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Gastrogsofageal reflukssykdom gir mangeartede symptomer hos barn. 24-
timers pH-maling i nedre oesophagus er “gullstandard” i diagnostikken. Vi
presenterer her fire ars erfaring med pH-maling hos barn.

150 pH-malinger hos 120 barn ble gjennomgatt retrospektivt med vekt pa
kliniske data og resultater av méalingen. Supplerende undersgkelser, behandling
og respons pa behandling ble ogsa registrert.
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Ingen komplikasjoner ble registrert, mens ti malinger (8,3 %) var mislykkede.
Gjennomsnittsalder var 3,5 ar (median alder 13 maneder; spredning en maned
— 15 ar). 44 % hadde patologisk refluksindeks. Indikasjonene for pH-malingen
var dominert av gulping/oppkast (63 %), tilvekstproblem (45 %) og
respiratoriske symptomer (32 %). Hos 34 barn ble det foretatt supplerende
rontgenundersgkelse av gvre gastrointestinaltractus, den gav ingen
tilleggsinformasjon. Gastroskopi hos 20 barn viste imidlertid gsofagitt hos 11.
Medikamentell behandling ble gitt til 66 % av barna basert pa
undersgkelsesresultat og klinisk vurdering. Fem pasienter ble operert med
fundoplikasjon, og ti fikk gastrostomi.

Vére erfaringer med undersgkelsesmetoden er gode. pH-maéling ber vaere
tilgjengelig i barneavdelinger fordi en stor andel av undersgkelsene hadde
konsekvenser for pasienten.

Gastrogsofageal reflukssykdom er en tilstand med unormal tilbakestremning
av ventrikkelinnhold til spisergret. Symptomene pa gastrogsofageal
reflukssykdom hos barn skiller seg noe fra symptomene hos voksne (1). Hos
spedbarn er reflukssykdommen korrelert til residiverende apn‘anfall, og
ubehandlet kan sykdommen forarsake hematemese, jernmangelanemi og
striktur i oesophagus (2). Spiseproblemer med svelgevansker, uforklarlige
skriketokter og kolikkartede symptomer kan oppsta. Krampeliknende anfall
med dystone bevegelser (Sandifers syndrom) er ogsa beskrevet. Endelig er
respiratoriske symptomer hyppig forekommende i det variable kliniske bildet,
og palitelig objektiv diagnostikk er derfor ngdvendig ved mistanke om
reflukssykdom (3).

Nye diagnostiske muligheter har gjort det mulig i klinisk praksis &
dokumentere gastrogsofageal refluks pa en palitelig mate. 24-timers pH-maling
i nedre oesophagus er blitt “gullstandard” i diagnostikken, og er anbefalt av
European Society of Pediatric Gastroenterology and Nutrition (4). De
medikamentelle behandlingsalternativene som er tilgjengelige, motiverer ogsa
for en bedre diagnostikk (5, 6).

Hensikten med denne undersgkelsen var a evaluere resultatene av 24-timers
pH-maéling i oesophagus hos barn i relasjon til klinisk informasjon. Vi
registrerte ogsa behandlingsmessige konsekvenser av pH-malingen og resultat
av behandling.

Materiale og metode

Fra 1.1. 1993 til 31.12. 1997 ble 150 24-timers pH-malinger i oesophagus utfort
hos 120 barn ved Barneavdelingen, Sykehuset @stfold, Fredrikstad. De forste
arene ble undersgkelsen utfort mens pasienten var innlagt i avdelingen, mens
undersgkelsene det siste aret ble gjort poliklinisk.

Maélesonden som registrerer pH ble lagt inn nasalt av barnelege. Distale ende
ble plassert ved tredje ryggvirvel over diafragma under gjennomlysning. pH ble
malt med en antimonelektrode forbundet med en Synectics Digitrapper Mk 111,
og barnet hadde denne beerbare, batteridrevne enheten i et belte eller en
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ryggsekk i maleperioden pa 24 timer. Barnet ble oppfordret til normal aktivitet,
og daglige aktiviteter, kroppsstilling, maltider og symptomer ble registrert i en
dagbok. Etter giennomfort registrering ble resultatet lastet ned fra maleenheten
til en datamaskin ved bruk av tilpasset programvare (Gastrosoft) for analyse og
lagring.

Resultatet ble vurdert uavhengig av gastroenterolog og barnelege.
Refluksindeks (prosentandel av maletid med pH< 4,00) ble sammenliknet med
aldersspesifikke normalverdier (7, 8). Den gvre referansegrense som ble
benyttet var 10 % opp til ettarsalderen, 5 % ved alder 12 — 18 maneder og 3,4 %
ved alder over 18 maneder. Andre variabler under malingen, som totalt antall
refluksepisoder, varighet av lengste episode og antall refluksepisoder over fem
minutters varighet, ble ogsa vurdert. Behandling ble startet hos pasienter med
patologisk sur refluks, eller dersom pasienten hadde relevante kliniske episoder
relatert til sur refluks under monitoreringen.

Dersom behandling ble startet, ble behandlingsresultatet vurdert klinisk etter
to til tre maneder, og videre oppfelging ble gjennomfort pa barneavdelingens
poliklinikk. Supplerende undersgkelser som blodprever, rentgenundersgokelse
av gvre gastrointestinaltractus og gastroskopi ble utfert pa indikasjon.

Vi gikk gjennom journalene for de undersgkte barna og registrerte hvilke
symptomer som kunne gi mistanke om reflukssykdom, hvilke andre kroniske
sykdommer barnet hadde, hvilke supplerende undersgkelser som ble utfert og
hvilken behandling som eventuelt ble gitt. Resultat av behandlingen ble vurdert
ved angivelse av symptomer og hos noen av pasientene ogsa pa grunnlag av
gjentatt pH-maling.

Resultater

Av 120 forstegangsundersgkelser var ti (8,3 %) mislykkede, enten fordi barnet
rev ut méalesonden for undersgkelsen var avsluttet eller pa grunn av apparatfeil.
Disse er derfor ikke inkludert i denne presentasjonen. Av de resterende
pasienter var det 60 gutter og 50 jenter med gjennomsnittsalder 3,5 ar (median
alder 13 maneder; spredning en maned — 15 ar).

Indikasjon for pH-malingen var dominert av gulping og oppkast og
tilvekstproblem, som vist i tabell 1. Totalt hadde 31 % respiratoriske
symptomer, med hvesende respirasjon som det hyppigst forekommende. Hos
barn under ett ars alder var residiverende apn‘anfall en vanlig henvisningsarsak
sammen med kolikk. Flertallet av barna (80 %) hadde mer enn ett symptom.

I alt 48 pasienter (44 %) hadde refluksindeks over referanseomradet for
alderen. Tabell 2 viser andelen med patologiske maleresultater relatert til
henvisningsarsak.

Tabell 2

Hovedgruppe av symptomer hos pasienter henvist for 24-timers pH-maéling og andel
patologiske funn
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Pasienter med patologisk
Antall .
Symptomer X refluksindeks
pasienter
Antall (%)
Gulping/oppkast 69 33 (48)
Tilvekstproblem 49 25 (51)
Respiratoriske symptomer 35 22 (63)
Kolikk/irritabilitet 28 13 (46)
Apn‘anfall 21 7 (33)
Hematemese/melena/jernmangelanemi 13 9 (69)

Nevrologiske sykdommer, astma og kumelkproteinallergi var de vanligste
kroniske sykdommene i den undersgkte populasjonen (tab 3). Tabellen viser
ogsa andelen med patologisk refluks i forhold til andre kroniske sykdommer
hos barnet.

Tabell 3

Andre kroniske sykdommer hos 120 barn mistenkt for gastrogsofageal reflukssykdom
og andel patologiske pH-registreringer

Pasienter med gastrogsofageal
. Antall
Diagnose N refluks-sykdom
pasienter
Antall (%)
Astma 23 17 (74)
Cerebral parese 14 10 (71)
Epilepsi 13 8 (62)
Andre nevro-logiske sykt?ommer og 16 8 (50)
psykomotorisk retardasjon
Kumelkproteinallergi 14 5 (36)

Rontgenundersgkelse av gvre gastrointestinaltractus ble utfort hos 34
pasienter. 27 av disse var normale, selv om 19 (56 %) hadde patologisk pH-
registrering. Av disse 19 viste rontgenundersgkelsen refluks hos bare tre
pasienter. Fem av rontgenundersgkelsene gav mistanke om refluks, mens dette
kunne bekreftes ved patologisk pH-maling hos tre pasienter.

Gastroskopi ble utfert hos 20 barn, og 11 hadde makroskopiske og/eller
histologiske tegn til gsofagitt. Tre av pasientene med gsofagitt hadde normal
pH-registrering.

Medikamentell behandling ble startet hos 72 barn (66 %) basert pa klinisk
undersgkelse og pH-registrering. 70 pasienter fikk et prokinetisk middel
(cisaprid 0,2 mg/kg 3 — 4 ganger daglig), alene eller i kombinasjon med
protonpumpehemmer (omeprazol 0,5 — 3,0 mg/kg/degn, 53 pasienter) eller
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H2-antagonist (ti pasienter). Fem pasienter ble kirurgisk behandlet (Nissens
fundoplikasjon), og ti fikk gastrostomi pa grunn av alvorlige
erngringsproblemer. Behandlingsresultatet ble vurdert som meget godt hos 13
(19 %), tilfredsstillende hos 39 (57 %) og mindre godt hos 17 (25 %) av
pasientene som kunne evalueres (n = 69). Gjentatt pH-méling under
behandling ble utfert hos 15 pasienter, og gjennomsnittlig refluksindeks var
redusert fra 19,0 til 5,0 (p = 0,002 ved tosidig paret t-test). Indikasjon for ny
pH-maling var usikker effekt av behandling eller alvorlige patologiske funn ved
forste undersokelse.

Diskusjon

Vért materiale av 24-timers pH-maling i spisergret har en hgy andel
patologiske funn. Behandling ble etter pH-registreringen startet hos to tredeler
av pasientene, og hos flertallet av disse (76 %) var det symptomatisk bedring.

Gastrointestinale symptomer

Gastrointestinale symptomer var det dominerende problemet hos de
undersgkte pasientene (tab 1). At barnet vokser darlig og er plaget av gulping
og oppkast er vanlige symptomer. I denne undersgkelsen hadde halvparten av
disse barna patologisk pH-registrering, noe som er i samsvar med andre studier
(8). Gulping er et aldersspesifikt fysiologisk fenomen hos spedbarn, og dette
reflekteres i referansegrensene for pH-maéling (7). Vi hadde derfor stor nytte av
pH-maéling i vurderingen av & starte behandling i denne gruppen.

Tabell 1

Symptomer hos 120 barn mistenkt for gastrogsofageal refluks og henvist til 24-timers
pH-maling i oesophagus

Symptomer ! Pasienter
Antall (%)
Tilvekstproblem 49 (45)
Gulping/oppkast 69 (63)
Kvalme 12 (11)
Brystbrann/kardialgi 22 (20)
Kolikk/irritabilitet 28 (25)
Hematemese/melena 8 (7)
Jernmangelanemi 5 (5)
Residiverende pneu monier 12 (11)
Kronisk hoste 19 (17)
Hvesing 21 (19)
Residiverende apné-anfall 21 (19)
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Symptomer ! Pasienter
Antall (%)
Krampeliknende anfall 6 (5)
Uforklarlig grat 9 (8)
! Flertallet av barna (80 %) hadde mer enn ett symptom

Til tross for det lave antall barn med hematemese/melena er dette en viktig
henvisningsgrunn pa grunn av den hgye andel patologiske pH-registreringer i
denne gruppen (69 %). Imidlertid er antallet for lavt i denne studien til & trekke
endelige konklusjoner.

Apn‘anfall og respiratoriske symptomer

Gastrogsofageal refluks er en viktig differensialdiagnose nar barnet har
gjentatte apn‘anfall og det ikke er andre patologiske funn. Opptil 75 % av disse
barna er rapportert a ha patologisk sur refluks (9, 10). Oppkast og gulping er
imidlertid en upalitelig faktor siden sékalt stille refluks ikke sjelden
forekommer (1, 3). Den patofysiologiske mekanismen er uavklart, samtidig som
det ikke er pavist noen tidsmessig sammenheng mellom refluksepisoder og
apn‘anfall (11, 12). Hos enkelte pasienter finnes imidlertid klart sammenfall i
tid, og mekanismen kan vaere en obstruktiv apn‘ med larynxspasme sekundeert
til refluks (13). Aspirasjon til lungene av ventrikkelinnhold er en annen mulig
mekanisme.

I var undersgkelse er det lite samsvar mellom patologisk refluksindeks og
gjentatte apn‘anfall (sju av 21). En forklaring kan veere at utvelgelsen av barna
kan ha veert noe liberal. Ikke alle hadde gjentatte apn‘anfall, hos noen var det
bare enkeltepisoder. En annen forklaring kan vare at refluksindeks alene ikke
er den beste indikator pa refluksrelatert apn‘. Andre har vist at varighet av
refluksepisoder under sgvn er den variabel som korrelerer best med
respiratoriske symptomer (14). Vi inkluderer na 24-timers pH-maling i
utredningen av barn med gjentatte apn‘anfall.

Véar undersokelse viser at pasienter med erkjent og behandlet astma har en hay
andel patologiske pH-registreringer (74 %). Andre undersokelser har vist en
betydelig variasjon i andelen astmapasienter med gastrogsofageal refluks (25 —
80 %), avhengig av hvilke kriterier og metoder som er brukt for 4 definere
patologisk refluks (13,15) og hvilke barn som er undersgkt. Hos barn med
gsofagitt er en mulig arsaksmekanisme en vagusmediert refleks med
bronkospasme (16). @kt intraabdominalt trykk og senket intratorakalt trykk
ved astma kan gi en trykkgradient i faver av refluks (13). Om behandlingen av
reflukssykdom kan bedre astmatilstanden, er omdiskutert, og gode pediatriske
studier savnes (15, 17 — 19). Reflukssykdom er mer sannsynlig ved
dominerende nattlige astmasymptomer (17). 24-timers pH-maling ber derfor
vurderes hos barn med nattlig astma og utilfredsstillende respons pa
konvensjonell astmabehandling.
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Nevrologiske sykdommer

En firedel av vare pasienter hadde en nevrologisk eller nevromuskulaer sykdom,
og halvparten av disse hadde patologisk pH-registrering. Ti av 14 barn med
cerebral parese (71 %) hadde gastrogsofageal refluks, og dette samsvarer med
andre undersgkelser (20). En dysmotilitet i oesophagus er hyppig ogsa blant
barn med psykomotorisk retardasjon (21). Gastrogsofageal refluks kan
forarsake dystoniske bevegelser og torticollis (Sandifers syndrom) (22),
respiratoriske symptomer og spisevansker, noe som gjor diagnosen mindre
ioynefallende. Denne gruppen er ogsa en behandlingsmessig utfordring, fordi
resultatene av den medikamentelle behandlingen er mindre overbevisende.
Cisaprid har ingen sikker effekt hos barn med nevrologiske sykdommer,
muligens pa grunn av en annen patofysiologisk mekanisme hos denne
pasientgruppen (23). Omeprazol har en dokumentert effekt (24), men ofte er
kirurgisk behandling den beste lgsningen for disse pasientene (25).
Henholdsvis tre av fem kirurgisk behandlede barn og ni av ti barn med
gastrostomi i var undersgkelse hadde underliggende nevrologisk grunnsykdom.

Kumelkproteinallergi

Kumelkproteinallergi er en vanlig tilstand i de forste levear, med en prevalens
pa 2 — 3% i de nordiske land (26). Denne sykdommen kan gi symptomer som
ved reflukssykdom og er derfor en viktig differensialdiagnose.
Kumelkproteinallergi var diagnostisert hos 14 av vare pasienter, og unormal
pH-maéling ble funnet hos fem av disse. Andre har pavist kumelkproteinallergi
hos 42 % av barna med patologisk sur refluks det forste levearet (27). Ved
refluks sekundeert til kumelkproteinallergi kan pH-kurven ha et typisk fasisk
utseende, med gradvis fall i pH-verdien etter hvert maltid og en rask stigning
ved fodeinntak (28). Vi har hatt klinisk nytte av pH-kurvens utseende i
evalueringen av vére pasienter, men forelopig er assosiasjonen mellom
kumelkproteinallergi og fasisk refluksmgnster for usikker til & kunne brukes
som diagnostisk test.

Supplerende undersokelser

Rontgenundersgkelse av gvre gastrointestinaltractus gav ingen
tilleggsinformasjon. Sensitiviteten av radiologisk undersgkelse med tanke pa
refluks var bare 16 %, men med reservasjoner pa grunn av fi og selekterte
pasienter. Var erfaring er at rentgenundersgkelse er indisert bare nar
anatomiske avvik er mistenkt, undersgkelsen er utilstrekkelig for & oppdage
reflukssykdom.

Endoskopisk undersgkelse ble utfert hos et begrenset antall barn fordi generell
anestesi normalt er ngdvendig. De 20 barna som ble undersgkt hos oss
representerer en selektert gruppe endoskopert pa grunn av alvorlig patologiske
funn ved pH-maling, uventet normale funn ved 24-timers pH-maéling eller
manglende respons pa medikamentell behandling. To pasienter uten gsofagitt
var medikamentelt behandlet for den endoskopiske undersgkelsen, noe som
kan gi lavere forekomst av gsofagitt i vart materiale.
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Tre av pasientene med gsofagitt hadde normal pH-monitorering. @sofagitt kan
ogsa vaere forarsaket av alkalisk refluks, infeksjoner, medikamenter og Crohns
sykdom. I tillegg ma muligheten for falskt negativ undersgkelse vurderes.
Reproduserbarheten av 24-timers pH-maling er vist 4 vaere suboptimal, og
dette understreker betydningen av en klinisk tilnseerming og reevaluering ved
uventede funn (29, 30).

Behandlingsresultater

Klinisk bedring ble rapportert hos tre av fire pasienter, men dette er ikke
kontrollert mot placeboeffekten. Hos de 15 pasientene der pH-maéling ble
gjentatt under behandling, var det en signifikant reduksjon i refluksindeks.
Denne selekterte pasientgruppen ble undersgkt pa nytt hovedsakelig pa grunn
av usikker respons pa medikamentell behandling. Vare data tyder pa en
darligere klinisk respons hos pasienter med lett patologiske méleresultater, og
bedre resultater der mer betydelig gastrogsofageal refluks var til stede. En
mulig fortolkning av dette er at terskelen for 4 behandle burde vare hoyere enn
var praksis har veert.

Konklusjon

Var erfaring med 24-timers pH-maling er god, og et gkende antall barn blir na
undersgkt med denne metoden hos oss. Fa mislykkede mélinger, lite
belastende undersgkelse og en hgy andel patologiske pH-registreringer
forsvarer en liberal henvisningspraksis. En stor del av undersgkelsene fikk
konsekvenser for behandlingen, og 24-timers pH-maéling i oesophagus ber
derfor veare en tilgjengelig undersokelsesmetode i pediatriske avdelinger.
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