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HOVEDBUDSKABER

o Akut naesebihulebetandelse er langt overvejende viral, og antibiotika er kun sjaeldent indiceret.

o Kronisk naesebihulebetandelse med naesepolypper (CRSWNP) er typisk betinget af type 2-inflammation og involverer
ofte bade gvre og nedre luftveje.

« Biologisk medicin har revolutioneret behandlingen af svaer CRSWNP.

Som forste del af gvre luftveje spiller naesebihulesystemet en vigtig rolle for alment velbefindende og har stor
betydning for livskvaliteten. Ud over at veere afgorende for lugtesansen og derved smagsoplevelsen har systemet
en vaesentlig funktion i luftvejsfysiologien ved at fugte, opvarme og rense den luft, vi indander. Slimhindernes
mukocilizere apparat sikrer en effektiv clearance af partikler og patogener, mens naesens indre anatomi under
eksspirationen bidrager til en continuous positive airway pressure (CPAP)-lignende effekt. Kendskab til

naesebihulebetendelse (RS) akut og kronisk er relevant i tilgangen til patienter med luftvejsproblemer.

Akut naesebihulebetandelse
Epidemiologi og patogenese

Akut naesebihulebeteendelse (ARS), almindeligvis kaldet forkelelse, er en typisk virusbetinget og oftest
selvlimiterende tilstand med symptomer fra gvre luftveje, og den forekommer hyppigt. Voksne oplever to til fem
tilfaelde arligt, mens bern ofte dobbelt s& mange [1-4]. Hos voksne er de hyppigst forekommende virus rino-,
influenza-, parainfluenza- og coronavirus [4]. Bakteriel superinfektion ses kun i 0,5-2% af tilfaeldene, og trods
dette er ARS en af de hyppigste arsager til unedvendig brug af antibiotika [4]. De hyppigst udlesende bakterier er

Streptococcus pneumoniae, Haemophilus influenzae og Moraxella catarrhalis [4].
Diagnostik

Diagnosen ARS stilles klinisk ved min. to af symptomerne nasalstenose, misfarvet nasalsekret, trykken i ansigtet
og nedsat lugtesans, hvoraf et af symptomer skal veere misfarvet nasalsekret eller nasalstenose (Tabel 1) [4]. ARS
af varighed over 10 dage og op til 12 uger betegnes akut postviral RS, hvilket har betydning for behandlingen
(Tabel 2). Tilstandene akut viral, akut postviral og akut bakteriel RS er vanskelige at adskille. Sandsynligheden
for bakteriel infektion stiger ved langstrakt forleb (over 10 dage) og defineres ved min. tre af felgende:
forveerring efter initial bedring (sdkaldt double-sickening), purulent sekret, feber, forhajet CRP-niveau og

smerter (ofte unilateralt) lokaliseret til de afficerede bihuler [4].
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TABEL 1 Diagnostiske kriterier jf. »EPOS 2020« [4].

Tilstand

Akut neesebihule-
betaendelse

Akut postviral
naesebihule-
beteendelse

Kronisk naesebihule-
betaendelse

Voksne

Pludselig opstéen af = 2 nedenstaende
symptomer, hvoraf min. 1 skal veere:
Nasal stenose

Eller

Misfarvet nasalt sekret

Desuden:

+ Ansigtssmerter/tryk

+ Nedsat eller tab af lugtesans
Varighed: < 12 uger

Som ARS, men med forvaerring efter 5
dage eller varighed > 10 dage

Varighed: > 5/10 dage og < 12 uger

= 2 nedenstaende symptomer, hvoraf min.

1 skal vaere:

Nasal stenose

Misfarvet nasalt sekret

Desuden:

+ Ansigtssmerter/tryk

+ Nedsat eller tab af lugtesans
Desuden:

Endoskopiske (sekret, adem, polypper)
Eller

Radiologiske tegn p& inflammation
Varighed: = 12 uger

ARS = akut naesebihulebetzendelse.

Bern

Pludselig opstaen af = 2
nedenstdende symptomer:
MNasal stenose

Misfarvet nasalt sekret
Hoste (dag og nat)
Varighed: < 12 uger

Som ARS, men med forvaerring efter
5 dage eller varighed > 10 dage

Varighed: > 5/10 dage og < 12 uger

= 2 nedenstaende symptomer,
hvoraf min. 1 skal vaere:

Nasal stenose

Misfarvet nasalt sekret
Desuden:

+ Ansigtssmerter/tryk

+ Hoste

Desuden:

Endoskopiske (sekret, adem,
polypper)

Eller

Radiologiske tegn p& inflammation
Varighed: = 12 uger
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TABEL 2 Behandling, evidensniveau angivet i haevet skrift, hvor
1a = systematiske reviews af homogene RCT’er; 1a(-) = syste-
matisk review af RCT’er med nogen grad af heterogenicitet;1b =
et enkelt RCT med smalt konfidensinterval; 1b(-) = et enkelt RCT
med bredt konfidensinterval [4-6].

Tilstand

Akut
naesebihule-
betaendelse

Akut postviral
neesebihule-
betsendelse

Kronisk
naesebihule-
beteendelse
uden polypper

Kronisk
naesebihule-
betaendelse
med polypper

Behandling

Symptomatisk behandling med detumescerende
naesespray!®®, nasal saltvandsskylning'® og analgetikaa
Antibiotika!® ved sveere eller komplicerede tilfselde
grundet mistanke om bakteriel infektion

Ved mistanke om suppurativ spredning, f.eks. til orbita
eller intrakranielt, henvises patienten akut til @NH-
afdeling for videre behandling

Som ved akut neesebihulebetaendelse, men med evt.
tilleeg af nasalsteroid!?

Nasal saltvandsskylning® og nasalsteroid!® er 1.-valg
Ved akut forvaerring eller i refraktaere tilfaelde kan hhv.
kort-1*t) eller langvarig!®® tbl. roxithromycin 150 mg x 1
dgl. overvejes ved @NH-lsege under monitorering af
blodprever (ALAT, kreatinin, trombocytter, leukocytter
inkl. diff. taelling) og ekg

Kirurgi (FESS) overvejes ved manglende
sygdomskontrol

Nasal saltvandsskylning'® og nasalsteroid!® er 1.-valg
Ved akut forvaerring eller i refraktaere tilfaelde kan
systemiske kortikosteroidert® og hhv. kort-1*0 eller
langvarig!®® tbl. doxycyclin 100 mg x 1 dgl. overvejes
ved @NH-leege

Kirurgi (FESS) overvejes ved manglende
sygdomskontrol

Ved sveer sygdom og utilstreekkelig effekt af
ovenstaende kan biologiske lazgemidleri®® overvejes

ALAT = alaninaminotransferase; FESS = funktionel endoskopisk
sinusoperation; diff. taelling = differential talling af leukocytter;
@NH = ere-neese-hals.

Behandling

Den primeere behandling af ARS er overvejende symptomatisk, bl.a. ved detumescering af slimhinder, nasal
saltvandsskylning og analgetika, idet sygdommen langt overvejende er kortvarig og selvlimiterende. Antibiotika
forbeholdes sveere eller langvarige tilfeelde med mistanke om bakteriel aetiologi. Empirisk behandling er da
enten tbl. phenoxymethylpenicillin 1 mio. IU eller tbl. amoxicillin 500 mg, begge x 4 dgl. i 7 dage [5]. Ved
symptomvarighed over 10 dage kan nasalsteroid overvejes som supplement, idet der er dokumenteret effekt ved
akut postviral RS [7]. Kirurgisk behandling kan veere indiceret for patienter med svaer infektion, hvis der er

opstaet komplikationer, eller ved stor risiko herfor. De danske anbefalinger tager afsat i retningslinjerne fra
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European Rhinologic Society, »EPOS 2020«, og er opsummeret i Tabel 2 [4, 5, 8, 9]. I »EPOS 2020« naevnes
desuden en raekke naturmedicinske praeparater og kosttilskud som C-vitamin og zink, som i det tidlige

sygdomsforlgb har vist symptomlindring uden pévist skadelig effekt [4].

Kronisk naesebihulebetsendelse
Epidemiologi og patogenese

Kronisk neesebihulebetaendelse (CRS) har en praevalens pa 8% i Danmark [4]. Sygdommen debuterer typisk i 40-
arsalderen og indebeerer kronisk inflammation samt strukturelle anatomiske forandringer [4, 9, 10].
Patogenesen bag CRS er multifaktoriel og involverer dysregulering af immunsystemet samt en mikrobiologisk
ubalance. Diagnosticering af endotype er central, da potentielle komorbiditeter og behandlingsmuligheder

retter sig mod den underliggende patofysiologi [4, 11].

Kronisk neesebihulebetaendelse med polypper (CRSWNP) er i Vesten domineret af (ca. 80%) type 2-inflammation
med et kraftigt eosinofilt immunrespons [10]. Denne gruppe af patienter har tilsvarende hoj forekomst af type 2-
inflammatoriske komorbiditeter i form af astma og allergisk rinitis, dvs. hefeber. Danske studier har fundet
preevalens af astma pa 65% og 40% hos grupper af patienter med hhv. sveer og mild til moderat CRSWNP, hvoraf
astma ikke var erkendt hos halvdelen af patienterne [12, 13]. Fund af naesepolypper hos bern kan veere tegn pa
systemisk sygdom sasom cystisk fibrose, primeer ciliedyskinesi eller immundefekt og ber fore til videre

udredning.

Kronisk naesebihulebetaendelse uden polypper (CRSsNP) er typisk drevet af neutrofil inflammation, dog er en
mindre andel ogsa drevet af type 2-inflammation [10]. Hos patienter med cystisk fibrose og primaer ciliedyskinesi

ses typisk non-type 2-inflammatorisk CRS [14].

I takt med bedre patofysiologisk forstielse og udbredelsen af biologisk behandling klassificeres sygdommene nu
i stigende grad ud fra endotype (type 2- vs. non-type 2-inflammation) frem for faenotype (CRSWNP vs. CRSsNP)
[15].

Global airways

Samspillet mellem gvre og nedre luftveje har givet ophav til begrebet »global airways«. Det gor sig geeldende ved
underliggende inflammatoriske processer og kolonisering med samme patogener, hvilket stiller krav til
klinikeren om gget opmeerksomhed pé komorbiditeter [16]. Spergeskemaet »STARR-15« er udviklet til dette

formal og er tiltaenkt laeger i almen praksis, lungemedicin og ere-neese-hals (JNH)-specialet [17].
Diagnostik

De diagnostiske kriterier for CRS svarer til dem for ARS, men det har varighed over 12 uger og verificeres
objektivt ved nasal endoskopi eller billeddiagnostik. Hos bern adskiller kriterierne sig, idet hoste erstatter nedsat
lugtesans (Tabel 1) [4].

Nasal endoskopi og CT er vigtige diagnostiske redskaber. Ved ensidige symptomer ma man undersoge for
underliggende strukturelle patologiske arsager — herunder tandinfektion, fremmedlegeme, devierende septum,
tumor og folger efter traume. Bioptering foretages ved mistanke om neoplasi (inkl. invert papillom), unilateral

polypose, men ogsé som en del af diagnosticeringen af bilateral polypose (med henblik pa endotype).
Behandling
Standardbehandling

Forstevalg til behandling af CRS er nasal saltvandsskylning og nasalsteroid i et forseg pé at assistere den
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naturlige clearing af sekret og patogener samt reducere den lokale inflammation. Sterstedelen af patienterne
med CRS opnér sygdomskontrol pa lokalbehandling. Ved manglende effekt kan antibiotika og/eller systemisk
steroidkur overvejes og varetages af GNH-lzege - i forbindelse med ordination af sidstnaevnte bor der veere seerlig

opmerksomhed pa stoffernes bivirkningsprofil [4].
Kirurgi

Ved utilstraekkelig effekt af lokalbehandling kan sakaldt funktionel endoskopisk bihulekirurgi (FESS) vaere
indiceret. FESS er en kikkertoperation med mulighed for CT-vejledt navigation. Der foretages ca. 1.400 primeere

FESS-operationer &rligt i Danmark og de fleste med navigation [18].

Malet ved FESS er at genskabe ventilation til og draenage fra bihulerne. Dette opnas ved at eliminere eventuelle
obstruerende anatomiske strukturer, herunder slimhinde, polypper og knogle. Afheengigt af sygdomsomfang
foretages som minimum remning af forreste sinus ethmoidalis og udvidelse af de naturlige ostier til sinus
maxillaris samt evt. remning af bagre sinus ethmoidalis, abning til sinus frontalis og sinus sphenoidalis. Det

operative sigte er at forbedre aflgb og samtidig potentere effekten af neeseskylning og nasalsteroid [19].
Biologisk behandling

Biologiske leegemidler har i de seneste ar revolutioneret behandlingen af svaer CRSWNP. De mest anvendte
biologiske midler er som ved svaer astma rettet mod type 2-inflammatoriske IL, hvorved slimhindefortykkelse og

det inflammatoriske load mindskes til gavn for luftpassage og lugtesans.

12022 blev behandlingen tilgeengelig i Danmark med godkendelsen af dupilumab (IL-4/13-haemmer) og
mepolizumab (IL-5-heemmer), som doseres hhv. hver anden og hver fjerde uge ved subkutan injektion.
Medicinen er omkostningstung med en pris pa ca. 10.000 kr./md. pr. patient [20, 21] og er derfor forbeholdt

patienter med sveer sygdom. P.t. pabegyndes ca. 120 patienter arligt i behandlingen i Danmark.

Tre aktuelle investigatorinitierede multicenterstudier i Danmark undersgger optimering af biologisk
behandling, herunder at finde det mest effektive praeparat [22], effekten ved forleengede doseringsintervaller og
seponering af medicinen hos patienter med symptomkontrol. Der tilstraebes en mere rationel og
patientcentreret tilgang, som forventes at spare individ og samfund for unedige hospitalskontakter, bivirkninger

og medicinomkostninger.

Forlgb fra almen praksis

Patienter vil typisk henvende sig i almen praksis med deres symptomer fra nzese- og bihuler. Storstedelen med
viral ARS kan behandles sufficient med ovenstadende standardbehandling. Administrationen af nasalspray kan
med fordel gennemgas med patienten, idet produktet ofte uhensigtsmaessigt deponeres pa naeseskilleveeggen.
Der bor i stedet sigtes let lateralt og superiort (rettet mod samsidige pupil), hvorved produktet fordeles i
slimhinden omkring conchae. Szerlig opmaeerksomhed skal rettes mod komplicerede tilfeelde, hvor bakteriel ARS
misteenkes, og afhaengigt af sveerhedsgrad kan der henvises til dNH-laege. Ved vedvarende eller tilbagevendende
symptomer fra naesebihulesystemet skal CRS overvejes, og disse patienter ber ogsé henvises til praktiserende
ONH-lege.

Differentialdiagnostik og komplikationer

Ved vurdering af patienter med symptomer pa nasebihulebetaendelse er det vigtigt at overveje
differentialdiagnoser, som kan praesentere lignende kliniske fund. Ud over underliggende strukturelle drsager

som fremmedlegemer, tandinfektioner og tumorer skal man vaere opmerksom pa tilstande som infektion i
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taresaekke, allergisk rinitis, trigeminusneuralgi og migreene, der kan imitere eller overlappe symptombilledet

ved naesebihulebetaendelse.

Komplikationer til bade ARS og CRS forekommer sjaeldent, men kan vaere alvorlige og i vaerste fald livstruende.
Infektioner kan sprede sig fra bihulerne til omgivende strukturer og medfere alvorlige tilstande som orbital
cellulitis og absces, cerebral absces, Potts puffy tumor (subperiostal absces og osteomyelitis i os frontalis) og
meningitis (Tabel 3). Disse komplikationer kraever hurtig diagnosticering og akut behandling, som oftest
indebaerer billeddiagnostik, i.v. antibiotika og kirurgisk sanering. Klinisk mistanke skal veekkes ved tiltagende
smerter, synspavirkning, neurologiske udfald, feber eller almen forvaerring, og patienten skal da henvises akut
til ONH-afdeling.

TABEL 3 Alarmsymptomer ved akut naesebihulebetandelse og
Kronisk naesebihulebetaendelse, adapteret fra »EPOS 2020«.

Periorbitalt edem/erytem
Nedsat synsstyrke
Dobbeltsyn

Proptose

Nedsatte gjenbevasgelser
Sveer hovedpine

Frontal heevelse

Tegn pa sepsis

Tegn pa meningitis

Neurologiske udfald

Betydning pa individ- og samfundsplan

Béade ARS og CRS medfarer en betydeligt nedsat livskvalitet. Studier har vist darligere livskvalitet ved CRS end
ved angina og kronisk hjertesvigt [23]. Tilstanden er ogsa forbundet med store gkonomiske konsekvenser, bade
pa individ- og samfundsniveau. Disse udgeres af de direkte udgifter forbundet med behandlingen og i

serdeleshed ogsé af de indirekte, der folger af sygemeldinger og nedsat produktionsevne [24].

Udfordringer og fremtidsperspektiver

Trods nye behandlingsmodaliteter forbliver behandlingen af CRS en udfordring grundet heterogen
patofysiologi. Biologisk behandling rettet mod sveer CRS viser lovende resultater, men er omkostningstung og
skal ordineres med omhu [25]. Flere leegemidler er pa vej, og biologisk medicin forventes pa sigt at blive

tilgaengelig for flere patienter [26-28].
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Fremtidig forskning vil fokusere pa: biomarkerer for behandlingseffekt; langtidssikkerhed og -effekt af

biologiske midler; optimal dosering af biologiske midler; individualiseret behandling.

Konklusion

Standardbehandling af ARS og CRS forbliver central i hdndtering af patienter, bade i almen praksis, @NH-praksis
og hospitalsregi. Ved ARS er korrekt diagnostik og symptomatisk behandling vigtig for at undgd unedvendig
ordination af antibiotika. CRS kraever en individualiseret tilgang baseret pa svaerhedsgrad og endotype samt
opmerksomhed pa eventuelle komorbiditeter jeevnfor »global airways«-konceptet. Biologisk behandling har
abnet nye muligheder for patienter med svaer CRS, hvor standardbehandling og kirurgi ikke har vaeret
tilstraekkelig. I sjeeldne tilfaelde kan bade ARS og CRS kompliceres af alvorlige tilstande, der kraever akut kirurgi.

En patientcentreret strategi er afggrende for at optimere behandlingsresultater fremadrettet.
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SUMMARY

Acute and chronic rhinosinusitis

Acute and chronic rhinosinusitis (ARS and CRS) are common conditions with a significant impact on health-
related quality of life and disease-related costs. ARS is predominantly of viral aetiology and self-limiting, while
bacterial ARS is rare and overdiagnosed. CRS is a persistent inflammatory disease, categorised
histopathologically by type of inflammation, with therapeutic strategies varying by severity and endotype.
Recent advancements have improved outcomes for patients with severe CRS. This review finds that future

research aims to refine biomarkers and personalise treatment for even more favorable outcomes.
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