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Gastroenteropatia eosinofilica:
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RESUMEN

Antecedentes: La gastroenteropatia eosinofilica (GPE) es una enfermedad emergente, que en
nuestro medio aun se dificulta su diagnéstico dado que requiere para este su sospecha, y realizar

una endoscopia alta y/o baja y el reporte histopatoldgico. Objetivo: Presentar 12 casos de pacientes
pediatricos con GPE y partiendo del diagndstico histopatoldgico realizar la observacion de los sintomas
gastrointestinales asociados. Material y métodos: Estudio de cohorte retrospectivo y observacional.
Se seleccionaron aquellos pacientes pediatricos quienes cumplieron con criterios histopatol6gicos para
GPE, y la observacion de los sintomas asociados; entre los meses de abril 2010 a marzo de 2013 en
un hospital de especialidades en la Ciudad de México. Resultados: Se incluyeron 12 pacientes (siete
femeninos, cinco masculinos) con edad media de nueve afios con seis meses, los cuales cumplieron
con los criterios de GPE y presentaron como sintoma mas frecuente dolor abdominal 75%, y nausea
41%, con la mayor frecuencia en edad preescolar y escolar.
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ABSTRACT

Antecedent: Eosinophilic gastroenteropathology (EGP) is an emerging disease, in our midst it is still
difficult to make diagnosis given that requires for this suspicion, and perform an endoscopy and the
histopathological report. Objective: Submit 12 cases of pediatric patient’s whit EGP and on the basis
of the diagnostic histopathology perform the observation of gastrointestinal symptoms associated
with these cases. Material and methods: Study of cohort retrospective and observational. We select
those pediatric patients those who complied with criteria histopathological for EGP and observation of
associated symptoms; between the months of April 2010 to March 2013 at a hospital in Mexico City.
Results: It included 12 patients (7 female, 5 male) with average age of 9 years 6 months, which met
criteria of EGP and they present as abdominal pain more common symptoms 75% and 41% nausea.
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INTRODUCCION

La gastroenteropatia eosinofilica (GPE) se describi6
por vez primera en el afio de 1937 por Kaijser, la cual
se distingue por la presencia de eosinofilia tisular con
acumulo de cierto numero de eosindfilos en el tracto
gastrointestinal;* es un hallazgo que se puede relacio-
nar con multiples patologias gastrointestinales y en
determinadas enfermedades sistémicas (Cuadro I).2
Dicha infiltracion puede ser localizada o generalizada,
provocando un espectro de alteraciones diversas, las
cuales se han descrito desde dismotilidad gastroin-
testinal, hasta enteropatia perdedora de proteinas. La
GPE se ha reportado en todo el mundo, la prevalen-
cia estimada en Estados Unidos de Norteamérica que
reportaron Spergel et al; para esofagitis eosinofilica
(EE) es 52/100,000 habitantes; y se considera que
de Gastroenteritis esoinofilica (GE) asi como la colitis
eosinofilica (CE) es 28/100,000 habitantes. Esta pre-
valencia fue basada en pacientes tanto adultos como
pediatricos.?

El presente trabajo tiene como propésito la descrip-
cion de 12 casos con criterios histopatolégicos de GPE
en poblacion pediatrica y la descripcion de las varian-
tes de presentacion clinica a nivel gastrointestinal aso-
ciadas.

PRESENTACION DE CASOS

Se incluyeron 12 pacientes pediatricos los cuales cum-
plieron los tres criterios de GPE descritos por Talley et
al; definidos por la presencia de sintomas gastrointes-
tinales, biopsia que muestra infiltracién eosinofilica de
una o mas areas del tracto gastrointestinal del es6fago
al colon, y no presentar evidencia de parasitosis o enfer-

Cuadro . Etiologias que pueden acompanarse de aumento
de los eosindfilos en el tracto gastrointestinal.

* Alergia alimentaria

* Infecciones

¢ Parasitosis

* Hipersensibilidad medicamentosa

* Enfermedad inflamatoria intestinal

* Vasculitis

* Esofagitis por reflujo gastroesofagico
¢ Sindrome hipereosinofilico primario
* Enfermedad celiaca

* Leiomomatosis esofagica

¢ Linfoma de Hodgkin

¢ Trastornos gastrointestinales eosinofilicos primarios
o Carcinomatosis

 Conectivopatias (esclerodermia)
 Enfermedades linfoproliferativas
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medades extraintestinales.* También se tomo en cuenta
la infiltracion eosinofilica que menciona Le Carson et al;
lo cual infiere que en eséfago no deben encontrarse eo-
sindfilos, en la region gastrica e intestino delgado < 15
eosindfilos por campo de alto poder (pcf) y en region de
colon < 25 eosindfilos pcf.®

Los 12 pacientes se estudiaron de un hospital de
especialidades de la Ciudad de México, entre abril
de 2010 a marzo de 2013; las edades presentadas
son de los cinco meses a los 17 afios de edad, de
los cuales siete son del género femenino y cinco del
masculino. Las muestras de biopsias de inclusion en
parafina y tincién de H&E a 400 X cumpliendo los cri-
terios antes mencionados.

En el cuadro II; se hace la descripcion de los sinto-
mas presentados por cada uno de los casos, asi como
los hallazgos histopatoldgicos. De los pacientes repor-
tados se describieron los sintomas asociados, los cua-
les son: dolor abdominal, seguido de nausea, vomito,
epigastralgia, suboclusion intestinal y sangrado de tubo
digestivo bajo.

No fue posible realizar estudios histopatolégicos de
seguimiento con respecto a poder confirmar la dismi-
nucion de la infiltracion tisular de los eosindfilos, con la
disminucién de los sintomas clinicos lo cual incluye la
desaparicion del sangrado macroscopico y los periodos
de suboclusion intestinal referidos por el paciente y/o los
padres del mismo.

RESULTADOS

Se identificaron 12 pacientes, la mediana de edad fue
nueve afos seis meses con un intervalo de cinco meses a
17 afios, predominando el género femenino en 68% de los
casos contra 32% del masculino. Dentro de los hallazgos
histopatoldgicos encontramos esofagitis crénica leve en
11 de los 12 pacientes, s6lo un caso de esofagitis eosi-
nofilica con la presencia 60 eosindfilos pcf., gastritis cro-
nica leve inactiva en 11 casos y gastritis cronica activa en
un caso, en la region duodenal se presentan en 11 casos
duodenitis cronica con infiltracion eosinofilica que va de
12 eosindfilos por campo hasta 50 eosindfilos pcf.; solo
en un paciente se reportd ileitis cronica; y en la region del
colon se presenta en dos pacientes colitis eosinofilica mo-
derada con hiperplasia nodular linfoide, el segundo caso
se reporto colitis con atrofia de la mucosa y fibrosis de la
lamina propia. Se presentan los hallazgos histopatoldgi-
cos en la figura 1.

En las figuras 2 y 3 se muestra esta infiltracion eosi-
nofilica relacionada con el paciente que present6 subo-
clusion intestinal, encontrando una gran infiltracion en
region del colon asociado a fibrosis en lamina propia, lo
que refuerza la idea de que entre mayor infiltrado eosi-
nofilico mayor el dafio tisular en las diversas regiones
del trayecto intestinal.
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Dentro de los sintomas clinicos descritos prevalece
el dolor abdominal en el 75% de los casos, y a partir de
la edad escolar en el 90%, seguido de nausea en un
41.6%; se hace la descripcién en la figura 4.

DISCUSION

La eosinofilia es un dato que aparece de forma relativa-
mente frecuente en la préctica clinica, que en el tubo di-
gestivo sirve como remodelador tisular; su importancia ra-
dica en dos aspectos principales: diagndstico y patogenia.®
De los mecanismos gue intervienen en el reclutamiento de
los eosindfilos desde la circulacion hasta los tejidos uni-
camente IL-5 y eotaxina regulan de manera especifica la

migracién eosinofilica. La IL-5 es una citoquina producida
por células Th2 que induce el crecimiento, diferenciacion,
activacion y supervivencia de los eosindfilos. Hay descrip-
ciones en cuanto a la relacion de la EE con el incremento
en la produccion de IL-13 e IL-15.78 El incremento de la
IL-15 en los tejidos es seis veces mayor en los pacientes
gue presentan EE; asi como hay una duplicacién en sus
valores a nivel sérico, lo cual activa a las células T para
producir citocinas que estimulan a los eosindfilos.®10
Entonces la eosinofilia local produce inflamacién por
liberacion de productos de sus granulos como la pro-
teina basica mayor (MBP; major basic protein), que es
catiénica y citotdxica, la neurotoxina derivada de eosin6-
filos (EDN, eosinophil-derrived neurotoxin), la proteina

Cuadro Il. Descripcion de sintomas y hallazgos histopatolégicos de cada uno de los casos.

Edad  Datos clinicos Hallazgos histopatoldgicos relacionados
5m Reflujo gastroesofagico, célico, Esofagitis cronica minima focal, gastritis cronica duodenitis cronica hasta 17 eosindfilos pcf,
irritabilidad, disquecia y STDB sigmoiditis moderada con actividad hasta 30 eosinéfilos pcf
no anemizante
2a Distensién, vomito, rectorragia Esofagitis cronica leve, gastritis cronica con actividad leve, duodenitis crénica leve con
eosinofilia tisular, 12 eosindfilos pcf; Colitis moderada con actividad leve, +40 eosindfilos pcf,
hiperplasia de tejido linfoide, sigmoiditis moderada con actividad leve, +40 eosinéfilos pcf
6a Dolor abdominal Esofagitis cronica folicular, gastritis cronica folicular, duodenitis cronica leve con eosinofilia
de la lamina propia hasta 25 eosindfilos pcf y atrofia focal de vellosidades intestinales
7a Epigastralgia, nausea, vémito y dolor Esofagitis cronica leve, gastritis cronica leve, fragmento de adenoma foveolar, duodenitis
abdominal cronica leve con 15 eosindfilos pcf, con hiperplasia linfoide y atrofia focal de vellosidades
intestinales
9a Dolor abdominal Esofagitis cronica leve con congestion de vasos capilares, gastritis cronica leve inactiva,
hiperplasia focal de células endocrinas, Duodenitis cronica con eosinofilia de la lamina
propia hasta 20 eosindfilos pcf, sin atrofia de vellosidades
10a  Dolor abdominal, Esofagitis cronica leve, gastritis crénica leve inactiva duodenitis cronica linfoplasmocitaria con
suboclusion intestinal de repeticion atrofia focal de vellosidades, 45 eosindfilos pcf, ileitis cronica linfoplasmocitario inespecifica
con hiperplasia linfoide florida y eosinofilia de la lamina propia, 40 eosindfilos pcf, colitis
eosinofilica con atrofia de la mucosa y fibrosis de la Idmina propia
12a  Disfagia, ndusea Esofagitis eosinofilica, + 60 eosindfilos pcf
12a  Dolor abdominal, ndusea y vémito Esofagitis cronica leve, gastritis cronica folicular inactiva, con hiperplasia focal de células
endocrinas, duodenitis cronica folicular con eosinofilia hasta 50 eosindfilos pcf, con atrofia
focal de vellosidades intestinales
12a  Dolor abdominal Esofagitis cronica leve, gastritis cronica inactiva, duodenitis cronica leve con hiperplasia
nodular linfoide e incremento focal en el nimero de eosindfilos hasta 25 eosindfilos pcf, sin
atrofia de vellosidades intestinales
13a  Dolor abdominal Esofagitis cronica minima focal con glucogenizacion del epitelio, gastritis cronica focal
inactiva con hiperplasia focal de células endocrinas, se encuentran 12 eosindfilos pcf,
duodenitis crénica leve inespecifica, atrofia focal de vellosidades intestinales, se identifican
27 eosindfilos pcf
14a  Nausea, dolor abdominal Esofagitis leve, gastritis cronica leve con hiperplasia de células endocrinas, duodenitis
cronica con actividad moderada, se identifican 25-30 eosindfilos pcf
17a  Nausea, vomito, epigastralgia, Esofagitis cronica, gastritis cronica leve, duodenitis cronica inespecifica moderada con

dolor abdominal

presencia de hasta 24 eosindfilos pcf, algunos degranulados e intraepiteliales
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catidnica eosinofilica (ECP, eosinophilic cationic protein)
y la peroxidasa derivada de eosindfilo (EPO, eosinophil
peroxidase). La neurotoxina derivada de eosindfilo es
una de muchas proteinas téxicas que contienen los gra-
nulos citoplasmaticos de eosindfilo.!

Dado lo antes descrito podemos suponer que los me-
canismos son mixtos, tanto mediados por IgE como por
células T (no IgE), ademas de que los factores genéticos
y ambientales son muy relevantes para el desarrollo de
esta entidad patolégica. Se ha descrito una relacion de
hasta 75% de estos pacientes que son atopicos y pue-
den presentar mejoria con dietas hipoalergénicas.'>'3

La descripcion original de GPE divide a los pacien-
tes dentro de subtipos, relacionandolos a la localizacién
anatomica afectada por la infiltracién eosinofilica, por
ejemplo, si se ve afectada la mucosa se relaciona con
diarrea y sangrado, la capa muscular se asocia a obs-
truccion, y serosa con ascitis. En mas recientes descrip-
ciones, se prioriza el drgano que sufre la afeccién asi
como los sintomas que se presentan.*

En cuanto a nuestra serie de casos la mediana en
la edad de nueve afios seis meses presenta diferencias
con otras series pediatricas presentadas por Busoni et
al; donde la mediana es de 10 meses y Fun-Mien et al;
con mediana de siete afios cinco meses, con lo cual po-
demos mencionar que es variable la edad de presenta-
cion de GPE.151¢

En series de casos pediatricos de 10 o mas pacien-
tes con GPE, se revisan comparativamente los hallaz-
gos clinicos, en la serie de 10 casos de Busoni et al;
se refieren a seis pacientes con diarrea (60%), cuatro
pacientes con edema (40%), los sintomas de dermatitis,
vomito, distencién abdominal y detencién de la ganancia
ponderal se mencionan en los demas casos, compar-
tiendo sintomas en el 20% de los pacientes. En nuestra
serie no hay presencia de diarrea pero si de vomito en
el 33.3% de los casos, y no estan presentes los otros

12
10

Numero de pacientes

O N A O

HEC MEE OGCLI BGCLA BDCE EIC BCE

EC = Esofagitis cronica; EE = Esofagitis eosinofilica; GCLI
= Gastritis crénica leve inactiva; GCLA = Gastritis croni-
ca leve activa; DCE = Duodenitis crénica eosinofilica; IC =
lleitis cronica; CE = Colitis eosinofilica.

Figura 1. Hallazgos histopatolégicos.
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Figura 2. Mucosa del colon con incremento notable de eo-
sindfilos en la lamina propia, algunos de los cuales infiltran
el epitelio superficial (H&E 400X).

Figura 3. Mucosa coldnica con eosinofilia superficial y fi-
brosis leve de la lamina propia (H&E, 400X).

= Dolor abdominal

B Nausea

O Vémito

l Epigastralgia

W Rectoragia, STDB no
amenizante, colico,
irritabilidad, disquecia,
suboclusién intestinal

Figura 4. Cuadro clinico
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sintomas referidos; hacemos la acotacién de que en la
serie de Busoni et al; la edad de nueve de los 10 pacien-
tes es lactante, y sélo un paciente de edad escolar en
comparativa a nuestra serie.®

En cuanto a la serie de 14 pacientes presentada por
Fun-Mien et al, los sintomas incluyeron dolor abdomi-
nal en seis pacientes (64.3%); de éstos, cinco pacientes
se encuentran en edad escolar, o que correlaciona con
nuestra serie de casos, los cuales se presentaron en
nueve pacientes (75%) todos en edad escolar; los otros
sintomas que podemos comparar son la presencia de
vémito (7%), comparado con el 33.3% en nuestra serie y
sangrado en heces (7%); que en nuestra serie es 8.3%.
Los demas sintomas referidos por Fun-Mien et al, son
anemia Hb < 8.0 g/dL (36%), hipoalbuminemia < 3.5 g/
dL (14%) y detencion en la ganancia ponderal (7%).¢

Otra caracteristica clinica es la suboclusién intestinal,
gue se han hecho descripciones de esta presentacion por
Shweiki et al, los cuales hacen referencia a un caso de
obstruccion intestinal asociado a una masa cecal y Tran
et al, que comenta una obstruccién intestinal asociada a
GPE que simulé un cuadro de apendicitis agua; asi como
por diversos autores pero en ninguno de los casos en pa-
cientes pediatricos, como el descrito en nuestra serie.}"18

Los hallazgos histopatoldgicos en nuestra serie pre-
sentan la asociacién de esofagitis leve pero con datos
de cronicidad, asi como gastritis crénica, los casos que
presentaban mayor infiltracion eosinofilica se asociaban
a mayor actividad, asi como mayor dafio en el tejido
epitelial con atrofia de las vellosidades intestinales, esto
también guarda relacién con la degranulacién eosinofili-
ca. Se pone a consideracion que este puede ser un pun-
to a tomar en cuenta en la descripcion de los hallazgos
histopatolégicos, porque pudiera presentarse no una
gran infiltracion eosinofilica, pero si hay presencia de
eosinofilos degranulados éstos producen el dafio tisular,
sin la necesidad de un gran cimulo de ellos.

Una posibilidad a futuro es la realizacion de linfopo-
yetina estromal timica que se encuentra en los casos de
alteraciones de la regulacion, con lo que se induce Th2
y el proceso inflamatorio, asi como la determinacién de
Interleucina 4, 5, 9, 13; que se relaciona con migracién
eosinofilica en toda la mucosa del tracto digestivo.?:2

Podemos comentar que en nuestro caso a pesar de
obtener confirmacién con RAST respecto a la asocia-
cién con algun alimento sélo en cuatro pacientes se
confirmé algun tipo de alergia alimentaria; se decidio
retirar a los alimentos alérgenos de la dieta y se refirié
una mejoria clinica de los sintomas al mes de supresion
de éste; en un futuro se pudiera valorar la realizacion de
un estudio endoscdpico con biopsias para poder valorar
a nivel histolégico la correlacion con la mejoria clinica y
disminucién de la infiltracidn eosinofilica, asi como to-
mar en consideracion la restriccion dietética del lacteo
como parte del manejo en estos casos.?22

CONCLUSION

La GPE es un padecimiento que ha adquirido relevancia
en nuestro medio, por lo que se debe tomar dentro de
los diagnosticos de exclusién en un cuadro asociado a
dolor abdominal en edad preescolar y escolar, sin tener
mejoria con tratamiento médico.

También consideramos relevante mencionar el cua-
dro de suboclusién intestinal como presentacion en la
GPE, y que debe ser tomado en cuenta como causa en
los pacientes pediatricos.

Los hallazgos histopatoldgicos son la base del diag-
néstico, por lo que es de suma importancia el recuento
de eosindfilos por el médico patélogo, asi como la des-
cripcion de la degranulacién de los mismos.

Es importante sensibilizar a los médicos generales y
pediatras con respecto a este padecimiento, con la in-
tencion de que estos pacientes se deriven a un centro
de especialidades, para poder realizar el abordaje y tra-
tamiento 6ptimo.
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