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RESUMEN

La esofagitis eosinofilica es una enfermedad inflamatoria del es6fago de caracter cronico que
ocurre por una respuesta inmunoalérgica desencadenada en la mayoria de los casos por
antigenos alimentarios. Clinicamente, se caracteriza por signos y sintomas relacionados con
disfuncién esofagica, e histolégicamente por inflamacién tisular en la cual predominan los
eosinofilos. La esofagitis eosinofilica se diagnostica cuando hay sintomas relacionados con
disfuncion esofagica, como disfagia e impactacion alimentaria, presencia de =15 eosindfilos
por campo de alto poder en la biopsia de la mucosa esofagica, y después de realizar una
evaluacion exhaustiva de trastornos que pueden causar o contribuir potencialmente a la
eosinofilia esofagica. El tratamiento consiste en modificaciones dietéticas, terapias
farmacoldgicas e intervenciones endoscoépicas. En 2022, el dupilumab se convirtié en el primer
tratamiento para la esofagitis eosinofilica aprobado por la “Food and Drug Administration”. La
importancia de que el personal de salud se familiarice con en el manejo de esta enfermedad
radica en que, si bien es una enfermedad crénica, su diagndstico precoz y tratamiento oportuno
mejoran la evolucion de la enfermedad y la calidad de vida del paciente.

PALABRAS CLAVE: Esofagitis eosinofilica; eosinofilia; alérgenos; disfagia; endoscopia.

ABSTRACT
Eosinophilic esophagitis is a chronic inflammatory disease of the esophagus that occurs due
to an immunoallergic response triggered in most cases by food antigens. Clinically it is
characterized by signs and symptoms related to esophageal dysfunction and histologically by
tissue inflammation in which eosinophils predominate. Eosinophilic eophagitis is diagnosed
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when there are symptoms related to esophageal dysfunction such as dysphagia and food
impaction, the presence of 215 eosinophils per high-power field on esophageal mucosal biopsy,
and after a thorough evaluation for disorders that may cause or contribute to esophageal
eosinophilia. The treatment consists of dietary modifications, pharmacological therapies and
endoscopic interventions. In 2022, dupilumab became the first Food and Drug Administration -
approved treatment for eosinophilic esophagitis. The importance of health personnel dealing
with this disease lies in the fact that although it is a chronic disease, its early and timely
diagnosis improves the evolution of the disease and the quality of life of the patient's treatment.

KEY WORDS: Eosinophilic esophagitis; eosinophilia; allergens; dysphagia; endoscopy.
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INTRODUCCION

La esofagitis eosinofilica (EEo) es una
enfermedad inflamatoria del eséfago de
caracter cronico y progresivo que ocurre por
una respuesta inmunoalérgica no mediada
por IgE del eséfago, la cual es
desencadenada en la mayoria de los casos
por antigenos alimentarios (1-3).

Se considera una entidad clinico patolégica,
por lo tanto, la histologia y los sintomas
deben considerarse en forma conjunta (4).
Clinicamente, se caracteriza por signos y
sintomas relacionados con disfuncion
esofagica, e histolégicamente  por
inflamacion tisular, en la cual predominan los
eosinofilos (5,6).

En las Ultimas dos décadas, la EEo ha
surgido como una de las principales causas
de morbilidad esofagica, con un aumento en
su incidencia y prevalencia; convirtiéndose
en la actualidad en el trastorno
gastrointestinal eosinofilico mas frecuente y
en la principal causa de disfagia e
impactacién de alimentos en nifios y adultos
jovenes  (3,6,7). Ademéas, la EEo
corresponde a la segunda causa de
esofagitis cronica tras la enfermedad por
reflujo gastroesofagico (ERGE) (8).

El objetivo de esta revision bibliografica es
brindar una descripciébn de la esofagitis
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eosinofilica, enfocada en el diagnéstico vy el
tratamiento, ya que es una enfermedad cuya
incidencia y prevalencia ha aumentado en
los ultimos afios, y cuyo caracter cronico y
comportamiento progresivo puede impactar
de forma negativa en la calidad de vida de
guienes sufren esta patologia si no se
diagnostica y trata de forma oportuna.

METODO

Para la realizacién de este articulo se llevo a
cabo una revision bibliografica extensa en la
cual se incluyeron articulos, reportes de
casos y consensos, con un total de 15
referencias. Se incluyeron Unicamente
bibliografias recientes con no mas de cinco
afos de antigiedad, y se excluyeron
aquellas publicadas antes del 2018. Se
tomaron en cuenta publicaciones en inglés y
espafiol. Se incluyeron publicaciones
basadas en poblacion pediatrica y adulta. La
basqueda fue realizada en diferentes bases
de datos de calidad como lo son PubMed,
Clinical Key, Nature, SciELO, entre otras. Se
utilizaron palabras claves como “esofagitis
eosinofilica” y “esofagitis”.
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ETIOLOGIA

La etiologia de la EEo es de probable origen
multifactorial, y  contribuyen factores
genéticos (predisposicion genética,
epigenética), ambientales (exposicion a
alérgenos alimentarios 0 ambientales,
geografia) y propios del huésped (factores
inmunoldgicos), que generan la activacion
inmunoldgica responsable de la
acumulacion de eosinofilos en la mucosa
esofagica (6,7,9).

FISIOPATOLOGIA

La presencia de antigenos especificos
alimentarios en la Iluz del eso6fago
desencadena una respuesta adaptativa de
tipo Th2 que involucran a la interleucina (IL)
5eIL-13 (3). La IL-5 estimula la proliferacion
y maduracion de eosindfilos en la médula
O6sea, y la IL-13 produce activacién de
células epiteliales las producen eotaxina-3,
gue a la vez promueve el reclutamiento y la
sobrevida de los eosinodfilos. Estos
eosindfilos activados liberan  multiples
factores que precipitan inflamacion local,
lesion tisular y eventualmente fibrosis
(2,3,6,9).

Asimismo, se han propuesto varios loci de
susceptibilidad genética en diversos genes
reguladores del sistema inmune, entre ellos
el gen del receptor toll-like-3 o el de la
linfopoyetina estromal timica, este dltimo
localizado en la region seudoautosémica de
los cromosomas sexuales, y se cree que
esto esta relacionado con que el sexo
masculino tenga una mayor susceptibilidad
a la enfermedad (3).

EPIDEMIOLOGIA

Previamente, se consideraba una patologia
poco frecuente; sin embargo, ha emergido
como una causa comun de morbilidad
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gastrointestinal tanto en niflos como adultos.
Se ha observado un aumento en la
incidencia y prevalencia de la EEo en los
tltimos afios, principalmente en los paises
occidentales, en donde se estima una
prevalencia de 0,5-1 por cada 1.000
habitantes. En cuanto a su incidencia, se ha
observado que el 2-7% de los adultos
sometidos a endoscopia digestiva alta
(EDA) cumplen criterios de EEo; esto
aumenta a 10-22% si la disfagia es la
indicacion de la EDA, y hasta 50% en casos
de impactacion alimentaria (10,11).

La EEo se ha descrito en personas de
cualquier edad, sin embargo, presenta un
comportamiento  bimodal que afecta
habitualmente a nifios entre los 5y 9 afios y
adultos entre los 30 y 50 afios (3,5,6). Se ha
observado predominio en raza caucasica
(hasta el 95% de los afectados) y mayor
afectacion del sexo masculino (razén 3:1)
(6,12).

La EEo tiene una fuerte asociacién con
condiciones atépicas como asma, eccema,
rinitis y otras alergias alimentarias (5,10).
Esto resulta particularmente frecuente entre
los nifios, en los que se identifica atopia
hasta en el 50-80% (3). Sin embargo, no se
ha podido demostrar que la atopia
predisponga a padecer EEo (6).

HISTORIA NATURAL

La EEo tiene un comportamiento crénico, y
la inflamacion  persistente  produce
remodelado tisular progresivo que causa
fibrosis, angiogénesis e hipertrofia del
mausculo liso esofagico. La duracion de la
enfermedad no tratada constituye el
principal factor de riesgo para el remodelado
y la formacién de estenosis. Esto produce
complicaciones clinicas como lo son rigidez
esofagica con dismotilidad y disminucion en
la distensibilidad, lo que se manifiesta como
disfagia e impactacion alimentaria. Si bien
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no existen pruebas de que la EEo sea una
condicién premaligna, la calidad de vida
empeora en los casos con sintomas
esofagicos mas pronunciados y enfermedad
histol6gica activa, produciendo ansiedad,
depresion, deterioro del suefio y problemas
escolares (1,5).

CLINICA

La presentacién clinica no es uniforme y
varia con la edad. Los lactantes pueden
tener sintomas inespecificos que se solapan
con los propios del reflujo gastroesofagico,
como rechazo al alimento, regurgitacion,
vomitos y falla para progresar (5,6).

En preescolares y nifios escolares
predominan las nauseas, vomitos, dolor
abdominal, pérdida de apetito, regurgitacion
y retraso en el crecimiento (3).

En los adolescentes y adultos, el dolor
abdominal, la disfagia para alimentos sélidos
y la impactacion alimentaria son los
sintomas mas comunes. Algunos también
pueden presentar sintomas que imitan
ERGE, como pirosis, epigastralgia,
dispepsia y dolor toracico (2,6,10).
Inicialmente, los sintomas suelen ser leves,
sin embargo, a medida que evoluciona la
enfermedad se presentan  sintomas
secundarios al estrechamiento y
remodelamiento  esofagico, siendo la
disfagia el sintoma mas frecuente, seguido
de la impactacion del bolo alimenticio, el cual
es el que conduce con mayor frecuencia al
diagnéstico. Entre las complicaciones
descritas  se encuentran estenosis
significativas de la luz esofagica y la rotura
espontanea del es6fago por debilidad de la
mucosa (sindrome de Boerhaave), aunque
es muy poco frecuente (6).

Estos sintomas deben orientar a la
sospecha diagnéstica y a la realizacion de
endoscopia, siempre acompafiada de toma
de biopsias, ya que como se describe mas
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adelante, los hallazgos endoscopicos por si
solos no permiten establecer de forma fiable
un diagnéstico de EEo (13).

DIAGNOSTICO

Para el diagnéstico de la EEo se deben
cumplir tres criterios. El primero es clinico y
consiste en la presencia de sintomas
relacionados con disfuncion esofagica
mencionados en el apartado anterior. El
segundo es histolégico y consiste en la
presencia de =215 eosindfilos por campo de
alto poder en la biopsia de la mucosa
esofagica. Por ultimo, se debe realizar una
evaluacion exhaustiva y descartar otros
trastornos que pueden causar o contribuir
potencialmente a la eosinofilia esoféagica
(11,12).

Diagnéstico diferencial

Debido a que la eosinofilia en las muestras
esofagicas no es un hallazgo exclusivo de la
EEo, se debe descartar otras patologias,
tanto digestivas como extradigestivas, que
comparten este hallazgo. Dentro de las
principales se encuentran enfermedad de
Crohn, celiaquia, acalasia, vasculitis,
esofagitis inducida por drogas, sindrome
hipereosinofilico, pénfigo, enfermedades del
tejido conectivo y gastroenteritis eosinofilica.
De acuerdo con las nuevas guias, la ERGE
ya no se considera en el diagndstico
diferencial, ya que la esofagitis eosinofilica y
la ERGE pueden coexistir en el mismo
paciente, por lo que no son patologias
excluyentes (6,9,11).

Estudio endoscopico

En la endoscopia se pueden observar
signos sugestivos de EEo como exudados
blanquecinos, surcos longitudinales,
laceraciones, palidez y anillos. Sin embargo,
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los hallazgos endoscépicos no son
especificos, y por si solos no son suficientes
para establecer el diagnoéstico, ya que hasta
el 10-32% de los pacientes tienen una
endoscopia sin lesiones macroscoépicas. Por
este motivo, ante la sospecha clinica de EEo
resulta imprescindible realizar toma de
biopsias (3,6,13).

La afectacion de la EEo es parcheada, por
lo tanto, es necesario obtener al menos 6
biopsias para lograr una sensibilidad
cercana al 100%; las biopsias deben
tomarse de la mitad proximal y distal del
organo y deben dirigirse a las &reas con
anomalias macroscopicas, principalmente
exudados blanquecinos y surcos
longitudinales, ya que estas muestran la
maxima infiltracion por eosindfilos. Sin
embargo, como se menciond previamente,
aunque el esofago muestre un aspecto
endoscOpico normal, deben tomarse
biopsias si se sospecha EEo (5,13).

La EEo no afecta la mucosa géstrica ni
duodenal; sin embargo, en caso de sintomas
sugestivos de gastroenteritis eosinofilica
(dolor abdominal, nauseas, vomitos, diarrea,
pérdida de peso, ascitis) o anomalias
visibles en la mucosa gastrica se deben
obtener biopsias de antro gastrico y
duodeno, para descartar el diagnostico de
gastroenteritis eosinofilica (9,11).

Los hallazgos endoscopicos asociados a la
EEo se han sistematizado en la clasificacion
EREFS (acr6nimo en inglés de exudados,
anillos, edema, surcos y estenosis), y este
es un parametro importante para definir y
monitorizar la actividad de la enfermedad
(13).

Hallazgos histolégicos
El hallazgo histolégico més caracteristico es

el infitrado de eosindfilos a nivel
intraepitelial. El punto de corte que se ha
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establecido como criterio diagnostico es la
presencia de 215 eosindfilos por campo, con
una sensibilidad del 100% y wuna
especificidad del 96%. ElI numero de
eosindfilos es un marcador de severidad en
la EEo, siendo leve la presencia de 15-30
eosinofilos por campo de alto poder y severa
cuando hay >100 eosinéfilos por campo de
alto poder (3,6,12).

Otros hallazgos encontrados en biopsias de
pacientes con EEo son microabscesos de
eosindfilos, degranulacidn, espongiosis o
dilatacion de los espacios intercelulares,
alargamiento papilar, hiperplasia basal y
fibrosis de la ldmina propia. Las tinciones
con hematoxilina y eosina resultan
suficientes para la valoracion histoldgica en
la practica clinica (3,5,10).

Test de laboratorio

La EEo tiene una fuerte asociacion con
atopia, por lo cual las anormalidades en los
laboratorios asociadas con atopia se
encuentran de forma frecuente en pacientes
con EEo. Hasta 40% de los pacientes con
EEo tienen eosinofilia (generalmente leve), y
se pueden observar niveles elevados de IgE
hasta en el 50% de los pacientes con EEo.
Estos hallazgos son mas comunes en la
poblacién pediatrica. Sin embargo, estos
hallazgos son de utilidad limitada y no son
parte de los criterios diagnésticos. Algunos
biomarcadores séricos estan siendo
estudiados para el diagnd@stico y monitoreo
de la EEo, pero ninguno ha sido aprobado
para su uso clinico (9-11).

Estudios radiologicos
No son lo suficientemente sensibles y tienen

un valor limitado, aunque pueden ayudar a
identificar otras patologias o0 estenosis
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esofdgica como complicacion de la EEo
(10,11).

TRATAMIENTO

A pesar del aumento en su incidencia y
prevalencia, hasta el 2022 no habia terapias
aprobadas por la “Food and Drug
Administration” (FDA) como tratamiento. Sin
embargo, opciones terapéuticas off label
han sido utilizadas de forma aceptable para
amortiguar la inflamacion esofagica. Dentro
de las terapias convencionales off label
destacan el uso de corticosteroides topicos,
el uso de inhibidores de la bomba de
protones (IBPs) y la dieta de eliminacion
(1,14). EIl objetivo del tratamiento no es
curativo, sin embargo, se desea lograr
remision clinica e histolégica con el objetivo
de mejorar la calidad de vida y prevenir el
remodelado del tejido (6).

El tratamiento de la EEo consiste en
modificaciones dietéticas, terapias
farmacologicas e intervenciones
endoscopicas (10,15). En cuanto a la dieta
de eliminacion, existen tres opciones. La
dieta elemental consiste en sustituir los
alimentos soélidos por férmula elemental a
base de amino&cidos esenciales mediante
batidos; su eficacia es alta (90%), sin
embargo, sus desventajas son el costo y la
adherencia, y actualmente no se
recomienda. Por su parte, la dieta de
eliminacion dirigida se basa en resultados de
pruebas de alergia en sangre o piel. Tiene
una eficacia intermedia en nifios (49%) y
baja en adultos (<25%). Por ultimo, la dieta
de eliminacion empirica consiste en eliminar
los alimentos con mayor potencial
alergénico (trigo, leche, huevos, frutos
secos, soja, pescado y mariscos). Esta se
puede realizar con la eliminacién de dos,
cuatro o seis alimentos, o eliminando
solamente la leche de vaca, al ser el
alimento que mas influye en la enfermedad,

e941

Vol. 8(1), enero 2022 - ISSN: 2215-4523 / e-ISSN: 2215-5279
http://revistamedicasinergia.com

y posteriormente se van reintroduciendo los
alimentos de forma individual y secuencial,
realizando controles endoscépicos e
histologicos cada seis semanas. La remision
de sintomas con la eliminacién de 2, 4 0 6
alimentos result6 en 43%, 60% y 79%,
respectivamente (6,9,11).

En cuanto a las opciones farmacoldgicas,
los corticosteroides utilizados son la
fluticasona y la budesonida via topica, para
disminuir los efectos secundarios de los
esteroides sistémicos; estos han mostrado
eficacia del 80% y se consideran seguros.
Su principal inconveniente es el desarrollo
de candidiasis oral, la cual se presenta en el
15-20% de los pacientes tratados (6,9).

Los IBP se utlizan ya que tienen
propiedades antiinflamatorias, ademas de
sus propiedades supresoras en la
produccion de acido. Se debe utilizar por al
menos 8 semanas para evaluar respuesta.
Se ha observado remision en el 50,5% de los
casos y mejoria sintoméatica en el 60,8%. Se
considera como un tratamiento de primera
linea en los pacientes que responden,
debido a su bajo costo y seguridad (11).

En 2022, el dupilumab se convirtié en el
primer tratamiento para la EEo aprobado por
la FDA. El dupilumab es un anticuerpo
monoclonal dirigido a la cadena a del
receptor de la IL-4/13. La interferencia en la
union de la IL-4 y la IL-13 con su receptor
mejora sintomas, hallazgos endoscopicos e
inflamacién histolégica (1).

La terapia endoscoOpica se reserva para
aguellos pacientes con complicaciones tales
como disfagia severa por estenosis que no
responden al tratamiento convencional e
impactacion alimentaria. La dilatacion
endoscépica es una alternativa para lograr
un calibre esofagico adecuado; sin embargo,
las recaidas son comunes (58% requieren
una segunda dilatacion), especialmente si
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se utiliza como Unica modalidad terapéutica
(6,11).
CONCLUSIONES

La EEo es una enfermedad crénica y
progresiva cuya incidencia y prevalencia han
aumentado de forma drastica. Actualmente,
corresponde a la principal causa de disfagia
en nifios y en adultos jévenes, por lo cual es
un diagnéstico con el cual el personal de
salud debe estar familiarizado, debido a que
un retraso en el diagnostico puede impactar
de forma negativa en la calidad de vida del
paciente. Cuando se sospeche esta entidad,
debe realizarse estudio endoscopico con
toma de biopsias, aunque la mucosa
esofagica macroscopicamente luzca normal.
Debido a que es una enfermedad
relativamente nueva, su tratamiento
convencional consiste en medidas off label,
gue han demostrado regresién sintoméatica e
histoldgica. En el presente afio se autorizo el
dupilumab por la FDA para el tratamiento de
la EEo, sin embargo, su alto costo
representa una limitante.
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