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Eosinofil gastroenteritt

23

Sammendrag

Bakgrunn. Eosinofil gastroenteritt er
en sykdom som gir uspesifikke sympto-
mer i form av magesmerter, kvalme og
diaré. Det er begrenset kunnskap om
tilstanden og vi presenterer en oversikt
som kan veere til nytte ved diagnostikk
og behandling.

Materiale og metode. Artikkelen er
basert pa egne erfaringer med pasien-
ter med eosinofil gastroenteritt, og til-
standen erillustrert med en kasuistikk
fra egen avdeling. Vi har i tillegg gjort
sgk i PubMed pa engelskspraklige
artikler innen emnet.

Resultater. Eosinofil gastroenteritt er
en sjelden, kronisk betennelsestilstand
i mage-tarm-kanalen som hovedsake-
lig rammer ventrikkel og gvre del av
tynntarm. Tilstanden er hyppigst hos
unge til middelaldrende voksne, med
en overvekt av menn. Etiologi og pato-
genese er ukjent. De vanligste sympto-
mene er magesmerter og diaré. Dia-
gnosen kan vaere vanskelig & stille hvis
man ikke er oppmerksom pa tilstanden
og baserer seg pa tilstedeveerelse av
symptomer fra fordgyelsessystemet,
selektiv eosinofil infiltrasjon i mage-
tarm-kanalen og fraveer av andre arsa-
ker til eosinofili. Sykdommen behand-
les symptomatisk med kortikosteroider
i varierende dosering, og langtidsprog-
nosen synes god.

Fortolkning. Den kliniske presentasjo-
nen av eosinofil gastroenteritt er svaert
variabel og tilstanden er sannsynligvis
underdiagnostisert. Mange pasienter
har normale eosinofile granulocytter

i blod og normale funn ved endoskopi.
Korrekt diagnose er derfor avhengig av
at man er oppmerksom pa tilstanden.
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Eosinofil gastroenteritt er en sjelden tilstand
som typisk gir uspesifikke symptomer i
form av magesmerter, kvalme og diaré. Syk-
dommen ble forst beskrevet av Kaijser i
1937 (1) og kjennetegnes av inflammasjon
med eosinofile granulocytter i tarmveggen i
mage-tarm-kanalen. Arsaken er ukjent, og
diagnosen kan vere vanskelig a stille da til-
standen er lite kjent og symptomene kan
vare vage. Differensialdiagnostisk finnes
det en rekke tilstander som enten gir liknen-
de symptomer eller eosinofili. Vanlige til-
stander som gastrogsofageal refluks, inflam-
matorisk tarmsykdom, celiaki og parasitt-
infeksjoner kan sekundert gi eosinofil
infiltrasjon i slimhinnene. Primer eosinofil
inflammasjon i mage-tarm-kanalen er mest
vanlig 1 oesophagus, sékalt eosinofil eso-
fagitt, og gir typisk dysfagi hos unge, ellers
friske individer. Vi vil i denne oversikten
sette sokelyset pa eosinofil gastroenteritt
som kan gi mer dramatiske symptomer og
fore til innleggelse i sykehus.

Materiale og metode

Oversikten er basert pa egne erfaringer med
fire pasienter med eosinofil gastroenteritt
som vi har fulgt over tid (> 1 ar), illustrert
med en kasuistikk. Vi har i tillegg gjort sek i
PubMed pé engelskspraklige artikler med so-
keordene «eosinophilic gastroenteritisy i tit-
tel, noe som ga 279 treff. Det var kun en ikke-
randomisert prospektiv klinisk studie, og for
ovrig var det kasuistikker, sma retrospektive
studier og oversiktsartikler. Totalt er det kun
rapportert om noen fi hundre pasienter med
tilstanden. Basert pa egen erfaring innen fel-
tet gjorde vi et skjennsmessig utvalg av artik-
ler som grunnlag for denne artikkelen.

Kasuistikk

En 39 &r gammel mann ble innlagt etter at
han i flere uker hadde veert plaget med sure
oppstet, oppblast mage og nedsatt matlyst.

Mat og/eller drikke utlgste kvalme og oppkast
etter 2-3 timer. Han trodde selv han hadde
gatt ned i vekt pd grunn av anoreksi men had-
de ikke veid seg. Han kom opprinnelig til en
poliklinisk gastroskopi hvor man fant ventrik-
kelretensjon og dérlig oversikt, men slimhin-
nene | antrum og duodenum virket betente.
Det ble tatt blodpraver som viste leukocytter
16,8, CRP 30, LD 246, eosinofile granulocytter
5190 (31% av totalt antall leukocytter), ellers
helt normal blodpravestatus. P4 grunn av kli-
niske og endoskopiske funn ble han innlagt
dagen etter til videre utredning. Ved innkomst
var han afebril og det var upafallende forhold
ved klinisk undersgkelse. Han hadde ni ar for
det aktuelle en episode med akutt pankreatitt
uten kjent etiologi. To &r for aktuelle innleg-
gelse hadde han en periode med tilsvarende
symptomer, men disse gikk over av seg selv i
lopet av et par maneder.

Ny gastroskopi etter innkomst viste noe
gdematgse slimhinner i duodenum som gjor-
de det noe vanskelig & intubere pars descen-
dens duodeni med endoskopet, ellers var det
ingen patologiske forhold. CT abdomen/bek-
ken (fig 1] viste noe ascites og prepylort var
ventrikkelveggen sirkulaert og diffust lett for-
tykket. Horisontale del av duodenum samt
jejunum hadde noe uryddig slimhinnerelieff
med fortykkede folder og fortykket tarmvegg
som var litt uskarpt avgrenset mot fettvevet.
Det var lett markerte lymfeknuter i jejunum-
kroset. Pa overgangen til ileum ble tarmslyn-
gene normalisert. Fecespraver med tanke pa
patogene tarmbakterier, parasitter og kal-
protektin var alle negative. Han var ogsa
Helicobacter pylori-negativ.

Ved oppfelgende enteroskopi fant man
fortsatt noe ventrikkelretensjon. Slimhinnene
i antrum, duodenum og evre del av jejunum
var lett betente [fig 2), men forandringene var
relativt beskjedne sett i lys av sykdomsbildet.
Histologiske praver av endoskopiske biopsier

Hovedbudskap

m Eosinofil gastroenteritt er en sjelden
betennelsestilstand i mage-tarm-
kanalen

m Symptomene varierer og diagnosen kan
vaere vanskelig & stille

= Annen arsak til eosinofil infiltrasjon
i tarmvegg ma utelukkes

m Tilstanden behandles med kortikoste-
roider
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Figur 1 CT abdomen i koronal rekonstruksjon
viser patologiske jejunumslynger med fortykket
vegg og uregelmessige slimhinnefolder (piler)

Figur 2 Endoskopibilde fra gvre del av tynntarm
(jejunum] hvor slimhinnene fremtrer som lett
betente

fra tynntarm [fig 3] viste infiltrasjon av eosino-
file granulocytter med opp mot 50 celler per
synsfelt, vesentlig i lamina propria, forenlig
med eosinofil gastroenteritt.

Det ble startet behandling med peroral
Prednisolon 40 mg x 1,09 symptomene bedret
seg i lopet av f dager. Pasienten ble utskrevet
med nedtrappende dose Prednisolon og vide-
re poliklinisk oppfalging. Pasienten fikk sym-
ptomresidiv ved prednisolonreduksjon til 5
mg, og han bruker na 7,5 mg som vedlike-
holdsdose. Blodpraver tatt etter utskrivning pa
vedlikeholdsbehandling med prednisolon viste
en forhayet total IgE p& 433 [normalt < 87),
men ingen matvarespesifikke IgE-antistoffer.

Eosinofile granulocytter

i mage-tarm-kanalen

Eosinofile granulocytter er multifunksjonel-
le, proinflammatoriske celler som utgjer en
liten andel av sirkulerende leukocytter. De er
involvert 1 ulike inflammatoriske tilstander,
spesielt ved allergiske lidelser og parasittin-
feksjoner, og har et bredt spektrum av funk-
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sjoner. Eosinofile granulocytter utvikles i
beinmarg fra pluripotente stamceller og opp-
holder seg kort tid i sirkulasjonen for de gér
ut 1 vevene hvor de finnes i sm& mengder i
mange organsystemer.

Mage-tarm-kanalen er, i tillegg til det he-
matopoetiske og lymfatiske system, hoved-
reservoar for eosinofile granulocytter hvor
de utgjor en viktig del av infeksjonsforsvaret
mot parasitter. Imidlertid har nok de eosino-
file granulocyttene mer omfattende funksjo-
ner enn bare forsvar mot parasitter, men det-
te er ikke fullstendig klarlagt. Migrasjon av
eosinofile til lamina propria i mage-tarm-ka-
nalen skjer allerede i fosterlivet, uavhengig
av normalflora (2). Mengden eosinofile va-
rierer i ulike avsnitt av mage-tarm-kanalen,
men i oesophagus er de normalt ikke tilstede
(3). Den heyeste konsentrasjonen finnes i
appendix og proksimale del av colon, og det
ser ut til at mengden her er avhengig av mil-
jofaktorer (4).

Det finnes en rekke tilstander som gir in-
filtrasjon av eosinofile granulocytter i mage-
tarm-kanalen (5), ofte med ledsagende eosi-
nofili i blod (ramme 1). Disse deles gjerne
inn i idiopatiske/primere og sekundeare (3),
og symptomene spenner over et vidt spekter.
Ved de primare tilstandene antar man at de
eosinofile granulocyttene spiller en nekkel-
rolle i patogenesen. Alle avsnitt av mage-
tarm-kanalen kan rammes, og symptomene
er avhengige av lokalisasjon og hvilke vegg-
lag som hovedsakelig er affisert. Ved de pri-
mere tilstandene rammes bare mage-tarm-
kanalen, og man finner ikke tegn til sykdom
i andre organsystemer. Unntaket er hypereo-
sinofilt syndrom som kjennetegnes av lang-
varig eosinofili i blod (> 1 500 - 10911 minst
seks maneder) samt symptomer og tegn pa
affeksjon av ulike organsystemer som hjer-
tet, sentralnervesystemet, mage-tarm-kana-
len, etc. Denne tilstanden omtales ikke vide-
re i denne oversikten.

Primaer eosinofil gastroenteritt

Eosinofil gastroenteritt kan ramme alle al-
dersgrupper, men forekommer hyppigst hos
unge til middelaldrende voksne (6, 7). Det er
en viss overvekt hos menn (7) og sykdom-
men affiserer oftest antrum ventriculi og
proksimale tynntarm (6, 7). Ogsa distale
tynntarm og colon kan vere involvert, men
sannsynligvis er isolert eosinofil kolitt pa
samme mate som eosinofil esofagitt, en
egen entitet (8). Sykdomsdebut er svert va-
rierende, fra akutt abdomen med kraftige
magesmerter til mer snikende debut over
uker og méneder. De vanligste symptomene
er magesmerter og diaré. Symptomene er
avhengig av hvilke vegglag som er affisert,
og det er vanlig & dele sykdommen i tre
grupper basert pa hvilket vegglag som ho-
vedsakelig er involvert (6). Affeksjon av
mucosa er hyppigst (7) og kan fore til kval-
me, diaré, magesmerter, bloedning, malab-
sorpsjon og proteintap i tarmen. Obstruktive
symptomer som maéltidsrelaterte magesmer-

ter og kvalme/brekninger ser man typisk ved
affeksjon av muscularis, affeksjon av serosa
kan gi ascites. Symptomene er ogsa avhen-
gig av hvilken del av mage-tarm-kanalen
som er pévirket, og eksempelvis er mage-
smerter, kvalme og eventuelt oppkast i for-
bindelse med maltid vanlig nér antrum ven-
triculi og proksimale tynntarm er involvert.
Ved affeksjon i duodenum kan omréadet
rundt papilla Vateri involveres, og det er be-
skrevet flere tilfeller av pankreatitt assosiert
med dette (9, 10), som hos vér pasient. Ett
tilfelle av icterus er ogsa rapportert (9).
Etiologi og patogenese av eosinofil gastro-
enteritt er ikke avklart . Det er okt risiko der-
som et familiemedlem har tilstanden (11). I
hvilken grad allergi eller allergisk disposisjon
spiller en rolle for sykdommen er ogsé uklart.
Assosiasjon til allergi finnes hos ca. 50% av
pasientene i ulike studier (68, 12), men tal-
lene varierer mye og studiepopulasjonene va-
rierer. Det synes & veare sterre assosiasjon til
allergi hos unge individer (11), og det er ogsa
rapportert om synkron debut av bronkial ast-
ma og eosinofil gastroenteritt (13). Ingen av
vére pasienter hadde kjent allergi. Hos en del
pasienter finnes forheyet total-IgE, og IgE-
medierte prosesser kan vere involvert, men
dette kan ikke forklare hele sykdomsbildet.
Det har veart forsekt behandling med IgE-
antistoff, men med usikkert resultat (14).

Diagnostikk

De kliniske symptomene er ikke spesifikke
og er avhengig av hvilken del av mage-tarm-
kanalen som er involvert. Antakelig er til-
standen underdiagnostisert da lette tilfeller
kan ha vage symptomer, normale blodprever
og upéfallende funn ved endoskopi. At man
er oppmerksom pa sykdommen, er derfor
avgjerende for diagnosen. Det er ikke uvan-
lig at det gar lang tid fra symptomdebut til
diagnose (15). Det er generelt akseptert at
denne baserer seg pa tilstedevarelse av
symptomer fra fordeyelsessystemet, selek-
tiv eosinofil infiltrasjon i mage-tarm-kana-
len og fravaer av andre arsaker til eosinofili.

Man har ingen spesifikke blodprever ved
eosinofil gastroenteritt, men man finner okt
antall eosinofile granulocytter i blod hos
omtrent tre firedeler av pasientene (7, 12),
spesielt haye verdier kan ses ved affeksjon
av serosa. Total-IgE angis & vare forhoyet
hos de fleste pasienter i en del oversiktsartikler
(16), slik man ofte ser ved eosinofil @so-
fagitt, men det er vanskelig & finne robuste
data for en slik pastand, og mange pasienter
har normal total-IgE (17). Fecesanalyser
med tanke pé infeksjoner ber utferes, spe-
sielt hos dem som har vert i risikoomrader
for parasittinfeksjoner.

De endoskopiske funnene er uspesifikke.
Man kan finne erytem, edem og fortykkede
slimhinnefolder (12, 15). Forandringene er
ofte sparsomme og korrelerer ikke nedven-
digvis med de kliniske symptomene, og kan
dermed vaere vanskelige & legge merke til. Det
er heller ikke uvanlig at slimhinnene er ma-
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kroskopisk normale. Hos noen kan imidlertid
forandringene vaere mer uttalte, med lettblo-
dende slimhinner og ulcerasjoner (15, 18).

Histologisk finnes normalt eosinofile
granulocytter i lamina propria i hele gastro-
intestinaltractus unntatt i oesophagus, og det
har derfor veert usikkerhet om hva som kan
kalles en reell gkning i antall. Det finnes in-
gen konsensus for de histologiske kriteriene
for eosinofili i mage-tarm-kanalen, men
man har foreslatt minst 20 eosinofile granu-
locytter per synsfelt (400x forsterrelse) som
grenseverdi (cut off) (7, 15). Dette vil imid-
lertid bare gjelde i ventrikkel og proksimale
deler av tynntarmen da det normalt kan fin-
nes hoyere antall eosinofile granulocytter i
distale ileum og proksimale colon (19).
Andre faktorer som lokalisasjon av eosinofi-
le granulocytter i tarmveggen og fraver av
annen patologisk forandring (for eksempel
vaskulitt) ma vurderes. Man mé ogsd vere
oppmerksom pa at forandringene kan veere
fokale, s& det er viktig med flere biopsier
ved endoskopi (7, 12, 20). Vi tar minst fem
biopsier fra antrum og fem fra duodenum
ved gastroskopi nér det er mistanke om eo-
sinofil gastroenteritt (14). I tillegg utfores
enteroskopi ved behov.

Det er uavklart hvor stor andel av pasiente-
ne med eosinofil gastroenteritt som har radio-
logiske forandringer. Tilstanden har ikke pa-
tognomoniske forandringer ved bildediagnos-
tiske undersekelser, funn er bade uspesifikke
og variable, men minner mer om inflammato-
risk affeksjon enn neoplastisk sykdom. De
vanligste funnene, vesentlig ved mukes affek-
sjon, er fortykket tarmvegg og uregelmessig
tarmrelieff med fortykkede irregulare folder.
Ved affeksjon av dypere vegglag kan man se
rigiditet, dysmotilitet og stenose. Ved subser-
osal affeksjon kan man finne ascites, edema-

Ramme 1

Tilstander som kan gi infiltrasjon
av eosinofile granulocytter
i mage-tarm-kanalen

Primaer

Lokal

- Eosinofil gsofagitt

— Eosinofil gastroenteritt
— Eosinofil kolitt

Systemisk
— Hypereosinofilt syndrom

Sekundaer

- Infeksjoner (parasitter)

- Inflammatorisk tarmsykdom

- Coliaki

- Refluksgsofagitt

- Medikamenter

- Malign sykdom

- Vaskulitt (Churg-Straus’ syndrom)
- Sklerodermi

- Transplantat-mot-vert
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Figur 3 Histologisk snitt fra slimhinne i proksimale tynntarm viser skt antall eosinofile granulocytter
[piler] i lamina propria og fokalt i relasjon til kjertelepitel

tost fettvev, adheranser og forsterrede lymfe-
knuter (21, 22). Enkelte tilfeller av perforert
tarm er ogsé publisert (15).

Man kan finne uspesifikke forandringer
ved en rekke bildediagnostiske undersekelser
som oversikt abdomen, ultralyd abdomen og
tynntarmspassasje, men CT abdomen vil gi
mest spesifikk diagnostisk informasjon. Etter
var erfaring gir CT utfort med kontrastmar-
kert tarmlumen og intravenegs kontrast de
beste muligheter for & oppdage tilstanden.
Radiologisk er det mange differensialdiagno-
ser, men det er viktig & vaere oppmerksom pa
denne type uspesifikk tarmpatologisk tilstand
og mulighet for eosinofil gastroenteritt.

Behandling

Det mangler gode studier om behandling av
eosinofil gastroenteritt. Eventuelle utlgsende
faktorer ber fjernes, men slike pévises sjel-
den. Effekt av diett er darlig dokumentert,
men kostregulering kan vere av nytte hos
enkelte pasienter der man péviser spesifikk
IgE eller vedkommende har positiv kutan
prikktest mot matvarer. Generelt er det imid-
lertid darlig korrelasjon mellom IgE/prikktest
og symptomatologi (20). Eliminasjonsdiett er
ogsé forsekt med varierende resultat. Slik be-
handling er lite praktisk i hverdagen og synes
ikke & gi vedvarende effekt (20).

Den eneste behandlingen som synes & ha
sikker effekt, er kortikosteroider i varierende
dosering (6, 7, 12, 15). Man starter oftest
med en hoy dose prednisolon péd 2040 mg
daglig og trapper denne langsomt ned over
mange uker, lik den behandlingen man tradi-
sjonelt har gitt pasienter med inflammatorisk
tarmsykdom. Risikoen for tilbakefall er stor
(12) og krever ofte nye behandlingsperioder.

Det er forsekt en rekke andre medikamen-

ter ved eosinofil gastroenteritt, som proton-
pumpehemmere, kromoglikat, antihistami-
ner, leukotrienantagonister, budesonid og
IgE-antistoffer, men ingen kontrollerte stu-
dier er sa langt foretatt. Symptomatisk be-
handling av diaré med somatostatinanalogen
octreotid er ogsa prevd. Hos pasienter med
symptomgivende stenoser eller perforasjon
kan kirurgisk inngrep bli nedvendig (7, 15,
17, 23). Eosinofil gastroenteritt er imidlertid
en benign tilstand og langtidsprognosen
synes god (6, 15), selv om dokumentasjonen
ogsé pa dette feltet er begrenset.

Konklusjon

Eosinofil gastroenteritt er en sjelden og
sannsynlig kronisk betennelsestilstand med
ukjent etiologi. Den kliniske presentasjonen
er svaert variabel og tilstanden er antakelig
underdiagnostisert. En del pasienter har nor-
male eosinofile granulocytter i blod og nor-
male funn ved endoskopi, korrekt diagnose
er derfor avhengig av at man er oppmerksom
pa tilstanden. Det er ogsa viktig at sekundee-
re drsaker til eosinofili utelukkes. Det er mu-
lig at de ulike eosinofile sykdommene i
mage-tarm-kanalen er varianter av samme
sykdom. Men da dette er sjeldne tilstander,
har man forelopig ikke kunnet avklare dette.

Oppgitte interessekonflikter: Ingen
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