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PALABRAS CLAVE Resumen La esofagitis eosinofilica es una enfermedad inflamatoria inmunoalérgica cro-

Esofagitis nica del esofago, cuya prevalencia ha incrementado en los Ultimos afos, se presenta
eosinofilica; tanto en nifos como en adultos y tiene una amplia distribucion geografica. El sintoma
Esofagitis; mas frecuente en adultos es la disfagia, generalmente leve, que puede ser intermitente o

Disfagia;
Fluticasona topica

persistente, produciéndose caracteristicamente impactacion de los alimentos de forma oca-
sional. En este articulo presentamos una revision de esta patologia, su etiologia, cuadro

clinico, criterios diagndsticos, diagnostico diferencial y abordaje terapéutico aceptado en la
actualidad.
© 2010 Elsevier Espana, S.L. y SEMERGEN. Todos los derechos reservados.
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Abstract Eosinophilic oesophagitis is a chronic inflammatory, immunoallergic disease of the
oesophagus which has increased its prevalence in recent years, and is present in both children
and adults and has a broad geographical distribution. The most common symptom in adults
is usually mild dysphagia, which may be intermittent or persistent, occasionally leading to
food impaction. This article presents a review of this condition, describing the factors most
likely involved in its aetiology, the clinical and diagnostic criteria, differential diagnosis and
the currently accepted therapeutic approach.
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Debemos considerar la esofagitis eosinofilica (EE) en los
pacientes diagnosticados de ERGE, con escasa o falta de res-
La dispepsia es uno de los motivos de consulta mas frecuen- ~ Puesta al tratamiento, una vez evaluado el cumplimiento y
tes en atencién primaria. En el estudio de un paciente con  la correcta indicacion posologica.
dispepsia, la enfermedad por reflujo gastroesofagico (ERGE)
presenta una elevada prevalencia.

Introduccion

Epidemiologia

La EE se describi6 inicialmente en 1977, pero fue conside-
rada como patologia diferente de la ERGE a partir 1990'¢.
Se trata de una patologia emergente que se presenta tanto
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en niflos como en adultos (la mayoria entre los 20 y 40
anos)?3.

Es mas frecuente en varones'37 (razon de 3:1)'; en
algunas series se describe una mayor frecuencia en la raza
blanca (hasta un 95% de los afectados, aunque no se ha
establecido si es una verdadera diferencia racial o un sesgo
de seleccion)’2®. Tiene una amplia distribucion geogra-
fica, habiéndose descrito casos en Europa, América, Asia y
Oceania?%8,

Patogenia

Su etiologia es desconocida. Se define como una enfermedad
inflamatoria inmunoalérgica crénica del eséfago®®, siendo
caracteristica la presencia de eosindfilos en la mucosa
esofagica, aunque no es un hallazgo patognomonico de
esta enfermedad, ya que puede aparecer también en la
exposicion a agentes irritantes (reflujo, farmacos, estasis
alimentaria), trastornos de la motilidad esofagica (acala-
sia, esclerosis sistémica), ERGE, gastroenteritis eosinofilica,
enfermedad inflamatoria intestinal, infecciones parasita-
rias o fungicas, inmunosupresion, e incluso en pacientes
asintomaticos'—38-10,

Existe evidencia de que esta patologia tiene una fuerte
asociacion familiar, incluso mayor a la de otras patologias
alérgicas, como atopia o asma®.

Se le ha relacionado con asma y otras patologias de ori-
gen alérgico, mas del 50% de los afectados tienen alguna
condicion atopica, como rinitis alérgica, dermatitis atopica
o alergia alimentaria?~’, interviniendo en su patogénesis la
exposicion ambiental a alergenos inhalados o ingeridos'#~7.

La presencia de sensibilizacion alimentaria y su respuesta
al eliminar los alimentos vinculados de la dieta sugieren un
mecanismo mixto o parcialmente relacionado con IgE'#. Las
alergias alimentarias cominmente relacionadas son a la pro-
teina de la leche de vaca, soja, huevo, cacahuetes, trigo,
nuez, pescado y mariscos*. Se ha descrito en algunos pacien-
tes una variacion estacional de los sintomas y de los niveles
de eosindfilos en esofago, lo cual sugiere una relacion con
hipersensibilidad a aeroalérgenos"*7:10,

Se ha relacionado también con una alteracion genética
para la codificacion de la eotaxina 3, promotor clave de
inflamacion y reclutamiento de eosinéfilos’*7-1%, También
interviene la inmunidad vinculada con células TH2 (relacio-
nada con la expresion de IL 4, 5y 13)'>8,

La causa de la alteracion de la motilidad esofagica que
presentan estos pacientes es poco clara. Se ha relacionado
con componentes biolégicamente activos producidos por los
eosinofilos intraepiteliales.

Se precisan mayores estudios para establecer su papel
en la patogenia y su relacion con la disfagia, pues no se ha
establecido por el momento, que la infiltracion eosinofilica
de la mucosa sea la causa de la dismotilidad o el resultado
de la irritacion mucosa por el estasis y la impactacion de
alimento'.

Otros factores que contribuyen con la dismotilidad eso-
fagica son la contraccion de fibroblastos mediada por
eosinofilos, necrosis axonal o interferencia de la via
colinérgica?®. Se ha descrito fibrosis en la ldmina propia
del esofago, relacionandola con deterioro de la peristalsis
y aclaracion de acido’.

Cuadro clinico y diagnéstico

El sintoma mas frecuente en adultos es la disfagia,
generalmente leve, que puede ser intermitente o persis-
tente, produciéndose caracteristicamente impactacion de
los alimentos de forma ocasional'—¢. Ademas, pueden pre-
sentarse otros sintomas similares a los de la ERGE, como
nauseas, vomitos, pirosis, dolor toracico o abdominal. Estos
sintomas no se asocian a pérdida de peso'.

En nifos el cuadro clinico varia en funcion de la edad. En
ninos pequeinos son mas frecuentes los sintomas de reflujo
gastroesofagico y el retraso en el crecimiento; en edad esco-
lar los vomitos y el dolor abdominal, y en adolescentes, la
disfagia y la impactacion de alimentos?>.

Debido a la fragilidad de la mucosa, se han descrito casos
de perforacion esofagica espontanea (sindrome de Boer-
haave), aunque son poco frecuentes?.

La sospecha diagnostica de la EE se basa en datos epide-
miologicos, clinicos, endoscopicos e histologicos.

Los hallazgos endoscdpicos pueden o no estar presentes
y son inespecificos, ya que también se encuentran en ERGE,
acalasia y otros trastornos de motilidad.

Se han descrito los siguientes hallazgos en el esdéfago
de pacientes con EE: patrén en anillos mucosos (eso6fago
corrugado, traquealizacion o felinizacion esofagica), surcos
longitudinales, papulas blancas o exudado granular (repre-
sentan abscesos eosinofilos y pueden ser confundidos con
candidiasis), fragilidad en la mucosa, atenuacion del patrén
vascular subepitelial, estenosis focal o segmentaria, entre
otros! 25,810

La manometria de 24 h puede contribuir al demostrar dis-
motilidad esofagica, aunque las alteraciones manométricas
pueden ser intermitentes o indetectables por técnicas habi-
tuales, por lo cual la verdadera incidencia de dismotilidad
en la EE puede estar subestimada'.

En el ano 2007, una reunion de expertos, en el primer
simposio internacional de investigacion de gastroenteri-
tis eosinofilica (FIGERS), determind los siguientes criterios
diagnosticos':

. Cuadro clinico compatible.

. Mas de 15 eosinofilos por campo de gran aumento (x400)
en el epitelio escamoso esofagico.

3. Excluir otros trastornos con clinica, histologia o caracte-

risticas endoscopicas similares.

El diagnostico se sospecha cuando el cuadro clinico es
sugerente: disfagia persistente y episodios de impacta-
cion de alimentos, especialmente en individuos jovenes
y con historia de atopia o reflujo gastroesofagico refrac-
tario al tratamiento médico' 3.

En el estudio anatomopatologico se debe encontrar
mas de 15 eosinofilos por campo de gran aumento (x400)
en el epitelio escamoso esofagico en al menos una de las
biopsias'24.

N =

Dado que el reflujo gastroesofagico se asocia con frecuen-
cia a infiltracion eosinofilica de la mucosa esofagica (incluso
mas de 100 por campo de gran aumento), estas biopsias
deben realizarse después de 6-8 semanas de tratamiento
con inhibidores de la bomba de protones (IBP) 2 v/d o con
un resultado negativo del estudio del pH?#>?,
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Se deben realizar al menos cinco tomas para biopsia,
de sitios diferentes incluyendo esofago distal, medio y
proximal>3¢. Para el diagndstico es necesario realizar ade-
mas biopsia de mucosa gastrica y duodenal, que en el caso
de la EE no presentaran alteraciones (para distinguirlo de la
gastroenteritis eosinofilica)®?.

Si existe sospecha clinica se deben obtener las biopsias,
aunque el aspecto macroscopico de la mucosa sea normal.

El diagnostico diferencial hay que realizarlo fundamen-
talmente con la ERGE.

Otras patologias que se deben considerar son: vomitos
debidos a otras causas, infecciones por parasitos u hon-
gos, anillos congénitos, enfermedad de Crohn, periarteritis,
vasculitis alérgica, enfermedades del tejido conectivo, pen-
figoide bulloso, carcinoma y aquella patologia que produzca
eosinofilia periférica que pueda afectar al es6fago, como
gastroenteritis eosinofilica?.

No se han descrito marcadores séricos para la EE. Puede
haber o no eosinofilia periférica, generalmente leve, y los
niveles de IgE pueden estar elevados’.

Algunos estudios han valorado la utilidad de las pruebas
de alergia cutaneas, detectandose en algunas series hasta
dos tercios de resultados positivos para algun alimento, con
adecuada respuesta clinica e histoldgica tras la eliminacion
del alimento de la dieta, aunque estas pruebas no estan
validadas y requieren mayores estudios*2.

Tratamiento y pronéstico

No se ha demostrado un tratamiento 6ptimo y no existen
protocolos estandarizados para la terapia. Las recomenda-
ciones se basan en la experiencia clinica, las series de casos
y en algunos pequenos ensayos clinicos controlados.

Dado que los corticoides estan relacionados con la dis-
minucion de la produccion e inhibicion del reclutamiento
de las citocinas proinflamatorias e inducen la apoptosis
eosinofilica®, son hasta el momento la base del tratamiento
(nivel de evidencia grado 2B).

Se recomienda el uso de esteroides topicos; la mayor
parte de los estudios al respecto sefialan una dosis de 220 g
y 440 pg de aerosol de propionato de fluticasona ingerida (no
inhalada) 2 veces al dia durante al menos 6 semanas para
producir alivio sintomatico (aunque la mejoria puede pre-
sentarse a los pocos dias de iniciado el tratamiento)’¢. Se
debe indicar al paciente no comer ni beber entre los 30 min
y las 2 h posteriores a la toma de la medicacion y enjuagarse
la boca para evitar riesgo de candidiasis oral3>°.

Son necesarios mas estudios a largo plazo que evallen la
dosis, la duracion y los posibles efectos secundarios. Hasta
el momento, no existe una presentacion topica desarrollada
para el tratamiento de la EE, por lo cual se usan corticoides
en inhalador?®.

Es necesario el mantenimiento de la medicacion pues los
sintomas suelen reaparecer tras la suspension de éste, por
lo cual no se recomienda el uso de corticoterapia por via
oral'.

En caso de que la fluticasona no fuese efectiva, otras
alternativas son la suspension viscosa de budesonida
(6 mg/2v/dia) durante 4 a 6 semanas (recomendacion grado
2C) o iniciar con prednisona 30mg/dia por 2 semanas y
luego ajustar la dosis durante 6 semanas®. Los resultados

obtenidos con la terapia topica y por via oral son similares,
por lo cual se recomienda la medicacion topica®.

Algunos estudios, realizados sobre todo en ninos, eva-
luaron la eliminacion de los alimentos mas frecuentemente
identificados como alérgenos, se ha probado una «dieta
elemental» a base de aminoacidos libres y triglicéridos de
cadena media, con buena respuesta clinica e histologica
pero muy costosa y desagradable al paladar, teniéndose que
administrar por sonda nasogastrica, por lo que es una opcion
terapéutica excepcional y poco practica.

Una alternativa mas asequible es realizar una dieta de eli-
minaciéon empirica de los alimentos que se han determinado
como mas alergénicos, a la que se describe como «dieta de
eliminacion de los 6 alimentos» (leche de vaca, soja, huevo,
trigo, cacahuete y productos marinos), asociandose a mejo-
ria de los sintomas, lo cual a su vez ayuda a identificar los
alimentos desencadenantes?*% 1",

De forma individual puede realizarse la eliminacion selec-
tiva de alglin alimento, una vez establecida su relacion con
los sintomas o tras demostrar la positividad en pruebas cuta-
neas o serologicas?® (recomendacion grado 2C), valorando la
efectividad en relacion con el riesgo de deprivacion nutricio-
nal, problemas psicologicos, aversion al alimento y deterioro
de la calidad de vida'.

Se recomienda derivar a los pacientes al alergélogo
para la valoracion de alergias alimentarias, sobre todo en
nifos246.2,

Si ha sido posible identificar algin alérgeno ambiental
también es recomendable evitarlo.

Algunos autores sugieren el asociar IBP, excepto en aque-
llos que no presentaron mejoria tras su uso (recomendacion
grado 2C), aunque un tratamiento a largo plazo no es
efectivo'.

El inhibidor de leucotrienos montelukast (10-40 mg/dia)?
se ha relacionado con mejoria sintomatica pero no his-
tolégica, con rapida reaparicion de sintomas tras la
suspension®23,

Se han valorado otros tratamientos con mepolizumab
(anticuerpo monoclonal anti-IL-5) e inmunomoduladores
como azatioprina y 6 mercaptopurina, con respuesta cli-
nica e histoldgica que tampoco se mantiene tras su
suspension®23,

Se han intentado terapias enfocadas en el compo-
nente alérgico usando antihistaminicos y cromolin sddico
o nedocromil (estabilizador de mastocitos, inhibidor de la
liberacion de eosindfilos y de la funcion de los linfocitos T),
con éxito limitado, por lo cual no se recomienda su uso en
esta patologia’>®.

Si es preciso, puede considerarse la dilatacion esofagica,
que puede producir alivio de la disfagia pero con riesgo de
desgarros de la mucosa e incluso perforacion esofagica, por
lo cual es recomendable el tratamiento con corticoides hasta
8 semanas previas a dicho procedimiento para minimizar
estos riesgos?>8.

Conclusiones

Se debe descartar esta patologia en pacientes que refieren
disfagia y episodios ocasionales de impactacion de los
alimentos. Ademas del cuadro clinico, el diagndstico se rea-
liza por la obtencion de biopsias de es6fago que muestren
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cambios compatibles, teniendo que excluir otros trastornos 2.

de caracteristicas similares.

Se ha asociado que una dieta de eliminacion empirica 3.

de algunos alimentos relacionados con la aparicién de los
sintomas puede asociarse a mejoria clinica. Los corticoides
topicos son hasta el momento el tratamiento indicado.
Aunque es una patologia crénica no parece limitar la 5
esperanza de vida ni se ha reportado su asociacion con
proceso malignos esofagicos, aunque los periodos de segui-

miento no han sido prolongados por lo que son necesarios 6.

mayores estudios.
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