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La esofagitis eosinofilica (EoE) es una entidad clinico-
patologica definida actualmente®?con los siguientes crite-
rios: sintomas de disfuncion esofagica, mucosa esofagica
con > 15 eosindfilos/campo de gran aumento (biopsias proxi-
males y distales), sin respuesta a inhibidores de bomba de
protones (IBP) y exclusion de otras causas de eosinofilia eso-
fagica. Se presentan algunos de los trabajos mas relevantes
sobre EoE presentados en congresos internacionales en el
altimo ano.

Diagnostico de esofagitis eosinofilica

Debido a que actualmente solo se dispone de la endoscopia
con biopsias para el diagndstico y monitorizacion de pacien-
tes con EoE, diversos trabajos se enfocaron en la bisqueda
de biomarcadores que mejoren la identificacion y segui-
miento:

1) MicroRNA. Los microRNA son ARN que participan en la
expresion de los genes y han sido estudiados como potencia-
les biomarcadores. Nurko et al.? realizaron un estudio pros-
pectivo en el que incluyeron 35 nifios con EoE, 30 con ERGE
y 29 controles. Al comparar mediante microRNA un panel

genético de 85 moléculas encontraron diferencias significa-
tivas en el patron de microRNA en las biopsias de los 3 gru-
pos de pacientes, lo que permitio distinguirlos y diagnosticar
EoE con una sensibilidad de 87.7% y especificidad de 90.1%.
También se ha estudiado su utilidad como marcadores
de actividad de la enfermedad. Un estudio en 6 pacientes
con seguimiento de 12-18 meses, demostré que los microRNA
miR-223 y miR-29b aumentan su expresion en la EoE acti-
va, mientras que miR-203 disminuye en la EoE activa y
aumenta en la fase de remision®. Otro estudio identificé a
miR-223 y miR-21 como marcadores de actividad y a miR-
375 y miR-203 como marcadores de remision®.

2) Eotaxina3 (Eotax3). Diversos estudios evaluaron su pa-
pel como marcador para diferenciar entre EoE y eosinofilia
esofagica que responde a IBP (Ee-rIBP). La expresion de Eo-
tax3 y de citocinas Th2 (IL-4 e IL-13) es mayor en eséfago
distal en la Ee-rIBP y en el esofago proximal en EoE. La re-
mision histoldgica se asocio con disminucion de la expresion
de Eotax3 y Th2 en ambos casos®. La IL-4 e IL-13 estimulan
la produccion de Eotax3 por parte de los fibroblastos, lo que
atrae a eosinofilos a la ldmina propia y causa fibrosis subepi-
telial’.
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Otros estudios valoraron nuevas estrategias diagnosticas
para EoE, entre las que destacan las siguientes:

1) Signo de “pull” por endoscopia: Gebhart et al. mues-
tran en un estudio prospectivo en 94 pacientes (50 con EoE
y 44 controles) que en los pacientes con EoE se nota una
resistencia firme al tomar biopsias (signo “pull”) y este sig-
no tiene una sensibilidad de 86%, especificidad 100%, VPP
100% y VPN 86%. Ademas, el signo desaparece en 69% de los
pacientes tratados con respuesta endoscopica e histologica
y persiste en 78% de los no respondedores®.

2) ENDOFLIP (sonda luminal de imagen funcional por
impedancia-planimetria de alta resolucion): El ENDOFLIP
mide la distensibilidad de la pared esofagica, que se en-
cuentra disminuida en EoE y permite cuantificar la remode-
lacion vy fibrosis en estos pacientes a través de parametros
como distensibilidad, didametro maximo de constriccion y
presion. Se presentaron diversos estudios que correlaciona-
ron esta técnica con los hallazgos endoscopicos e histologi-
cos y demuestran la utilidad de FLIP como biomarcador de
remodelacion® ™, También demuestran que este método per-
mite medir de forma objetiva la distensibilidad de la pared
con un alto indice de concordancia interobservador".

3) Ultrasonido endoscépico (USE) con contraste: La uti-
lidad del USE ha sido evaluada para el diagndstico de EoE
debido a que la infiltracion de eosinodfilos en EoE es en par-
ches, por lo que puede haber errores de muestreo en la en-
doscopia con biopsias. Saffari et al."? presentaron el uso de
anticuerpos especificos para MBP-1 (proteina de degranula-
cion de eosindfilos) marcados con insulina-steptavidina-bio-
tina como contraste para USE. Este contraste es facilmente
detectable por USE en las areas de alta densidad de eosino-
filos. Otro estudio en poblacion pediatrica mostro que el
USE puede ser util como complemento de la endoscopia
para el diagndstico y monitorizacion de la EoE al detectar
las zonas de engrosamiento mucoso por infiltracion eosinofi-
lica y permitir la toma de biopsias dirigida por USE'3.

4) EST (prueba esofagica con hilo): Las proteinas deriva-
das de degranulacion de eosindfilos pueden cuantificarse en
secreciones esofagicas usando la EST. Ademas permite dis-
tinguir EoE de la ERGE y determinar la actividad de la EoE.
Un estudio™realiz6 esta prueba durante 12 horas previo a
endoscopia en 10 adultos con EoE. Se midié mediante ELISA
la presencia de MBP1, CLC/Gal-10, neurotoxina derivada de
eosindfilo (EDN) y eotaxinas 2 y 3. La EST permitié cuantifi-
car el grado de inflamacion de la EoE mediante la medicion
de estos quimiorreactantes selectivos de eosindfilos y corre-
lacionarlos con la actividad de la enfermedad corroborado
por estudio histopatoldgico. También se presentd un estudio
en 21 nifos con EoE realizando EST con un periodo de obten-
cion de muestra de solamente una hora en el que se demos-
tré una buena correlacion con inflamacion y actividad de
EoE, por lo que se considera a esta prueba como minima-
mente invasiva y pudiera a futuro ser una alternativa para el
seguimiento de estos pacientes'.

5) Endoscopia confocal: En la DDW 2013 se presento un
interesante trabajo con la experiencia inicial preclinica (en
cultivos celulares y en animales) con un prototipo de capsula

endoscopica con tecnologia confocal que permite visualizar
y detectar eosinofilia esofagica para diagnosticar y monito-
rizar EoE sin necesidad de endoscopia con biopsias. Esta
tecnologia, aln en fase experimental, pudiera tener en un
futuro potencial como herramienta diagnostica'e.

Tratamiento

Esteroides: Schoepfer presento un estudio' en 150 pacientes
con seguimiento medio de 5 afos en pacientes tratados con
esteroide tdpico deglutido. Valoro su evolucion clinica, endos-
copica, histologica, bioquimica (eosinofilos en sangre). El estu-
dio demostro que la terapia a largo plazo con esteroides topicos
deglutidos se asocia con resolucion de sintomas, endoscopica e
histologica, pero no de la eosinofilia periférica. También de-
mostroé que reduce el riesgo de impacto alimentario que requie-
ra intervencion endoscopica™.

Dieta: Varios estudios presentaron los resultados de los
tratamientos con diversas dietas de exclusion. Estas demos-
traron ser una modalidad terapéutica efectiva, con tasas de
éxito (respuesta clinica, endoscopica e histoldgica) simila-
res a las de esteroides en pacientes adultos™. Se presenta-
ron estrategias con dietas de exclusion de 4 y 6 grupos de
alimentos y dietas de eliminacion guiadas por pruebas de
alergias?®?'. La dieta de eliminacion de 4 alimentos (leche,
trigo, huevo y soya) demostré mejoria clinica en sintomas y
calidad de vida, endoscopica e histologica tanto en nifios
como en adultos y puede ser una alternativa mas aceptable
a la dieta de eliminacion de 6 alimentos (elimina ademas
nueces y mariscos)?. En cuanto a las dietas de eliminacion
basadas en las alergias detectadas mediante pruebas cuta-
neas y determinacion de IgE-antigeno especifico, la dieta de
eliminacion selectiva resulté una estrategia eficaz y lleva a
mayor adherencia al tratamiento que la de 6 alimentos y
ambas son equivalentes en la remision de sintomatologia?.
Queda por determinar el nivel de corte ideal para las prue-
bas IgE-antigeno especifico en estos casos.

Seguimiento de pacientes con esofagitis
eosinofilica

Rodriguez-Sanchez et al. proponen utilizar un cuestionario
llamado VAS-EoE Score para evaluar la actividad clinica de
EoE, el cual valora: dificultad para deglucion, dolor toracico
al deglutir, globus, regurgitacion, pirosis, dolor epigastrico e
impactacién de alimentos solidos con un puntaje de 0-10
para cada parametro. Se demostro su utilidad para el segui-
miento de los pacientes?*?4. Respecto al seguimiento con
endoscopia y biopsias, un estudio retrospectivo demostré
buena correlacion entre la mejoria sintomatica y la histolo-
gica en pacientes después de tratamiento?.

Punto de controversia: Eosinofilia esofagica
que responde a IBP

La Ee-rIBP no se considera parte de la EoE?, sin embargo
existe controversia al respecto, ya que sus caracteristicas
clinicas, endoscopicas e histoldgicas son muy semejantes?’.
Estudios demuestran que los IBP tienen un efecto antiinfla-
matorio bloqueando la Eotax3 y la degranulacién de
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eosinofilos?®. Ademas mejoran la integridad mucosa redu-
ciendo el flujo de moléculas y alergenos a través de la mis-
ma?®%. Incluso, algunos estudios prospectivos demuestran
que los pacientes con EoE sin ERGE también tienen buena
respuesta a IBP3'-32, Debido a que los IBP inducen mejoria
clinica en 67% e histologica en 54% de los pacientes con eo-
sinofilia esofagica independientemente de la densidad del
infiltrado de eosindfilos y de su patron de alergias, otros
autores®*3 consideran que la EoE y Ee-rIBP son entidades dis-
tintas y apoyan la recomendacion de excluir a este grupo de
pacientes del diagndstico de EoE para permitir un abordaje
terapéutico mas preciso.

Conclusion

La EoE es una enfermedad emergente cuyos criterios diag-
nosticos se han modificado en los Gltimos afos conforme
aumentan los conocimientos acerca de su fisiopatologia.
Hasta la fecha no existe una prueba que sea el estandar de
oro para su diagndstico por lo que se requiere la combina-
cion de factores clinicos, endoscopicos e histologicos. Re-
cientemente se estan desarrollando nuevos métodos que en
un futuro puedan complementar o substituir a la endoscopia
con biopsias para establecer el diagnostico de esta enfer-
medad, a la vez que resulten menos invasivos y mas precisos
para el seguimiento de los pacientes. En cuanto al trata-
miento, la identificacion de los distintos fenotipos de la en-
fermedad permitira brindar opciones terapéuticas a la
medida que favorezcan un mayor apego al tratamiento.
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