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Introduccion

La Esofagitis Eosinofilica (EE) es una condicién
caracterizada por la infiltracién eosinofilica de la
mucosa esofdgica capaz de producir alteraciones es-
tructurales y se expresa a través de disfagia, impac-
tacién y sintomas de reflujo gastroesofdgico refrac-
tario al tratamiento médico o quirurgico.

Previamente identificada como una patologfa rara y
casi exclusiva de la nifiez, en los tltimos afos se ha
evidenciado un aumento dramdtico en su prevalencia
entre la poblacién adulta.”? La historia natural de la
enfermedad ha sido evaluada en un estudio de 30
adultos seguidos hasta por 11,5 afios que mostré per-
sistencia de la disfagia y ausencia de progresién a
otros segmentos del tubo o a malignidad.* Por estas
razones (su cardcter crénico y su creciente ocurren-
cia), se ha renovado el interés en la validacién entre
los adultos de los elementos diagndsticos y terapéuti-
cos actualmente en uso entre la poblacién pedidtrica.’

En este sentido revisaremos cuatro articulos. Los
primeros dos indagan en el controversial tema del
diagnéstico histopatoldgico, las caracteristicas de las
biopsias y su interpretacidn; los restantes evaldan las
experiencias mds significativas de los tratamientos
bdsicos en adultos.

Histopathologic variability
and endoscopic correlates
in adults with eosinophilic
esophagitis

Variabilidad histopatolégica y correlato

endoscopico en adultos con esofagitis
eosinofilica

Nirmala Gonsalves, Maria Policarpio-Nicolas, Qing
Zhang, M Sambasiva Rao, Ikuo Hirano. Gastrointest
Endosc 2006;64,313-319.
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Este trabajo evalua el grado de infiltracién eosino-
filica capaz de definir con precisién el diagndstico
de EE y la variabilidad entre biopsias de un mismo
paciente, a fin de definir el nimero éptimo de biop-
sias y el sitio de muestreo adecuado. El disefio im-
plicaba la revisién histopatoldgica de los pacientes
con diagnéstico confirmado de EE durante un pe-
riodo de 5 afios. El criterio diagndstico original fue
la presencia de al menos 15 eos/hpf en al menos un
campo. Estas biopsias habfan sido tomadas en pa-
cientes con sospecha de EE por los hallazgos endos-
cépicos (anillos mucosos, surcos longitudinales, es-
tenosis y placas/exudados blanquecinos). Sobre 89
pacientes sospechosos en la endoscopfa, s6lo 74 reu-
nieron el criterio histopatolégico y se conservaban
las piezas de 66, quienes finalmente constituyeron
el grupo de andlisis. Como grupo de control se eva-
lué la histologfa de 16 pacientes con anillo de
Schatzki, una entidad clinica diferente pero que
puede tener semejanza morfoldgica.

Los autores de este trabajo definen la revisién his-
topatoldgica como prospectiva, ya que si bien los
pacientes y sus caracteristicas clinicas y endoscépi-
cas fueron rescatados del archivo, las biopsias fueron
nuevamente analizadas por un patélogo y un gas-
troenterélogo aplicdndole criterios diagndsticos di-
ferentes a los originales. De esta manera se definié
la sensibilidad de las biopsias para criterios diagnés-
ticos de 10, 15, 20, 25 y 30 eos/hpf. Como era es-
perable, para menor densidad de eos/hpf requerida
para el diagndstico, menor era la cantidad de biop-
sias que garantizaban un 100% de sensibilidad. Asi,
para 15 eos/hpf una biopsia tenfa una sensibilidad
de 55% que aumentaba a 100% con 5 biopsias,
mientras que para un umbral de 30 eos/hpf 5 biop-
sias alcanzaban una sensibilidad de 89%.

Del total de pacientes analizados, 20 tenfan biop-
sias proximales y distales. Si bien la mayor densidad
de eosindfilos en las biopsias distales sobre las pro-
ximales no alcanzé niveles significativos, 4 pacientes
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(20%) solo alcanzaban el criterio de 15 eos/hpf en
las biopsias distales. Los especimenes de los pacien-
tes con anillo de Schatzki usados como grupo con-
trol tenfan 0.3 eos/hpf (rango 0-5 eos/hpf).

Comentario: el presente estudio constituyd el pri-
mer andlisis prospectivo histopatoldgico, y fue reali-
zado en la mayor serie de pacientes adultos hasta ese
momento, motivo por el que se transformé en fuen-
te de consensos y protocolizaciones posteriores. De-
finié la importancia del muestreo mayor de 4 biop-
sias por paciente al establecer que la sensibilidad
diagnéstica se incrementaba de manera estadistica-
mente significativa con el ndmero de biopsias para
cualquier definicién de caso. Los autores enfatizan
ademds la necesidad de que el muestreo incluya
biopsias distales por la presencia en su grupo de es-
tudio de pacientes con biopsias proximales no diag-
ndsticas, mientras que los pacientes del grupo con-
trol presentan una baja densidad de eosindéfilos, dis-
minuyendo la chance de un falso positivo. El peque-
fio tamafo del grupo de control y la falta de una
evaluacién con phmetria de los participantes difi-
culta la evaluacién de esta conclusién dada la alta
prevalencia de la enfermedad por reflujo gastroeso-
fdgico, la cual transforma a esta patologfa en la cau-
sa mds frecuente de una densidad de eosinéfilos
anormal en el eséfago distal, como veremos en el
trabajo resumido a continuacién.

High intraepithelial eosinophil
counts in esophageal
squamous epithelium are not
specific for eosinophilic
esophagitis in adults

Altos recuentos de eosindfilos
intraepiteliales en el epitelio escamoso
esofagico no son especificos para
esofagitis eosinofilica en adultos

Sonali Rodrigo, Gebran Abboud, Daniel Oh, Steven R
DeMeester, Jeffrey Hagen, John Lipham, Tom R De-
Meester, and Parakrama Chandrasoma. Am J Gastroen-
terol 2008;103:435-442.

Este estudio fue disefiado con la intencién de de-
finir la especificidad del criterio de 20 eos/hpf para
diagndstico de esofagitis eosinofilica, poniendo a
prueba la creencia de que la esofagitis por reflujo
nunca alcanza esta densidad. Con este fin se revisa-
ron los resultados de anatomia patolégica de 3.648
pacientes biopsiados segin protocolo a diferentes
niveles del eséfago en una unidad de cirugfa de esé-

fago, constituyéndose una poblacién con un sesgo
hacia los trastornos deglutorios complicados, ERGE
refractario y tumores. Se rescataron 40 pacientes
con al menos una biopsia con >20eos/hpf, resultan-
do una prevalencia para el hallazgo histolégico de
1,1% entre los pacientes estudiados. Se evaluaron
los sintomas, hallazgos endoscépicos, esofagograma,
phmetria y manometria de los participantes. Dos
patdlogos revisaron las muestras histopatolégicas
(cuerpo, antro, cardias, linea Z y eséfago distal so-
bre la linea Z). Los pacientes fueron clasificados lue-
go en cuatro grupos segtin el resultado de la phme-
tria como prueba objetiva de la presencia de reflujo
GE: grupo A, 12 pacientes sin reflujo segtin el ress;
grupo B, 9 pacientes con PH <4 por 4,6-11% del
periodo de 24hs; grupo C, 11 pacientes con PH<4
mds del 11% del tiempo; grupo D, 8 pacientes sin
phmetria.

Cinco pacientes (2 del grupo A, 2 del By 1 del D)
presentaban cuadro endoscépico (eséfago anillado)
y clinico de EE, sin erosiones ni metaplasia en el
es6fago, con biopsias de entre 39 y 152 eos/hpf,
confirmando el diagnéstico de EE. Los pacientes del
grupo A tenian entre 31 y 168 eos/hpf, los pacien-
tes del grupo B presentaban entre 22 y 130 eos/hpf,
mientras que los del C contaban con biopsias de en-
tre 20 y 131 eos/hpf. Se encontraron ademds 25 pa-
cientes con microabscesos eosinofilicos, 20 de los
cuales no tenfan EE.

En resumen, sélo 8 de los pacientes rescatados te-
nfan diagndstico confirmado o probable de EE,
mientras que fue notable el solapamiento de las den-
sidades de eosindfilos entre los pacientes con EE y sin
EE, y entre los grupos con distinto grado de reflujo.

Comentario: la presuncién de que una densidad
>20eos/hpf es diagndstica de EE se desprende de la
experiencia en nifios, entre quienes este nivel de in-
filtracién tiene un alto valor predictivo positivo. La
validacién de esta hipétesis en adultos es desafiada
por los resultados de este estudio, dado que a pesar
de lo infrecuente que resulté el hallazgo de
>20eos/hpf en la poblacién estudiada, la mucho
mayor prevalencia de ERGE lo transforma en el
diagnéstico mds probable para el hallazgo aislado de
una alta densidad de eosinéfilos en una biopsia. Al
mismo tiempo, los abscesos eosinofilicos que se asu-
mian patognoménicos demostraron ser mds fre-
cuentes en el contexto de ERGE que de EE. La his-
topatologfa como elemento aislado queda entonces
relegada por su escasa especificidad. Si bien la pro-
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tocolizacién de las biopsias es una fortaleza de este
estudio, la falta de biopsias proximales deja la duda
de si esta baja especificidad se mantendria para sec-
tores del eséfago menos expuestos al reflujo.

El diagndstico definitivo de EE sigue siendo con-
troversial. La amplia variabilidad en los criterios
diagndsticos utilizados vuelve necesaria una mirada
critica hacia los mismos y obliga a definir sistemdti-
cas. La inespecificidad del aumento de eosinéfilos
intraepiteliales demostrada en el segundo estudio
analizado ha llevado a redefinir el diagnéstico de la
EE. Podriamos resumir que, hasta donde se conoce,
la mejor manera de establecer el diagndstico serfa la
presencia de un aumento de la densidad de eosiné-
filos (probablemente >15co0s/hpf) en pacientes con
caracteristicas clinicas compatibles, y ausencia de
ERGE definido por phmetria normal y refractarie-
dad al tratamiento con inhibidores de la bomba de
protones a dosis altas (hasta 2mg/kg/dfa).

A prospective clinical trial of
six food elimination diet and
reintroduction of causative
agents in adults with
eosinophilic esophagitis
Estudio clinico prospectivo de dieta de
eliminacion de seis alimentos y

reintroduccion de agente causal en
adultos con esofagitis eosinofilica

Gonsalves N, Yang GY, Doerfler B, et al. Gastroente-
rology 2008;134 (Suppl):S104.

Este trabajo publicado en forma de abstract y di-
fundido en presentacién oral en la DDW 2008 eva-
lda la eficacia de la Dieta de Eliminacién de Seis Ali-
mentos (DESA) para resolucién sintomdtica e histo-
légica en adultos. Se incluyeron pacientes con
>15cos/hpf, phmetria normal o IBP doble dosis pre-
vio a la endoscopia indice. Previa realizacién de rest
cutdneos para alimentos y acroalérgenos, iniciaron la
DESA que excluye de la dieta leche, huevo, soja,
nuez, trigo y mariscos. Al finalizar las seis semanas
bajo DESA se repitié la endoscopia. Los pacientes
que presentaron resolucién de la EE (<5eos/hpf)
reiniciaron la ingesta de los alimentos excluidos de a
uno cada dos semanas, con nueva endoscopia y
biopsia cada dos alimentos. Hasta el momento de la
publicacién, 18 pacientes habian finalizado la dieta
y 6 habian iniciado la reintroduccién. El recuento
mdximo de eos/hpf promedio previo a la dieta fue

de 4126 para las biopsias proximales y 43+28 para
las distales. El posterior fue de 9+17 y 20+24, res-
pectivamente. 33% de los pacientes tuvieron res-
puesta completa (S5eos/hpf), 17% casi completa
(£10cos/hpf) y 28% parcial (reduccién >50%).
94% de los pacientes tuvieron mejoria sintomdtica y
78% mejorfa endoscdpica. Todos los pacientes que
iniciaron la reintroduccién tuvieron recidiva sinto-
mdtica y endoscdpica ante la exposicién al agente
causal, que fue correctamente predicho por los zest
cutdneos sélo en el 22% de los casos.

Comentario: si bien este estudio se encuentra en
desarrollo, la naturaleza prospectiva y el disefio cui-
dadoso permiten extraer algunas valiosas conclusio-
nes. En primer lugar, la alta tasa de respuesta a una
dieta estdndar ubica a este tratamiento sencillo y ba-
rato como una herramienta de gran utilidad que
permite prescindir del zesz cutdneo, que ademds de
engorroso y caro, se evidencia como poco preciso en
este reducido grupo de pacientes. De esta manera se
validarfa en adultos un recurso que, unido a la tera-
pia corticoidea tdpica, podria proveer un tratamien-
to eficaz y libre de complicaciones significativas.

A prospective clinical trial of
six food elimination diet and
reintroduction of causative
agents in adults with
eosinophilic esophagitis
Seguimiento a tres anos del tratamiento

con esteroides topicos para eosfagitis
eosinofilica en adultos

Emelie F Helou, Julie Simonson, and Amindra S
Arora, Am J Gastroenterol 2008;103:1-6.

Para definir los efectos a largo plazo del tratamien-
to con esteroides tépicos se identificaron pacientes
que, en tratamiento con inhibidores de la bomba de
protones, tuvieran mds de 20 eos/hpf en tercio me-
dio del eséfago. De éstos, se seleccionaron los que
recibieron tratamiento por 6 semanas con fluticaso-
na 220mEq/puff, 4 puffs tragados 2 veces al dia.
Quedaron incluidos en este grupo 51 pacientes que
fueron contactados para responder un cuestionario,
de los cuales 32 respondieron con una media de
3,3(3-3,6) anos de seguimiento desde el tratamien-
to inicial. E1 91% de los pacientes refirié disfagia re-
currente una media de 8,8 meses después de com-
pletar el tratamiento, reportando el 63% al menos
un episodio semanal de dificultad para tragar. El
69% debid repetir el tratamiento y el 38% debid re-
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petirlo dos o mds veces en ese lapso. 19% requirié
uso de corticoides orales. 28% de los pacientes repi-
ti6 impactaciones alimentarias a una media de 2.3
veces en los tres afios de seguimiento.

Comentario: a pesar de las limitaciones impuestas
por su cardcter retrospectivo y por la ausencia de
control histopatoldgico, este estudio encuentra su
valor en el plazo del seguimiento, el cual resulta el
mds largo reportado en la poblacién adulta. Por un
lado, queda evidenciado el cardcter crénico recidi-
vante de la patologfa atin bajo tratamiento. Por otro,
en la discusién los autores sugieren que el manejo
con un tratamiento con esteroides tépicos segin ne-
cesidad en cursos cortos (3 a 5 dfas, hasta la resolu-
cién del sintoma) es un abordaje aceptable. La au-
sencia de datos sobre la frecuencia y severidad de los
sintomas previos al tratamiento del grupo de pa-
cientes encuestados le resta vigor a esta aseveracién.
De todos modos, el aporte a la prictica clinica radi-
ca fundamentalmente en poder transmitirle al pa-
ciente adulto expectativas realistas basadas en la evi-
dencia.
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