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Puntos clave

La esofagitis eosinofilica (EE), también llamada esofagitis

eosinofilica primaria o esofagitis alérgica, es una entidad
de reciente descripcién caracterizada por una infiltraciéon
eosinofilica aislada del esé6fago en niumero igual o superior a
15-20 eosindfilos por campo de gran aumento, que en los
Ultimos afos esta experimentando un importante aumento en
su diagnéstico.

La presencia de una clinica dominada por episodios de

disfagia y alimentos impactados a nivel del esé6fago, en
ocasiones superponible a la causada por el reflujo
gastroesofagico, en pacientes preadolescentes y
adolescentes (edad media, 10 anos) en quienes hayan
fracasado las medidas antirreflujo, debe hacernos pensar en
la posibilidad de EE.

Pese a que la etiologia de la EE permanece desconocida,
hasta un 50% de los pacientes presenta algun tipo de
alergia alimentaria, por lo que se debe realizar estudios de

hipersensibilidad a alimentos para determinar posibles
antigenos de la dieta implicados.

Ante la sospecha de EE, deberan realizarse tomas
multiples de biopsias esofagicas para llegar al
diagnéstico histolégico, ya que un aspecto endoscépico
normal no excluye la infiltracion eosinofilica subyacente.

Pese a que no hay un consenso establecido en el

tratamiento de la EE, parece adecuada la busqueda de la
remision clinica e histologica para evitar posibles
complicaciones futuras. Las dietas de exclusion y elementales
en los casos de alergias alimentarias probadas, asi como los
esteroides (tanto sistémicos como topicos), han demostrado
altas tasas de efectividad en la desaparicion de la clinica y de
las lesiones microscopicas. La posible utilidad de otros
tratamientos de mas facil cumplimiento y menos efectos
secundarios (montelukast y mepolizumab) constituyen
alternativas prometedoras en la EE.
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La esofagitis eosinofilica (EE) es una inflamacién crénica y
aislada del eséfago, definida por una importante infiltracién
eosinofilica. Si bien los primeros casos de adultos con EE con
disfagia como forma de presentacién fueron descritos ya en
1975, no es hasta 1995 cuando Kelly y Sampson definen la EE
sin repuesta a las medidas antirreflujo convencionales y con
respuesta a una dieta elemental como un cuadro diferente de la
esofagitis por reflujo gastroesofigicol. A partir de ese momen-
to y de forma muy importante en los tltimos afios, la EE ha
experimentado un importante aumento en su diagnéstico, he-
cho éste que parece corresponder tanto a un aumento en su in-
cidencia como a una mejor deteccién de un cuadro cada vez
mis conocido por el clinico®. Pese a que su etiologia es desco-
nocida, se evidencia una alta prevalencia de alergia alimentaria
(tanto mediadas por IgE como no mediadas por IgE), asi co-
mo de otros fenémenos de hipersensibilidad tanto en pacientes
con EE como en sus familiares. Hay un marcado predominio
del sexo masculino (hasta el 75% de los casos) y el pico de inci-
dencia se da alrededor de los 10 afios de edad. La forma de
presentacioén varia con la edad, y la disfagia y los alimentos im-
pactados son los sintomas mds frecuentes. El diagnéstico his-
tolégico viene definido por una infiltracién del epitelio esca-
moso igual o superior a 15-20 eosinéfilos por campo de gran
aumento. Dado que el aspecto endoscépico puede variar desde
la normalidad hasta hallazgos bastante caracteristicos (eséfago
corrugado, placas blanquecinas, erosiones longitudinales), es
recomendable la realizacién de biopsias esofagicas multiples en
todo paciente con sospecha de EE.

Objetivo del tratamiento de la esofagitis
eosinofilica

Uno de los aspectos controvertidos respecto al abordaje tera-
péutico de la esofagitis eosinofilica deriva de la escasa expe-
riencia sobre su evolucién a medio y largo plazo3’4. Pese a que
hay evidencias clinicas de posibles complicaciones atribuidas a
la infiltracién eosinofilica de la mucosa esofigica de manera
mantenida (estenosis que pueden ser mds o menos extensas,
incluido el llamado eséfago de pequefio calibre, desgarros y ro-
turas esofgicas), la mayor parte de ellas corresponden a obser-
vaciones clinicas aisladas y siempre en pacientes adultos des-
pués de larga evolucién de la enfermedad. Es por ello que
muchos autores se plantean dudas acerca de cual debe ser el
objetivo terapéutico a alcanzar: ;deberiamos conseguir como
fin dltimo la curacién de la mucosa, con la consiguiente desa-
paricién o mejoria de la infiltracién eosinofilica, o podriamos
contentarnos con la mejoria clinica y el control sintomatico? El
mayor conocimiento de esta entidad deberia arrojar luz sobre
esta cuestién, ya que su respuesta podria ser fundamental a la
hora de optimizar la terapia, teniendo en cuenta que mientras
algunas opciones terapéuticas combinan los efectos en la mejo-
ria clinica con la resolucién histoldgica, otros igualmente efica-
ces en cuanto a control de los sintomas fracasan en la curacién
mucosa.

Tratamiento nutricional

En los pacientes afectos de esofagitis eosinofilica en los que se
demuestra algin tipo de alergia alimentaria, la exclusion de la
dieta del alérgeno aparentemente implicado es la primera me-
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dida terapéutica. Es notable la clara relacién que algunos pa-
cientes establecen entre alimentos concretos y la aparicién de
sintomas, fundamentalmente con episodios de atascamiento de
s6lidos. Parece obvia, por tanto, la necesidad de eliminar dichos
alimentos de la dieta habitual del individuo. Los tests de hiper-
sensibilidad a alimentos, que deberian cubrir tanto los meca-
nismos mediados por IgE (pruebas cutdneas y CAP o RAST
especificas de IgE) como los no mediados por IgE (pazch
tests)*, pueden poner de manifiesto hipersensibilidad previa-
mente desconocida a otros alimentos. En estos casos la opcién
adecuada debe ser establecer el ensayo terapéutico mediante la
exclusién de dichos alimentos. La eliminacién selectiva de es-
tos alimentos consigue en algunos casos por si sola la desapari-
cién de los sintomas (observacién personal). Considerando que
algunos de estos pacientes presentan alergias alimentarias mul-
tiples, diversos estudios han evaluado la efectividad de deter-
minadas dietas elementales, y se ha objetivado una buena re-
puesta tanto clinica como histoldgica en los pacientes tratados,
llegando en algunos casos hasta el 98%°8. De todas formas
hay que tener en cuenta que la edad de presentacion de esta
enfermedad en preadolescentes y adolescentes constituye una
limitacién importante para la aceptacién y el cumplimiento de
estas dietas.

Tratamiento farmacoldgico

El abordaje farmacoldgico de la esofagitis eosinofilica ha esta-
do basado fundamentalmente en el empleo de los esteroides.
En uno de los estudios mds amplios publicados hasta la fecha
en pacientes pedidtricos, Liacouras et al demostraban la desa-
paricién de sintomas, asi como la mejoria (que no resolucién)
de la infiltracién mucosa, en pacientes pedidtricos tratados con
corticoterapia sistémica (metilprednisolona a 1,5 mg/kg/dia)’.
Sin embargo, tras la supresién de la medicacién, los autores ob-
servaban una alta tasa de recurrencia tanto clinica como anato-
mopatoldgica. Con el fin de minimizar los efectos secundarios
que el uso de esteroides puede ocasionar en estos pacientes, di-
ferentes estudios han evaluado la efectividad de tratamientos
tépicos a base de preparados esteroideos utilizados habitual-
mente como antiinflamatorios inhalados, como es el caso del
propionato de fluticasona. La técnica consiste en la utilizacién
de los dispositivos MDI (metered dose inhaler) indicando al pa-
ciente que, a diferencia de lo que es habitual en el tratamiento
del asma, no realice una inspiracion coordinada, produciéndose
asi el depdsito del polvo seco en la pared posterior de la farin-
ge. La deglucién de dicho polvo, junto con la ausencia de in-
gestién de solidos o liquidos en los 30 min posteriores, favorece
la accién tépica del farmaco sobre la mucosa esofdgica. Los es-
tudios publicados que han utilizado esteroides tépicos en pa-
cientes pedidtricos y adultos han mostrado altas tasas de remi-
sidn tanto clinica como histoldgica, si bien en la mayor parte se
trata de pequefios grupos de pacientes!'%14. Asimismo, en estos
trabajos no se ha evaluado adecuadamente el efecto a largo pla-
zo de la terapia ni la posibilidad de recurrencia. En la actuali-
dad constan en la literatura unos 70 pacientes (entre nifios y
adultos) tratados con esta medicacién, y se ha comunicado tni-
camente la candidiasis oral como efecto secundario resefiable.
La dosis comtinmente utilizada en nifios es de 4 puffs de 220
tig de propionato de fluticasona, 2 veces al dia y mantenida du-
rante 6-8 semanas.



Otros farmacos habitualmente utilizados como antialérgicos,
como es el caso de los agentes estabilizadores de la membrana
de los mastocitos (cromoglicato y ketotifeno), también han si-
do empleados en cuadros de enteropatia eosinofilica con infil-
tracién diseminada a lo largo del tubo digestivo, si bien en la li-
teratura no hay datos de su utilizacién en la EE.

Recientes estudios han evaluado la utilidad de los antagonistas
de los receptores de leucotrienos en la EE!5:16, Montelukast
bloquea selectivamente los receptores D, de los cisteinil leuco-
trienos que se encuentran en los eosindfilos. Los leucotrienos
inducen, entre otros efectos importantes en las reacciones de
alergia a aeroalérgenos (contraccion de la musculatura lisa, ede-
ma de la via aérea, hipersecrecién de moco, reduccién de la
motilidad ciliar), la migracién y la activacion de los eosinéfilos.
El bloqueo del receptor localizado en el eosinéfilo reduciria
fundamentalmente asi su accién inflamatoria. Frente a la buena
respuesta clinica con desaparicién de los sintomas en los pa-
cientes tratados con montelukast (a dosis entre 10 y 100
mg/dia) y su buen perfil de seguridad, condiciones ambas que
lo convertirian en una buena alternativa al tratamiento esteroi-
deo, en la mayor parte de los estudios publicados, el uso de
montelukast no consigue una reduccién en el grado de infla-
macién eosinofilica esofdgical’. Pese a ello, en nuestra expe-
riencia personal hemos observado la desaparicién de la infiltra-
cién eosinofilica en algin caso de EE asociada a
hipersensibilidad frente a aeroalérgenos con tratamiento exclu-
sivo con montelukast.

La interleucina 5 (IL-5) es una citocina implicada en diferen-
tes aspectos de la accién de los eosinéfilos (produccién, activa-
cién y reclutamiento) y cuyo papel en la patogenia de la EE ha
quedado demostrado. Recientemente, 2 estudios han valorado
la eficacia y seguridad del uso de un anticuerpo monoclonal di-
rigido contra la IL-5 (mepolizumab) en pacientes afectos de
sindrome hipereosinofilico primario, entre los que se incluia un
caso de esofagitis eosinofilical®1%. Tras 3 dosis intravenosas de
mepolizumab, todos los pacientes experimentaban mejoria cli-
nica, reduccién de la eosinofilia periférica y remision histologi-
ca. Los autores de estos trabajos sefialan que el uso de anti-IL-
5 constituye una opcién segura, efectiva y con capacidad de
evitar el uso de corticoides. Pese a tratarse de una prometedora
opcién terapéutica, actualmente su uso en EE estd limitado a la
inclusién en ensayos clinicos.

Dilataciones esofdgicas

Pese a tratarse de una entidad que inicialmente fue descrita en
adultos, la mayor parte de los conocimientos sobre la etiologia,
el diagndstico y el tratamiento de la EE procede de los estudios
realizados en pacientes pedidtricos. Frente a ello, en los ultimos
afios han aumentado los casos descritos en adultos?®?1 en su
mayorfa pacientes con antecedentes de clinica de larga evolu-
cién que han tenido EE no diagnosticada durante afios. Esto
podria explicar el hecho de que en los pacientes adultos la EE
se presente asociada en ocasiones a diferentes grados de este-
nosis esofdgica y que en muchos casos sea necesario el trata-
miento a base de dilataciones neumiticas, bien con balén, bien
por medio de bujias de Savary. La dilatacion esofdgica es efec-
tiva en la desaparicién mantenida (hasta 6 meses) de la disfa-
gia, pero es una técnica dolorosa, no exenta de posibles compli-
caciones (laceraciones y, en menor medida, perforacién), con
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alta tasa de recidivas subsidiarias de nuevas dilataciones y que
no modifica la enfermedad de base.

Conclusiones

La esofagitis eosinofilica constituye una entidad de reciente
descripcién que, pese a cursar con una clinica superponible en
muchos casos a la secundaria a esofagitis por reflujo, no res-
ponde a las medidas antirreflujo cldsicamente utilizadas. No
hay un consenso comunmente aceptado respecto al tratamien-
to 6ptimo de los pacientes con EE. Las decisiones terapéuti-
cas a instaurar deben tener en cuenta el impacto que la enfer-
medad tiene en el individuo, asi como la evolucién y el
prondstico esperables. Pese a que la historia natural de la en-
fermedad todavia debe ser correctamente determinada, hay
casos descritos de estenosis esofdgicas supuestamente secun-
darias a una infiltracién eosinofilica prolongada. Estas situa-
ciones han sido descritas fundamentalmente en adultos des-
pués de afios de sintomas no diagnosticados correctamente y
habitualmente atribuidos a reflujo gastroesofdgico. Por ahora
desconocemos el tiempo requerido para la aparicién de estas
complicaciones, asi como su potencial reversibilidad con trata-
mientos no invasivos. Por todo ello, la experiencia clinica y la
literatura disponible abogan por la utilizacion de terapias nu-
tricionales y médicas en los nifios y adolescentes afectos de
EE. Por otro lado, diferentes experiencias personales (la ma-
yoria de ellas publicadas en forma de casos clinicos) indican
que una importante fraccién de los adultos que presentan EE
se benefician mas de las técnicas de dilatacién esofdgica, las
cuales deben ser realizadas con extrema cautela al no estar
exentas de posibles complicaciones.
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