der besondere fall

Schluckstorungen

Dysphagie - ein langer Weg zur Diagnose

Schluckstérungen sind eine haufige Indikation zur gastroenterologischen Diagnostik. Sie bediir-
fen kurzfristiger Abklarung. Die Differenzialdiagnose ist umfassend und reicht von funktionellen
Beschwerden wie einem Globussyndrom ber Entziindungen bis zu einer malignen Erkrankung
(Osophaguskarzinom). Zumeist gibt es effektive Therapiemdglichkeiten der Beschwerden.

Im Mirz 1999 stellte sich ein 25-jahriger Mann zur Osophago-
gastroduodenoskopie auf hausirztliche Uberweisung in der Pra-
xis vor. Er klagte iiber retrosternale Beschwerden, intermittieren-
de Schluckstorungen und Reflux. Die Familienanamnese war un-
auffallig. Endoskopisch fand sich ein kleiner Polyp im distalen
Osophagus, eine axiale Hernie und eine Helicobacter-pylory(HP)-
Besiedlung des Magens. Der Polyp wurde bioptisch entfernt und
die Basis laserkoaguliert. Histologisch handelte es sich um ein
Papillom des Osophagus. Zur Therapie hatten wir Omeprazol
(20 mg fiir vier Wochen) rezeptiert und den HP eradiziert.
Schon im November 1999 stellte sich der Patient erneut mit
akuter Dysphagie vor. Es fand sich eine minimale Refluxésopha-
gitis im gastrodsophagealen Ubergang (G6U). Nach erneuter
Biopsie war der histologische Befund mit einer Refluxésophagi-
tis vereinbar. 2000 bis 2004 stellte der Patient sich wiederholt mit
Dysphagieepisoden vor. Sie traten ein- bis zweimal im Monat auf.
Endoskopisch fand sich weiter ein konstanter Befund. Biopsien
des Osophagus brachten keine wegweisenden Diagnosen. Ab
2004 zeigte sich eine ringférmige Enge im G6U. Diese wurde von
uns refluxbedingt interpretiert. Unter der Annahme eines Oso-
phagusspasmus und zum Ausschluss einer Pseudodivertikulose
des Osophagus erfolgte ein Osophagusbreischluck, ohne patho-
logische Verinderungen. Eine Osophagusmanometrie erbrachte
das Bild eines beginnenden diffusen Osophagusspasmus, keine
Achalasie. In den nachsten Jahren stellte sich der Patient mindes-
tens einmal pro Jahr mit persistierenden intermittierenden Dys-
phagien vor. Es zeigten sich jeweils Erosionen und eine Enge im
distalen Osophagus. Histologisch wurde eine Refluxdsophagitis
postuliert. Therapieversuche mit Nitrolingual-Pumpspray und
Protonenpumpeninhibitor (PPI) blieben jedoch erfolglos.

Veranderter Befund
Nachdem der Patient sich elf Jahre wiederholt mit Schlucksto-
rungen vorgestellt hatte, ergab die Endoskopie im Juni 2010
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einen verinderten Befund: Die Motorik des Osophagus war nun
reduziert, es zeigte sich ein deutlicher Schleimbelag des Oso-
phagus sowie eine vermehrte Vulnerabilitit der Osophagus-
schleimhaut. Die bekannte Enge im distalen Osophagus er-
schien zunehmend (»Abb. 1-3). Multiple Biopsien ergaben nun
das Bild einer eosinophilen Osophagitis (EoE). Histopatholo-
gisch zeigte sich eine EoE mit bis zu 20 eosinophilen Granulo-
zyten und eosinophilen Mikroabszessen.

Therapie
Nach nunmebhr erfolgter Diagnose konnte eine Therapie einge-
leitet werden, die dem Patienten ausfiihrlich erklart wurde (Bu-
desonid-Dosieraerosol oder Suspension) und eine Didtberatung.
Eine erkennbare Wirkung konnte aber nicht erzielt werden, die
Beschwerden nahmen eher zu. Hiermit korrespondierte auch
der endoskopische Befund. Es zeigten sich eine Pseudotrachea-
lisierung des Osophagus, lingsgestellte Furchen der Schleim-
haut, Kontaktblutungen und eine zunehmende Stenose (2013).
Die Histologie belegte eine schwere Entziindung mit Eosinophi-
lie und jetzt zusitzlicher refluxassoziierter Entziindung (»Abb.4).

2014 wurde der Patient mit Ubelkeit und Erbrechen sowie re-
trosternalen Schmerzen und Dysphagie stationir aufgenom-
men. Endoskopisch wurden langgezogene, fibrinbelegte Riss-
bildungen des distalen Osophagus und eine Pseudotrachealisie-
rung des Osophagus beschrieben. Bei einer ausfiihrlichen Be-
fragung berichtete der Patient, nur eine ,weiche Nahrung®
- Reis und Fisch (Gambas) — aufgenommen zu haben, ein All-
ergen, was zu einer akuten Dysphagie fithren kann. Bis 2018 er-
folgten weitere Endoskopien, weil die Behandlung mit Budeso-
nid als Dosieraerosol oder Suspension nicht effektiv war und
deshalb die Compliance des Patienten fehlte.

Nach Zulassung von Budenosid-Schmelztabletten zur Thera-
pie der EoE ab 2018 konnten wir den Patienten erstmalig effek-
tiv behandeln, Im Oktober stellte sich der Patient beschwerde-
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frei vor. Eine Kontrollgastroskopie zeigte zwar weiterhin das
morphologische Bild einer EoE, der Patient ist aber unter einer
Dauermedikation mit Budenosid-Schmelztabletten seit dem
beschwerdefrei.

Die Erkrankung

Die EoE ist eine seltene, in den letzten Jahren jedoch zunehmen-
de immunvermittelte Erkrankung der Speiserdhre. Sie ist kli-
nisch durch eine Funktionsstérung und histologisch durch eine
eosinophilenbetonten Entziindung charakterisiert. Genaue In-
zidenzdaten fiir Deutschland fehlen, europaweit wird mit einer
Haufigkeit von 2 - 16/100.000 Einwohnern gerechnet. Jugendli-
che und junge Erwachsene sind hauptsichlich betroffen. Neue
Studien zeigen, dass die EoE inzwischen wohl die zweith4ufigs-
te benigne Osophaguserkrankung ist und eine der hiufigsten
Ursachen fiir eine 6sophageale Bolusobstruktion darstellt.

Die Diagnose wird klinisch, endoskopisch und histologisch
gestellt. Dazu sollen bei Symptomen sechs bis zehn Biopsien aus
dem gesamten Osophagus gewonnen werden. Makroskopisch
finden sich bei voll ausgebildeter Erkrankung ein Exudat, Rin-
ge, Odeme, Furchen und Strikturen/Stenosen (EREFS-Score)
im Osophagus, mit dem die Schwere der Erkrankung beschrie-
ben werden kann [1]. Die Konsensuskriterien fiir die Diagnose
einer EoE fordern > 15 Eosinophile pro HPF(High Power Field)
in Osophagusbiopsien aus proximalem und distalem Osopha-
gus. Die Vermehrung von Eosinophilen im Osophagus ist eine
rein histologische Diagnose, die fiir sich allein noch nicht die
Diagnose einer EoE rechtfertigt. Sie findet sich bei Refluxdso-
phagitis, bei der PPI-responsiven dsophagealen Eosinophilie
(PPI-REE) sowie letztendlich bei der EoE. Auch Patienten mit
Zoliakie, Morbus Crohn, Achalasie, Vaskulitis und zum Bespiel
auch Graft-versus-host Disease (GvHD) konnen eine Vermeh-
rung von Eosinophilen im Osophagus aufweisen.

Besonders betont werden muss die Bedeutung der Osopha-
gus-Stufenbiopsie, da die Anzahl der Eosinophilen im Osopha-
gus heterogen und variabel ist. Histologisch sollten sich zudem
eosinophile Mikroabszesse, eine oberflichliche Eosinophile mit
Degranulation, eine Basalzellhyperplasie sowie eine Elongation
der Papillen und gegebenenfalls eine subepitheliale Fibrose
nachweisen lassen. Zusitzlich liegt eine Entziindung (Lympho-
zyten, Granulozyten) vor. Spezialfairbungen wie immunhisto-
chemische Analysen werden nicht empfohlen.

Erfolg mit neuer Behandlungsoption

Lange war die Therapie der Erkrankung schwierig. Zwar spricht
ein Teil der Patienten auf PPI an, fiir die meisten ist die Behand-
lung allerdings nicht effektiv. Bei einigen hilft eine Eliminati-
onsdidt. Dabei miissen die Betroffenen auf Kuhmilch, Weizen,
Soja, Eier, Niisse und Meerestiere verzichten. Wie schwer es ist,
eine solche Didt einzuhalten, zeigt sich auch in unserer Kasuis-
tik. Als effektivste Therapie hat sich die Gabe von topischen Ste-
roiden (Budesonid) herauskristallisiert, wobei die galenische
Priparation in Schmelzkapseln offensichtlich zurzeit die effek-
tivste ist [2]. Dabei ist eine langfristige Einnahme erforderlich,
moglichst in Kombination mit einer Eliminationsdiét.

Fazit fiir die Praxis

Wie unser Fall zeigt, ist die Diagnose nicht einfach. Der Endo-
skopiker muss die Erkrankung, auch im initialen Stadium, er-
kennen. Wir haben uns lange von der Refluxkrankheit mit be-
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4 Typisches Bild einer eosinophilen Osophagitis mit einer deutli-
chen Eosinophilie, eosinophilen Mikroabszessen, einer Basalzell-
hyperplasie sowie einer Elongation der Papillen (Hdmatoxylin-Eosin
- HE). Originalvergroflerung 20-fach.

ginnender Stenose oder einem spastischen Osophagus als Ur-
sache der Dysphagie leiten lassen. Eine solche Annahme fiihrt
dazu, keine oder nicht ausreichend viele Biopsien aus dem Oso-
phagus zu entnehmen [3]. Auch der Pathologe muss die ersten
Anzeichen der Diagnose kennen. Dennoch hat es fiir den Pati-
enten seit der Diagnose noch acht Jahre bis zu einer effektiven
Therapie gedauert. In unserem Fall kam es auf die richtige Ga-
lenik an, um das topische Steroid an den Ort der Entziindung
zu bringen und damit eine effektiven Therapie zu erzielen sowie
die Symptome zu reduzieren.
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