografiundersökning av lungorna hos röka-
re har visat att även utan KOL-diagnos har upp till ca 45 procent
av rökarna vid 60 års ålder begynnande emfysematösa föränd-
ringar. En schematisk framställning av de sekvenser vi för när-

Figur 3. Histologiska snitt av perifer lungvävnad hos patienter med måttligt svår KOL-sjukdom, det vill säga FEV1
ca 50 procent av förväntat värde. Vänstra bilden visar en bronkiol, med en kraftig inflammatorisk peribronkiolit,
och i lumen en ansamling av makrofager. Den högra bilden visar perifer lungvävnad med lätt emfysem.
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fakta 1. Skillnader mellan astma och KOL

• Astma debuterar i alla åld-
rar.
KOL ses sällan före 40 års
ålder.

• Astma debuterar ofta rela-
tivt akut.
KOL utvecklas långsamt.

• Vid astma är anfall eller epi-
soder av luftvägsobstruk-
tion med täppthet i bröstet
och lockkänsla för andning-
en typiskt.
Vid KOL är andfåddhet vid
ansträngning typiskt.

• Vid astma föreligger ofta
eosinofili.
Vid KOL föreligger låggradig
leukocytos, dock inte av så-
dan omfattning att den kan
identifieras hos en enskild
individ.

• Vid astma föreligger ofta ett
gott svar på behandling
med luftrörsvidgande me-

del, vilket motsvaras av en
betydande spirometrisk för-
bättring.
Vid KOL är svaren på luft-
rörsvidgande läkemedel
sämre, men ofta befintliga.

• Lungfunktionen är ofta nor-
mal hos en astmapatient i
anfallsfritt skede.
Vid KOL är lungfunktionen
aldrig normal.

• Vid astma är lungröntgen i
anfallsfritt skede normal.
Vid KOL kan lungröntgen
visa typiska förändringar
med hyperinflation av lung-
orna.

• Vid astma hörs vid auskul-
tation ibland ronki i olika
tonarter.
Vid KOL är framför allt vid
emfysem tysta lungor mer
karakteristiskt.

»Det finns en klar familjär ansamling av KOL
som inte har med rökvanor att göra ... Kostens
innehåll av frukt och grönt har också betydel-
se.«



varande anser har del i den patogenetiska utvecklingen av KOL
finns i Figur 4. 

Rökningen leder till en direkt påverkan på epitelceller, epite-
liala och luminala makrofager [12]. Många studier har visat att
cigarettrök har en proinflammatorisk effekt på epitelet, som le-
der till frisättning av cytokiner, som aktiverar det inflammato-
riska svaret i slemhinnan. Bland annat leder det till kemotaxis
av neutrofiler. Det har också visats att epitelcellerna är relativt
resistenta mot rökens toxiska effekter och därmed har möjlig-
het att vara inflammatoriskt aktiva även under pågående rökex-
ponering. Makrofagerna ackumuleras och stimuleras av röken,
vilket också leder till frisättning av proinflammatoriska cytoki-
ner och mediatorer, som i sin tur sannolikt ökar kemotaxis för
neutrofila leukocyter och förmår att aktivera dessa till frisätt-
ning av inflammatoriska mediatorer och proteolytiska en-
zymer. Neutrofilaktiveringen med ökad proteolys i den perifera
luftvägen och alveolen, vilken skyddande substanser som t ex
alfa-1-antitrypsin inte förmår att neutralisera, är säkerligen
förklaringen till emfysemet. Ökningen av neutrofiler kring
bronkiolerna leder också till en ökad inflammation med inslag
av andra inflammatoriska celler. 

Av särskild betydelse vid KOL-utvecklingen tycks det cellulä-
ra immunologiska försvaret vara. Flera studier av rökare med
och utan KOL har visat att en ackumulation av CD8-positiva
(cytotoxiska) lymfocyter i slemhinnan hos rökare är relaterad
till svårighetsgraden av luftvägsobstruktion, och därmed till
KOL-utveckling. För närvarande pågår studier för att närmare
försöka förstå dessa interaktioner. 

Det förefaller emellertid helt klart att den lymfocytära reak-
tionen vid KOL-utveckling klart skiljer sig från utvecklingen av
astma, då CD4-positiva lymfocyter tycks ha en dirigerande roll

i patogenesen. Det är emellertid viktigt att påpeka att kunska-
pen om KOL-patogenesen ännu är mindre klar än kunskapen
om astmapatogenesen.

Spirometri krävs för diagnos och differentialdiagnos vid KOL
KOL definieras som en sjukdom med kronisk luftvägsobstruk-
tion som är permanent även efter optimal farmakologisk be-
handling. För att ställa diagnosen måste således luftvägsob-
struktion påvisas, vilket kräver undersökning med spirometer.
Med spirometern kan man mäta FEV1, den forcerade exspirato-
riska ensekundsvolymen, och vitalkapaciteten, VC. Kvoten
mellan dessa kallas i Sverige FEV%. När luftvägsobstruktion
uppstår sjunker kvoten. 

Värden på FEV1/VC under 70 procent är en signal som bör
leda tanken till luftvägsobstruktion och KOL. Enligt det svens-
ka vårdprogrammets senaste version har man för patienter som
är äldre än 65 år satt denna gräns vid 65, då det finns en normal-
variation mot lägre värden med ökande ålder. Finner man ett
sådant värde bör man kontrollera om det ligger under normal-
värdesgränsen för patienten. Är detta fallet föreligger luftvägs-
obstruktion. 

I tidiga stadier ger KOL ringa symtom, och en förutsättning
för diagnos är då spirometri. Man har anledning att misstänka
KOL hos alla rökare över 40 års ålder med luftvägsbesvär eller
andfåddhet och bör då se till att en spirometri blir gjord. Arbe-
tet med att popularisera spirometriundersökningen och föra ut
spirometrar i primärvården har pågått i en tioårsperiod och ser
nu ut att ha lyckats. De flesta primärvårdsmottagningar i landet
har nu spirometrar. 

Någon gång innan diagnosen KOL ställs bör man fundera
över alternativa diagnoser, i första hand astma (Fakta 1). Kro-
nisk luftvägsobstruktion förklaras oftast av KOL, men det finns
andra sällsynta sjukdomar som också karakteriseras av kronisk
obstruktion, t ex vissa bronkiolitsjukdomar, sena stadier av
cystisk fibros, lymfangioleiomyomatos med flera. De tillstån-
den brukar man inte räkna in i begreppet KOL. Astma kan ock-
så gå över i ett stadium där kronisk irreversibel luftvägsob-
struktion föreligger. Dessa astmatiker skiljer sig från KOL-pa-
tienterna på flera sätt; prognosen är bättre och systemeffekter-
na inte lika uttalade.

Kronisk bronkit är inte synonymt med KOL
Kronisk bronkit definieras som ett tillstånd med kronisk se-
kretproduktion i luftvägarna. Hosta med slem är det typiska
symtomet. Många rökare drabbas av detta. Symtombilden be-
ror på tillväxt av slemproducerande element i de centrala luft-
vägarna. Det får betraktas som ett parallellfenomen till KOL ef-
tersom många rökare har både kronisk bronkit och KOL.

Kronisk bronkit hos rökare utan luftvägsobstruktion är inte
heller ovanligt. KOL utan samtidig kronisk bronkit förekom-
mer. Då kronisk bronkit förekommer vid KOL är det en allvar-
lig komplikation som medför ökad risk för bakteriella infektio-
ner och exacerbationer.

Exacerbationer vid KOL ett gissel för patienterna
Under de senare åren har exacerbationernas betydelse vid KOL
blivit alltmer uppmärksammad, då dessa mycket märkbart på-
verkar patienternas tillstånd [13, 14]. Försämringsepisoderna
utlöses oftast av virala eller bakteriella infektioner. Patienter
med exacerbationer har sämre prognos än KOL-patienter med
i övrigt lika svår sjukdom. 

Livskvaliteten är nedsatt hos patienter med exacerbationer.
Exacerbationer kan vara olika svåra. De kan leda till en kortare
period med litet ökad andnöd, mer hosta och ofta missfärgade
upphostningar, som ofta går över av sig själv. De allvarligaste ex-
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Figur 4. Tänkbara patogenetiska samband, som visar hur tobaksrök
påverkar inflammatoriska celler i bronkslemhinnan till sputumpro-
duktion, bronkiolitutveckling och emfysem.
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acerbationerna leder till sjukhusinläggning, ibland på intensiv-
vårdsavdelningar, på grund av respiratorisk svikt. Exacerbatio-
ner kan leda till döden och påverkar på så sätt prognosen hos
KOL-patienter. Nyare undersökningar tycks också antyda att
sjukdomens progresstakt ökar på grund av exacerbationer, sär-
skilt hos KOL-patienter som inte slutar röka [15].

KOL – progressen från symtomfri till andningsinvalid
Sjukdomsprogressen vid KOL är mycket långsam. Tidiga studi-
er för mer än 30 år sedan visade att den ventilatoriska förmågan
mätt med t ex FEV1 försämras under decennier hos de rökare
som utvecklar KOL, till skillnad från det normala åldrande man
ser hos rökare som inte utvecklar KOL, då fallet i FEV1 är myck-
et mindre med åren (Figur 5). Denna faktor gör att patienterna
har mycket stora möjligheter att adaptera sig till den nedsatta
lungfunktion de faktiskt har. Spontanrapporterad andfåddhet
hos patienter kan därför komma förhållandevis sent i förloppet,
till och med efter att FEV1 sjunkit till under 50 procent av för-
väntat värde. Fortfarande söker vissa patienter inte sjukvården
för sin KOL förrän de i samband med infektion eller annan för-
sämring utvecklar andningssvikt. 

Svårighetsgraden vid KOL relateras till graden av luftvägsob-

struktion. Epidemiologiska studier visar att patienter med
måttligt svår KOL emellertid även i tidigare skeden kan ha and-
fåddhet eller andra luftvägssymtom. Som ett hjälpmedel att
svårighetsgradera en sådan andfåddhet rekommenderas MRC-
skalan för andfåddhetsgradering. Det är klart visat att förutom
graden av luftvägsobstruktion även andfåddhetsgraden har en
relativt kraftig påverkan på prognosen vid KOL. Någon studie
antyder till och med att patientens subjektivt värderade and-
fåddhet enligt MRC har en starkare influens på överlevnaden
vid KOL än gradering enligt FEV1-nivå [17].

Vid svår KOL förekommer också avmagring, och det är av be-
tydelse att värdera dess svårighetsgrad eftersom även detta är
en fristående riskfaktor för KOL-mortalitet. Väsentligen re-
kommenderas att följa dessa patienters BMI, som är det enkla
mått som bäst relaterar till överlevnad. Särskilt allvarligt verkar
emellertid malnutrition som leder till muskelutarmning vara.
Kroppssammansättningen, som enkelt kan studeras med mät-
ningar av bioelektrisk impedans, visar här starkare samband
med överlevnad än BMI, som mäter påverkan endast på
kroppsvikten.

Senare i förloppet kommer en utveckling till hypoxi och and-
ningssvikt. Patienter med FEV1 under 40 procent av förväntat
värde skall någon gång kontrolleras med blodgaser. Många har
fortfarande normala blodgaser vid denna nivå, men man skall
vara medveten om att andningssvikt kan förekomma särskilt
när patienten får exacerbationer av KOL. Patienter med en så-
dan FEV1-nivå, med akut försämring och som söker sjukhus el-
ler annan vårdinstans bör undersökas med blodgasanalys, sär-
skilt om syremättnaden är under 90 procent.

När försämringen med hypoxi och/eller andningssvikt pro-
gredierar får många patienter vätskeretention, vilken också
kan förstärkas av den ökade komorbiditet som finns med kar-
diovaskulär sjukdom. Tecken på kardiell påverkan ger också en
försämrad överlevnadsmöjlighet för patienterna.

Patienter med måttligt svår och svår KOL får på grund av sin
nedsatta rörelseförmåga uttalade svårigheter att upprätthålla
sina sociala kontakter, och den skamkänsla som är förenad med
en »självorsakad« sjukdom som KOL kan ytterligare förvärra
problemet. Rehabiliteringsåtgärder och möten med andra pati-
enter i liknande situation kan därför vara av vikt för dessa pati-
enter.

■ Potentiella bindningar eller jävsförhållanden: Inga uppgivna.
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Figur 5. Utvecklingen av FEV1 under livstiden hos patienter som ut-
vecklar KOL (efter Peto och Fletcher 1977) [16].
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