ARTIGO ORIGINAL

Esofagite eosinofilica na infancia

Marco Anténio Duarte

Hospital das Clinicas da Universidade Federal de Minas Gerais (HC/UFMG)

Doutor em Pediatria (UFMG), Mestre em Medicina Tropical (UFMG), Especialista em Pediatria (UFMG e SBP), Gastroenterologista Pediatrico
(FBG e SBP), Professor Doutor Associado do Departamento de Pediatria da Faculdade de Medicina (UFMG).

Professor do curso de especializagao em Gastroenterologia Pediatrica do PED (UFMG) e HC (UFMG) e Vice presidente do comité de Gastro-

enterologia da SMP.

RESUMO

A Esofagite eosinofilica (EEo) é doenga imunoldgica caracterizada por 15 ou mais eosindfilos a bidpsia
microscopica da mucosa esofagica em campo de maior aumento. Acomete principalmente adultos
(20% em criangas). As manifesta¢des clinicas sdo vomitos, regurgitagédo, dificuldade para alimentar,
dor abdominal e/ou retroesternal, disfagia ou impactagao alimentar. Variam com a idade. Os primeiros
sdo mais frequentes em criangas menores. O diagndstico s6 deve ser considerado apds exclusao
de doencga péptica com Inibidores de Bomba de Prétons (IBP). Ha duas opgbes para o tratamento:
Uso de corticoide topico na mucosa esofagica dissolvido em solugéo viscosa durante pelo menos 8
semanas; exclusdo de possiveis antigenos — leite de vaca, ovo, amendoim, soja, amidos, frutos do
mar, castanha e/ou carnes. Os pacientes podem evoluir para a cura ou apresentar recidivas frequentes.
Muitas pesquisas ainda sao necessarias para melhor compreensao desta doenga.

Palavras chave: esofagite eosinofilica, eosinofilias, esofagites

ABSTRACT

Eosinophilic esophagitis is immune disease characterized by 15 or more eosinophils to microscopic
biopsy of the esophageal mucosa in higher increase field. It mainly affects adults (20% in children). The
clinical manifestations are vomiting, regurgitation, difficulty feeding, abdominal pain and retrosternal,
dysphagia and food impaction. They vary with age. The first symptoms are more common in children.
The diagnosis should only be considered after peptic disease exclusion with proton pump inhibitors.
There are two options for treatment: corticosteroids for topical use in the esophageal mucosa dissolved
in viscous solution for at least 8 weeks; exclusion of possible antigens - cow’s milk, egg, peanut, soy,
starch, seafood, nuts and meat. Patients may progress to cure or have frequent recurrences. Many
research is needed to better understand this disease.
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INTRODUGAO

A doenga da EEo é uma grave inflamagéao
cronica mediada por reagdo imunolégica a antigenos
com predominancia de eosinodfilos que acomete o
eso6fago levando a disfungao deste 6rgéo.

Em 2007 foi publicado o primeiro consenso
para o diagnéstico e tratamento (1). Uma atualizagéo

ocorreu em 2011 acrescentando o achado de = 15
eosindfilos por campo de maior aumento € em pelo
menos uma bidpsia esofagiana feita por Endoscopia
Digestiva Alta (EDA) e/ou outros achados como
abscessos eosinofilicos, camadas superficiais da
mucosa, granulos de eosindfilos. Também foram
dadas informagdes extensas sobre patogénese,
epidemiologia, apresentacao clinica, diagnostico e
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manuseio (2). Um algoritimo pratico foi publicado
em 2014 pelo grupo de trabalho e o comité da “The
European Society for Paediatric Gastroenterology
Hepatology and Nutrition” (ESPGHAN) da EEo em
adultos e criangas (3).

Os dados de prevaléncia e incidéncia desta
doenca estdo restritos a servigos de cuidados se-
cundarios de algumas localidades. Sao influenci-
ados pelo numero de endoscopias que aumentou
em 40 vezes nas ultimas duas décadas. Variam
de 0,16/10.000 a 4/10.000 (4). A prevaléncia em
menores de 18 anos é de 20%, sendo 74% meninos.
Um estudo epidemiolégico foi feito em adultos na
Sécia (5). Cerca de 1,1% da populagao preencheu
os critérios histologicos para EEo.

N&o ha achado patognoménico clinico ou en-
doscopico. Os dados epidemiolégicos mostram que
ela estd mais presente em pacientes do sexo mas-
culino com alergia alimentar, asma e rinite alérgica.
Os sintomas variam com a idade. Criancas entre um
e cinco anos tém voémitos, regurgitagao e dificuldade
para alimentar, levando a déficit de crescimento. Nos
pré-escolares e escolares estdo mais presentes os
vOmitos, dor abdominal e retroesternal. Adolescen-
tes apresentam sintomas de refluxo gastresofagia-
no, disfagia e impactagao de alimentos ao deglutir
(6, 7). Eosinofilia periférica, imunoglobulina E, anti-
corpos especificos para alimentos ou antigenos aé-
reos podem ser detectados, mas nao determinam a
causa (baixa sensibilidade e especificidade) (8).

Achados macroscopicos do esdfago a EDA
auxiliam no diagndstico. Exsudato da mucosa em
forma de anéis (simulando traqueia) ou faixas bran-
cas lineares e estreitamento esofagiano. Viséo nor-
mal ndo exclui a doencga. Ulceras esofagianas néo
sao encontradas na EEo. A sensibilidade e especi-
ficidade maximas sdo atingidas quando sdo feitas
duas a quatro biopsias do terco distal e proximal
esofagianos, considerando ou nido as lesdes vis-
tas. As bidpsias profundas sdo mais precisas para o
diagnostico e prognéstico. Informam melhor sobre o
acometimento inflamatério, edema, grau de fibrose
da mucosa e submucosa (9, 10). Ver algoritmo de
avaliacao de sinais e sintomas.

As doencgas pépticas sdo as primeiras a se-
rem excluidas. Empregam-se IBP por oito semanas.
Se a histologia da mucosa esofagiana permanecer
inalterada o diagnostico de EEo deve ser prioritaria-
mente considerado. O diagnéstico diferencial é feito
com Doenga do Refluxo Gastresofagiano (DRGE),
acalasia, doenga celiaca, doenca de chron, doengas

do tecido conjuntivo, reacado do enxerto, hipersensi-
bilidade a drogas e sindromes hipereosinofilicas (9,
10).

O manejo desta doenca é feito prioritariamente
com a exclusdo de antigenos e/ou uso de corticos-
-teroides topicos na mucosa esofagiana. Cada inter-
-vengao apresenta vantagens e inconveniéncias. O
objetivo ideal € manter o paciente assintomatico e
sem alteragdes histoldgicas. Embora ndo tenha estu-
do de segmento a longo prazo, as consequéncias de
se persistir a eosinofilia assintomatica podem levar a
fibrose e estreitamento esofagiano. Em um segmen-
to prolongado de mais de 500 criangas tratadas com
diferentes regimes, 11 mantiveram remissédo comple-
ta com dieta normal e sem medicacdo. Outro estudo
de 24 criancas mostrou melhora por 6,2 +£3,6 anos
com volta dos sintomas incluindo disfagia e impacta-
¢ao de alimentos (6).

Os antigenos mais provaveis de provocar
EEo sao proteinas do leite bovino, ovo, amendoim,
soja, variedade de graos (trigo, arroz, milho, centeio,
aveia e cevada), frutos do mar, castanhas e algumas
carnes (boi, porco, frango e peru). A conduta seria
excluir o alérgeno suspeito por 4 a 12 semanas. Se
nao houver melhora clinica e a histologia esofagiana
a proteina seria considerada n&do patogénica e
outro alimento deve ser testado com os mesmos
procedimentos. Trata-se de propedéutica de longo
prazo e agressiva. O objetivo é detectar os antigenos
agressores que seriam mantidos excluidos da dieta
por longo tempo. Teoricamente as criangcas sao
alérgicas a um alimento e a exclusdo concomitante
de quatro ou mais é necessaria em 25% dos casos
(12). Trés maneiras seriam possiveis para a retirada
destes alérgenos: uso de férmulas de amino acidos
e retirada de todas as proteinas (13); eliminagédo de
alimentos baseado em historia clinica e resultados
de IgEs, “prick” e”patch” testes; ou retirada empirica
de alimentos mais associados a EEo (produtos
lacteos, soja, ovos, trigo, amendoim, peixe/marisco).
Em resumo — a eficacia da intervengdo dietética
deve ser monitorada pelos sintomas, alteragdes
endoscopicas e histolégicas do esdfago a provaveis
antigenos agressores. Os testes alérgicos cutaneos
podem orientar sobre o possivel alimento agressor.
Drogas devem ser consideradas na nao resposta a
estes procedimentos (14).

O uso de corticosteroides locais ou sistémi-
cos tém mostrado resposta clinica muito favoravel
no tratamento de criancas com EEo. Os corticoste-
roides topicos sao eficazes na remissao da doencga.

326 S International Journal of Nutrology, a.10, n.1, p. 325 S - 329 S, Margo 2017 - Suplemento



ESOFAGITE EOSINOFILICA NA INFANCIA

Entretanto apds sua retirada, muitas vezes, ocorre
reaparecimento dos sintomas. Os usados s&o o pro-
pionato de fluticasona, 88 a 440 mcg, duas vezes
ao dia, colocado na cavidade oral e engolido lenta-
mente com o sem liquidos e mantido jejum de uma
hora. O gel de budesonida ¢é ingerido com os mes-
mos procedimentos. A dose é de 1mg para criangas
com menos de 1,5 metros de altura e 2mg para esta-
turas superiores. Pode ser aumentada gradualmente
até 2,8 a 4mg/dia, respectivamente. Utiliza-se con-
comitantemente lanzoprazol. Em estudo controlado
ocorreu remissao dos sintomas apos 50 semanas,
com média de 8,8 meses. Um terco das criangas
(35,7%) apresentaram normalidade histolégica com-
pleta e 28,5% parcial. O emprego de corticosteroides
sistémicos fica restrito a pacientes que necessitam
de remissao imediata dos sintomas (disfagia grave,
impactagdo alimentar, estreitamento esofagiano).
Usa-se a prednisolona, 1 a 2 mg/kg/dia, até 40mg.
Outros medicamentos como cromoglicato de sédio,
antagonistas de receptores de leucotrienos, imunos-
supressores e bioldgicos ndo sdo empregados (15,
16). Portanto, o uso de fluticasona ou budesonida
sao uma opcao de tratamento, isolada ou concomi-
tantemente, com a eliminacdo de antigenos alimen-
tares. Casos graves, o emprego de corticosteroides
sistémicos deve ser considerado. A resposta clinica
€ medida pela resolucao dos sintomas e a cura pela
histologia. A recidiva é imprevisivel podendo ocorrer
apos a retirada das drogas e/ou reintrodugdo dos
antigenos. O segmento dos casos deve ser indivi-
dualizado, dependendo da experiéncia do cuidador.
A dilatacdo esofagiana s6 é cogitada em casos de
estreitamento sem resposta ao tratamento medica-
mentoso. Ver algoritmo de tratamento.

Constata-se que a EEo é doenca de descricéo
recente que requer tratamento prolongado. Sua
evolucdo nao esta estabelecida e as complicacbes
a longo prazo s&o desconhecidas. Relagdes entre a
clinica e alteragdes histolégicas sao pobres, sendo
recomendado por enquanto frequentes EDA com
bidpsias. Estes procedimentos fazem com que o
tratamento seja individualizado, levando muitas
vezes a maior morbidade dos pacientes e familiares.

NogrupodetrabalhodaEEodoESPGHAN2016
foram propostas pesquisas que encontrassem
marcadores bioldgicos para determinagao precoce
da recidiva da doenca, evitando EDA e bidpsias;
estudo populacionais de prevaléncia e incidéncia
no mundo, para identificar melhor os principais
antigenos, sua relacdo com os diversos ambientes,

habitos culturais e perfil genético; correlacdes entre
as proteinas parcialmente digeridas no estébmago
devido ao uso frequente de Inibidores de Bomba de
Protons e o desenvolvimento de EEo em pacientes
com comprometimento neurolégico; além de outras
lacunas sobre o conhecimento e manejo desta
doenca.
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ALGORITMO PARA AVALIAGCAO DE CRIANGAS E ADOLESCENTESCOM SINTOMAS
SUGESTIVOS DE EEo (ESPGHAN 2014)
Tratamento com IBP?
EDA com biépsia dos tercos proximais e distais do es6fago Nao
= 15 eosindfilos/campo de maior aumento
Avaliagéo dos IBPs por 8 semanas
Monitorar os sintomas
G ‘v'
EDA com biépsias (independente dos sintomas)
> 15 eosinéfilos/campo s Considerar DRGE / Doenga do
. <
EoE <: de maior aumento 15 eosintfilos E> refluxo ndo Erosiva / Resposta
aos IBP ou outros diagnésticos
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ALGORITMO PARA TRATAMENTO DA EEo NA INFANCIA (ESPGHAN 1014)

Confirmado o diagnostico de EoE

Considerar historia de alergia alimentar +
testes alérgicos para alimentos

Discutir opgdes terapéuticas (dieta e/ou esteroides)

v

Dieta Esteroides
Eliminacdo empirica de alimentos Degluticao de esteroides tdpicos,
Se necessario Férmulas de Aminoacido raramente uso oral de esteroides
Monitorag&o dos sintomas Segmento endoscopico
Repetir a EDA e bidpsias em 4 — 12 semanas se 0s sintomas reaparecerem ou
0 paciente assintomatico

considerar como casos individuais

g $ 7N

Pouca adesao? Nao resolugéo Resolugdo da Titulagao gradativa das
Adaptar o tratamento da inflamagéo inflamagéo drogas e/ou reintrodugéo
progressiva de alimentos
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