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HOVEDBUDSKABERHOVEDBUDSKABER

Eosinofil øsofagitis (EoE) er en allergisk/immunmedieret sygdom, som ubehandlet giver spisevanskeligheder,
fastsiddende fødebolus, strikturer og lav livskvalitet.

Vi burde finde flere børn med EoE i Danmark, end vi gør nu, og diagnosen kræver biopsier fra øsofagus.

EoE kan hos de fleste behandles effektivt med medicin.

Eosinofil øsofagitis (EoE) er en kronisk, immun/antigenmedieret sygdom i øsofagus [1, 2]. De kliniske
karakteristika er symptomer fra øsofagus, og de histologiske karakteristika er eosinofili i øsofagusslimhindens

pladeepitel (mindst 15 eosinofile granulocytter pr. high power field (EOS/Hpf), 0,2 mm2), som ikke udelukkende
kan forklares af anden sygdom [1-3].

KLINISKE MANIFESTATIONERKLINISKE MANIFESTATIONER

Teenagere (i alderen 13-17 år) oplever ligesom voksne intermitterende dysfagi og tilfælde af fastsiddende
fødebolus. Hos mindre børn varierer den kliniske præsentation: Børn i alderen 4-12 år har oftest opkastninger,
reflukssymptomer samt mave-, bryst- eller halssmerter, mens tilstanden hos småbørn (børn i alderen 1-3 år)
viser sig i form af spisevægring og trivselsforstyrrelser [1, 4]. Undvigelse af specifikke madvarer ses i alle
aldersgrupper, men er særligt udtalt hos teenagere. Cases med typiske patienthistorier kan ses i Figur 1Figur 1.
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Særligt symptomer som dysfagi og fastsiddende fødebolus bør give mistanke om EoE og bør føre til videre
udredning med gastroskopi. Studier har vist, at 63-88% af børn, der blev gastroskoperet på indikationen
fastsiddende fødebolus eller dysfagi, havde EoE [4].

FYSISKE KOMPLIKATIONERFYSISKE KOMPLIKATIONER

Ubehandlet kan EoE på længere sigt medføre irreversibel fibrose og striktur i øsofagus [2, 5], hvilket er
associeret med fastsiddende fødebolus [6]. Episoder med fastsiddende fødebolus kan i nogle tilfælde håndteres
af patienten selv vha. stillingsmanøvre, opkastning eller indtag af danskvand. Lykkes det ikke at få maden op,
henvender patienter i akutmodtagelsen med fastsiddende fødebolus sig med savlen og synkestop.

PSYKISKE KOMPLIKATIONERPSYKISKE KOMPLIKATIONER

Studier har vist, at psykiske lidelser er overrepræsenteret blandt børn med EoE [7]. Især angst og depression kan
udløses efter flere år med ubehandlede EoE-symptomer. Dette understreger vigtigheden af en biologisk-
psykologisk-social tilgang til patienterne.

NATURHISTORIENATURHISTORIE

Eftersom sygdommen først blev defineret i 2007, har followupstudierne en begrænset længde, og naturhistorien
er derfor kun delvist belyst [1]. Straumann et al fulgte en population på 30 patienter med EoE over en
gennemsnitsperiode på 7,2 år. De fandt, at symptomer på dysfagi var til stede hos næsten alle ubehandlede
patienter, og at der var opstået fibrose hos 86% af de ubehandlede patienter med EoE [8]. I et andet studie fandt
man, at risikoen for at udvikle fibrostenoser i øsofagus fordobles for hvert årti, mens risikoen for dannelse af
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strikturer i øsofagus øges med 5% for hvert år, patienten går ubehandlet [9]. Heldigvis er der intet, der tyder på,
at EoE forkorter levealderen eller medfører øsofaguscancer [10].

EPIDEMIOLOGIEPIDEMIOLOGI

Studier tyder på, at EoE blandt børn i Danmark er underdiagnosticeret [11]. EoE er en sygdom med stigende
incidens, som nærmer sig morbus Crohns. I den seneste internationale metaanalyse af Navarro et al anføres en
incidens på 5,4-6,6/100.000 pr. år hos børn under 16 år og en prævalens på 34-53/100.000 på verdensplan [12]. Det
svarer til, at hver femte praktiserende læge med 1.800 patienter bør have mindst et barn med EoE tilknyttet
praksis. I Danmark er der indtil nu to studier med børn med EoE, der viser en incidens på 1,6/100.000 (0-16 år) i
2005-2007 i Region Syddanmark i udredning for refluks og 0,84/100.000 (0-16 år) i et populationsbaseret
registerstudie fra Region Nordjylland fra 2007-2017 [11]. I metaanalysen af Navarro et al fandt man ens incidens
hos voksne og børn i Europa og USA [12]. I Region Nordjylland blev der fundet otte gange flere voksne end børn
med EoE i 2007-2017 [13]. Alt i alt tyder det stærkt på en underdiagnosticering af EoE hos børn i Danmark.

UDREDNING KRÆVER GASTROSKOPIUDREDNING KRÆVER GASTROSKOPI

Udredning for EoE bør overvejes ved patienter, der lider af ovenstående beskrevne kliniske manifestationer
(Figur 1). Første undersøgelse er gastroskopi med biopsier, da hverken kliniske observationer eller paraklinik
(blodeosinofili, serologi m.m.) kan bruges i diagnostikken [1, 2]. De danske guidelines anbefaler, at der tages
mindst otte, og de internationale anbefaler, at der tages seks øsofagusbiopsier for at opnå 100% sensitivitet, da
sygdommen sidder pletvist i slimhinden og sjældent kan ses makroskopisk [2]. Ved histologisk fund af > 15
EOS/HPF i mindst én biopsi samt udelukkelse af sikker anden årsag stilles diagnosen EoE (Figur 1) [2, 3].

Patienter med EoE har oftere allergiske komorbiditet såsom astma, allergisk rinitis, fødevareallergi og eksem
end baggrundsbefolkningen. Hos patienter med relevante symptomer kan det anbefales at udrede patienter med
EoE allergologisk [1, 2].

DIFFERENTIALDIAGNOSERDIFFERENTIALDIAGNOSER

Andre sygdomme kan i sjældne tilfælde resultere i eosinofil inflammation i øsofagus. Eksempler er
gastroøsofageal refluks-sygdom (findes hyppigt komorbidt til EoE), akalasi, morbus Crohn, cancer, Churg-
Straussʼ syndrom, eosinofil gastroenteritis, cøliaki, infektion, vaskulitis, bindevævssygdomme, graft versus host-
sygdom [1, 2] og mælkeallergi.

BEHANDLING KRÆVER HISTOLOGISK KONTROL, FORDI SYMPTOMER OG HISTOLOGI SJÆLDENT FØLGES ADBEHANDLING KRÆVER HISTOLOGISK KONTROL, FORDI SYMPTOMER OG HISTOLOGI SJÆLDENT FØLGES AD

Uanset hvilken behandling man starter med, er det vigtigt, at man fortsætter gennem behandlingsalgoritmen,
indtil man finder den behandling, der fjerner inflammationen (FigurFigur 22). Det er inflammationen, der prædikterer
komplikationer [14, 15]. Selvom man i Danmark er tilbageholdende med at foretage gastroskopier hos børn, er
det de internationale anbefalinger, at alle behandlinger skal evalueres med biopsi efter 6-8 uger uanset
patientens alder [16]. Årsagen er, at der foreligger bred evidens for, at symptomer og histologi hyppigt ikke er i
overensstemmelse hos hverken børn eller voksne. Symptombilledet er upålideligt, og det er velbeskrevet, at
mange føler sig symptomfri under behandling trods vedvarende inflammation [14]. Dette kan skyldes reel
symptomfrihed eller tilvænning til symptomerne pga. det lange diagnostiske delay: gennemsnitligt ti år for
voksne, fire år før børn i Danmark [17]. I Danmark er der modstridende symptombillede og histologisk respons
hos 40% af voksne med EoE [15]. Da førstevalgsbehandlingen virker hos 50-70%, vil man ofte skulle prøve mere
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end ét præparat af. Effektiv behandling fortsættes som langtidsbehandling, da symptomerne typisk recidiverer
inden for 3-6 mdr. ved behandlingsstop [6, 14]. På baggrund af nuværende evidens er en mulig tilgang
langtidsbehandling med laveste effektive dosis [6].

Protonpumpeinhibitorer (PPI) er effektivt hos halvdelen: PPI i høj dosis (1 mg/kg/dosis) 2 × dagligt i 8-12 uger er
en effektiv førstevalgsbehandling af EoE [2] med histologisk effekt hos ca. 50% [18]. PPI-dosis ved både initial og
langvarig behandling bør ikke overstige dosis anbefalet til voksne (f.eks. pantoprazol 40 mg × 2) [2]. Ved den høje
dosis kan PPI blokere signalmolekylet eotaxinE, som ellers rekrutterer de eosinofile granulocytter [3]. Hvis der
opnås histologisk remission, skal PPI-behandling vedligeholdes med langvarig behandling. Langvarig
behandling med PPI i lavere dosis (1 mg/kg/dosis) 1 × dagligt har vist sig at vedligeholde histologisk remission
hos 66% af børn med primær effekt [19]. Hvis patienten kun har delvist effekt af PPI-behandlingen, fortsættes
denne, og der tillægges anden behandling i form af diæt eller lokaltvirkende steroid. Er der ingen effekt af PPI,
seponeres det, når anden behandling påbegyndes.

Binyrebarkhormon er effektivt hos over 80%: Systemisk steroid anbefales ikke, da det ikke virker bedre end
lokaltvirkende steroid. Lokaltvirkende steroid i form af budesonidsmeltetabletter er en effektiv
førstevalgsbehandling [2, 20]. Grundet udleveringsreglerne i Danmark kræver det dog, at PPI er forsøgt først. Er
PPI ikke effektivt, udleveres budesonidsmeltetabletter gratis fra hospitalet. Der findes endnu ingen konsensus
om dosering blandt børn, men 1 mg dagligt til børn < 150 cm høje (0,5 mg × 2) og 2 mg dagligt til børn > 150 cm
høje (1 mg × 2) har vist sig at have god effekt [21]. Smeltetabletten med 0,5 mg budesonid findes, men er stadig
under godkendelsesproces til børn. Til børn, der er for små til at kunne finde ud af at bruge en smeltetablet, kan
der gives budesonidmikstur eller fluticason i fortykket vand. Nogle læger bruger også honning til opblanding.
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Sundhedsstyrelsen anbefaler dog ikke honning til børn < 1 år, pga. risikoen for forekomst af sporer fra
Clostridium botulinum. Fluticason findes som spray til spacer. Budesonid findes som inhalationsvæske til
nebulisator. Medicinen kan også opslæmmes i honning på en ske, som barnet sutter på. Der bør vælges
budesonidsugetabletter til alle, som kan finde ud af at sutte på dem. Generelt er bivirkningerne ufarlige. Ca. 10%
får øsofageal candidiasis [6], der dog oftest kan forebygges på samme måde som hos børn, som har astma og er i
behandling med inhalationssteroid. Der rapporteres ikke om vækstretention, når der kun behandles med
lokaltvirkende steroider [22, 23].

Diæt er effektivt hos 70%: Diætbehandling bør overvejes hos alle børn, der er diagnosticeret med EoE [2].
Elementardiæt (astronautkost) og 6-food elimination diet (SFED), eller 4-food elimination diet (FFED) er alle
effektive ved EoE. Eliminationsdiæterne er de mest anvendte [24]. Diæt baseret på allergologisk testning har vist
skuffende resultater [25]. Ved SFED starter man med elimination af hvede, skaldyr, æg, mælk, nødder og soja,
mens der ved FFED kun elimineres mælk, hvede, æg og soja, der er identificeret som de hyppigste EoE-triggere
[24]. SFED har vist sig at føre til histologisk remission hos ca. 73% af børn [26], mens den med FFED opnås hos
ca. 65% [27]. Opnås der histologisk remission, skal man gradvist reintroducere de eliminerede fødevarer
sideløbende med histologisk evaluering af øsofagusslimhinden efter hver reintroduceret fødevare [24]. Der er
ofte to eller flere fødevaregrupper, som permanent skal elimineres, og diætbehandling kræver derfor et
specialistteam med erfaring i behandling af EoE for at opnå effekt og undgå mangeltilstande [10].

DILATATIONDILATATION

Dilatation har en lav komplikationsrate og reducerer effektivt symptomer forårsaget af stenoser i øsofagus [28].
Til gengæld behandler det ikke den underliggende inflammation, der fører til dannelsen af disse stenoser [28].
Derfor bør dilatation kun overvejes som supplement til medicinsk eller diætetisk behandling og aldrig som
erstatning af disse. Smerter er jævnligt rapporteret efter proceduren og behandles efter vanlige principper [28].

BEHANDLING AF KOMPLIKATIONERBEHANDLING AF KOMPLIKATIONER

Fastsiddende fødebolus, der ikke løsner sig af sig selv, bør fjernes med endoskop. Der er ens lave
komplikationsrater (2%) for både fleksibelt og rigidt endoskop, men der er forskelle i procedurens forløb [29].
Med et fleksibelt endoskop er proceduren sædvanligvis kortere og kan klares med lokalbedøvelse hos voksne
[29].

KONKLUSIONKONKLUSION

I Danmark finder vi for få børn med eosinofil øsofagitis i forhold til resten af Europa. Symptombilledet hos
teenagere (13-17 år) ligner de voksnes med intermitterende dysfagi eller fødevareundvigelsesadfærd. Skolebørn
(4-12 år) døjer typisk med opkastninger og mave-, bryst- eller halssmerter. Småbørn (1-3 år) udviser spisevægring
og trivselsforstyrrelser.

Sygdommen er kronisk og kan ubehandlet føre til fibrose- og stenosedannelse i øsofagus. Medicinsk behandling
er effektiv og giver få bivirkninger. Børnenes livskvalitet er nedsat, når de er ubehandlede, de får komplikationer
såsom fastsiddende fødebolus, og sygdommen er associeret med en overhyppighed af psykiatrisk komorbiditet.
Diagnosen stilles hos børn med symptomer fra spiserøret ud fra øsofagusbiopsier. Eftersom EoE er en relativt
ung sygdom, kan viden om prognose og langtidsbehandling fortsat ændre sig, i takt med at der bliver publiceret
nyere forskning.
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SUMMARY

EosinophilicEosinophilic  oesophagitis in childrenoesophagitis in children

Martin Hollænder Nielsen, Kasper Bredal, Jacob Holmen Terkelsen, Dorte Melgaard Kristiansen & Anne Lund
Krarup

Ugeskr Læger 2022;184:V10210790
Eosinophilic oesophagitis (EoE) is a clinicopathological condition characterised by symptoms of oesophageal
dysfunction and eosinophilic inflammation. The EoE incidence is increasing rapidly as described in this review.
In Denmark, EoE among children is significantly underdiagnosed. Untreated EoE is associated with low quality
of life, and development of complications. EoE is effectively treated with proton pump inhibitors, diet, or topical
corticosteroids. However, evaluation of the treatment response requires histological samples, since conflicting
symptoms and histology is observed in 40%.
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