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Resumen

Introduccion y objetivos. La esofagitis eosinofilica es una
enfermedad inflamatoria crénica del eséfago mediada por
una respuesta inmune tipo 2 y desencadenada principal-
mente por alérgenos alimentarios. Su incidencia y preva-
lencia han aumentado de manera significativa en las il-
timas décadas, convirtiéndose en una causa frecuente de
disfagia y obstruccidon esofdgica. El objetivo de esta revision
narrativa es sintetizar la evidencia actual sobre el diagnds-
tico y tratamiento de la EEo, con énfasis en aspectos apli-
cables a la prictica clinica en Latinoamérica. Material y
métodos. Se realizd una revisidn narrativa de la literatu-
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ra publicada en PubMed y bases complementarias hasta
mayo de 2025. Se incluyeron estudios originales, revisiones
sistemdticas, guias de prictica clinica y consensos interna-
cionales relevantes para el diagndstico y manejo terapéutico
de la EFo. Resultados. El diagndstico requiere la integra-
cion de la clinica con hallazgos endoscdpicos e histoldgicos,
utilizando sistemas estandarizados como los puntajes ERE-
ES y EoEHSS. En cuanto al tratamiento, los inbibidores de
la bomba de protones, los esteroides tdpicos deglutidos y las
dietas de eliminacion constituyen las terapias de primera
linea. La introduccion de agentes bioldgicos, en particular
dupilumab, ha ampliado el espectro terapéutico para pa-
cientes con enfermedad refractaria. La dilatacién endoscd-
pica se considera segura y eficaz en casos fibroestenosantes.
La vigilancia a largo plazo debe incluir evaluacion clinica,
endoscdpica e histoldgica, dado que los sintomas no siempre
reflejan la actividad inflamaroria. Conclusién. La EEo es
una enfermedad crénica que requiere diagndstico tempra-
no y manejo integral. A pesar de los avances terapéuticos,
persisten desafios relacionados con la disponibilidad de fir-
macos especificos, biomarcadores no invasivos y estrategias
de seguimiento costo-efectivas, los cuales representan dreas
prioritarias de investigacidn futura.

Palabras claves. Esofagitis eosinofilica, tratamiento, diag-
ndstico, endoscopia, dieta de eliminacidn, corticoesteroide
tdpico oral, inhibidor de bomba de protones, dupilumab.
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Diagnosis and Treatment of Eosino-
philic Esophagitis

Summary

Introduction and objectives. Eosinophilic esophagitis is
a chronic inflammatory esophageal disease mediated by a
type-2 immune response, mainly triggered by food allergens.

Its incidence and prevalence have significantly increased in

recent decades, making it a frequent cause of dysphagia and
esophageal obstruction. The aim of this narrative review is to

summarize current evidence of the diagnosis and treatment of
EoE, with emphasis on clinical applications in Latin Ameri-

ca. Material and methods. A narrative review of literature
published in PubMed and complementary databases up ro

May 2025 was conducted. Original studies, systematic re-

views, clinical practice guidelines, and international consen-

sus statements relevant ro the diagnosis and management of
EoE were included. Results. Diagnosis requires integration

of clinical practice with endoscopic and histological findings,

supported by standardized diagnostic scores such as EREFS
and EoEHSS. In terms of treatment, proton pump inhibi-

tors, swallowed topical corticosteroids, and elimination di-

ets represent first-line options. The introduction of biologic
agents, particularly dupilumab, has expanded therapeutic
strategies for patients with refractory disease. Endoscopic di-

lation is safe and effective in fibrostenotic cases. Long-term

monitoring should combine clinical, endoscopic, and histo-

logical assessments, as symptoms by themselves do not reliably
reflect inflammatory activity. Conclusion. EoE is a chronic
condition that requires early diagnosis and comprehensive
management. Despite therapeutic advances, challenges re-

main concerning the availability of specific drugs, reliable
noninvasive biomarkers, and cost-effective monitoring strat-

egies, which constitute priority areas for future research.

Keywords. Eosinophilic esophagitis, thera-
peutics, diagnosis, endoscopy, elimination diet, oral ropical
corticosteroid, proton pump inhibitors, dupilumab.

Abreviaturas

1FED: Dieta empirica de eliminacidn de un alimento (One-
Food Elimination Diet).

2FED: Dieta empirica de eliminacion de dos alimentos
(Two-Food Elimination Diet).

4FED: Dieta empirica de eliminacién de cuatro alimentos
(Four-Food Elimination Diet).

GFED: Dieta empirica de eliminacidn de seis alimentos

(Six-Food Elimination Diet).

BOS: Budesonida en suspension oral (Budesonide Oral Sus-

pension,).

BOT: Budesonida en tableta orodispersable (Budesonide
Orodispersible Tablet).

CAP: Campo de alto poder.
EEo: Esofagitis eosinofilica.
EMA: European Medicines Agency.

EndoFLIP: Endolumenal Functional Lumen Imaging
Probe.

EoEHSS: Eosinophilic Esophagitis Histology Scoring System.
EREFS: Eosinophilic Esophagitis Endoscopic Reference Score.
ETD: Esteroides tdpicos deglutidos.

EDA: Food and Drug Administration.

IBP: Inhibidor de la bomba de protones.

IL-4Ra: Receptor alfa de interleucina 4 (Interleukin-4 Re-
ceptor Alpha).

PCAB: Bloqueador dcido competitivo de potasio (Potassium-
Competitive Acid Blocker).

Introduccion

La esofagitis eosinofilica (EEo) es una enfermedad
crénica del eséfago, desencadenada por alérgenos y me-
diada por una respuesta inmune de tipo 2, que se distin-
gue por la presencia de sintomas de disfuncién esofdgica
y una infiltracién predominante de eosinéfilos en la mu-
cosa esofdgica.'?

Esta condicién inflamatoria crénica del eséfago es
impulsada por una respuesta inmune adaptativa tipo 2
mediada por células T, que se desencadena por el paso
e interaccién de alergenos a través de la barrera esofdgi-
ca, donde los eosinéfilos actian como una de las células
efectoras patogénicas que llevan a inflamacién, remode-
lamiento y fibrosis.* Esta inflamacién y remodelamiento
alteran las propiedades biomecdnicas del eséfago, resul-
tando en reducciones en la distensibilidad y el calibre eso-
fdgico, después de un tiempo ocasionando disfagia y otros
sintomas.

La incidencia y prevalencia de la EEo ha aumentado
globalmente, pero en América Latina sigue siendo me-
nos frecuente que en Norteamérica o Europa. A nivel
mundial, la incidencia estimada es de aproximadamente
5,3 casos por 100.000 personas-afio, y la prevalencia es
de 40 por 100.000, con predominio en paises de ingresos
altos.>®

En Latinoamérica existen pocos estudios de prevalen-
cia de la enfermedad, la cual se ha reportado entre el 1%
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y el 11%, dependiendo de las caracteristicas de la muestra
estudiada.”"?

Al escribir este articulo de revisién aspiramos a apor-
tar recomendaciones pricticas y basadas en evidencia que
sean aplicables para el diagndstico y tratamiento de esta
patologfa en Latinoamérica.

Diagnéstico

El diagnéstico de la EEo se basa en la presencia de sin-
tomas de disfuncién esofdgica y al menos 15 eosindfilos
por campo de alto poder (eos/CAP) en biopsias esofd-
gicas, posterior a la evaluacién de otras condiciones que
puedan causar o potencialmente contribuir a eosinofilia
esofdgica.’

Presentacion clinica

Las manifestaciones clinicas de la EEo varfan con
la edad; los pacientes pedidtricos a menudo presentan
dificultades para alimentarse, retraso del crecimiento,
reflujo y dolor abdominal, mientras que los adolescen-
tes y los adultos frecuentemente presentan disfagia e
impactacién alimentaria.''"® Aunque la presentacién
tipica en el adulto es la disfagia, a veces con historia de
impactacién alimentaria y en algunos casos con pirosis
o dolor toricico, es importante recalcar la importan-
cia de obtener una detallada historia clinica, ya que los
pacientes pueden adoptar medidas compensatorias y
comportamientos de evitacién o modificacién de ali-
mentos, en algunos casos negando o minimizando la
presencia de disfagia, lo que puede ocasionar retrasos
en el diagndstico. Las adaptaciones conductuales pue-
den incluir acompanar los bocados de alimentos con
tragos de liquidos, para suavizar la consistencia, cortar
los alimentos en fragmentos pequefos o realizar purés,
comer lentamente y ser el dltimo en levantarse de la
mesa, evitar carnes, panes crujientes o alimentos con
consistencias espesas, y masticar excesivamente para fa-
cilitar la deglucién.'* 1®

En el 4mbito pedidtrico, realizar preguntas minucio-
sas puede contribuir a diferenciar entre vémitos, regur-
gitacién y problemas para tragar. Es importante tener en
cuenta que el rechazo a la comida, el tiempo prolongado
para terminarlas y la regurgitacién en nifios pueden ser
indicadores de una disfagia no evidente, que resulta com-
plicada de detectar debido a la edad o al nivel de desarro-
llo del menor. Otros sintomas discretos asociados con la
EEo incluyen molestias tordcicas provocadas por las co-
midas y la regurgitacién inmediata de alimentos después
de la ingesta.'*

Ademds de los sintomas esofdgicos, la presencia de
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otras enfermedades atépicas, como alergias alimentarias
inmediatas, asma, dermatitis atépica o rinitis alérgi-
ca, debe incrementar la sospecha de EEo, ya que entre
el 60%-80% de los pacientes con EEo tienen de forma
concomitante condiciones alérgicas.'®'” La presencia de
multiples condiciones alérgicas en el mismo paciente in-
crementa la posibilidad del diagnéstico de EEo."®

Evaluacién endoscopica e histologica

La endoscopia superior es un procedimiento funda-
mental para el diagndstico, la evaluacién de la respuesta
al tratamiento y el monitoreo a largo plazo de la actividad
de la EEo. Los hallazgos endoscépicos tipicos incluyen
edema (reduccién de vascularidad), anillos esofdgicos
fijos, exudados blancos, surcos longitudinales, esteno-
sis, estrechamiento de la luz esofdgica, friabilidad de la
mucosa (mucosa en papel crepé) y una consistencia fir-
me de la mucosa al realizar biopsias (signo de “traccién”
o "resistencia”) en pacientes con fibrosis (Figura 1).
Estos hallazgos no son patognomdénicos y no constitu-
yen un criterio diagndstico; sin embargo, cuando se eva-
lda de forma cuidadosa, en la gran mayoria de los casos
se pueden observar.'”?!

Es imperativo llevar a cabo una exploracién endos-
cbpica minuciosa en todos los casos de sospecha de
patologia esofdgica. En el contexto de la EEo, esto re-
quiere dedicar un tiempo adecuado a la visualizacién
completa del eséfago tras la intubacién, evitando des-
plazar o raspar los exudados, insuflando adecuadamen-
te el eséfago, eliminando cuidadosamente mucosidad,
saliva o detritus, y evaluando el calibre esofdgico. Esta
evaluacién puede incluir la retroflexién en la unién gas-
troesofdgica para estimar el didmetro de las estenosis en
dicha regién.*

Un elemento fundamental en la evaluacién de la EEo
es la aplicacién del puntaje de referencia endoscépica
para la esofagitis eosinofiilica (EREFS por sus siglas en
inglés: Eosinophilic Esophagitis Endoscopic Reference
Score).”” El acré6nimo EREFS también refleja las cinco
caracteristicas endoscépicas principales de la EEo: Ede-
ma, anillos esofdgicos (Rings), Exudados, surcos longi-
tudinales (Furrows) y estenosis (Stricture). Estas carac-
teristicas se clasifican segtin su severidad mediante un
sistema de puntuacién que oscila entre 0 y 9, conside-
rdndose la regién esofdgica con la alteracién mds marca-
da. El EREFS cuenta con validacién interna y externa, y
ha demostrado una elevada capacidad para diferenciar la
EEo de otras patologias no relacionadas en poblaciones
pedidtricas y adultas, ademds de correlacionarse con la
respuesta terapéutica.”* Por estos motivos, el EREFS
constituye un sistema estandarizado para la evaluacién
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de EEo durante la evaluacién diagndstica y el seguimien-
to de un paciente con el diagnéstico establecido.
Durante la endoscopia es imperativo realizar biop-
sias tanto del eséfago distal como del eséfago medio o
proximal.?® La capacidad diagndstica de las biopsias para
la EEo estd directamente relacionada con el ndmero de

muestras obtenidas. Desde un punto de vista préctico,
se recomienda tomar un minimo de seis biopsias, ob-
teniendo al menos dos a cuatro biopsias de, al menos,
dos dreas esofdgicas distintas (generalmente las mitades
proximal y distal del eséfago), priorizando las zonas con
inflamacién visible, si estdn presentes.” '> %’

Figura 1. Caracteristicas endoscdpicas de la esofagitis eosinofilica

e

En el panel A se observa un eséfago con edema difuso y pliegues longitudinales; en el panel B se aprecia edema con pliegues y exudados blanquecinos; en el panel

C se evidencia un estrechamiento luminal acompafado de anillos esofagicos y exudados; y en el panel D se muestra un desgarro mucoso posterior a la dilatacion

con bujia de Savary, hallazgo esperado tras este procedimiento terapéutico.

Resulta importante cuantificar el recuento mdximo de
eosindfilos en biopsias esofdgicas obtenidas en pacientes
con sospecha o diagnéstico confirmado de la enferme-
dad. Aunque el umbral de > 15 eosinéfilos por campo de
gran aumento en al menos un campo de gran aumento es
el criterio utilizado para el diagnéstico, disponer de in-
formacién mds detallada que “> 15 eos/CAP” es esencial
para el seguimiento clinico."

Otros hallazgos histoldgicos sugestivos de EEo inclu-
yen: microabscesos de eosinéfilos, acimulos o ldminas
de eosindfilos, grénulos eosinoficilos extracelulares, fi-
brosis e inflamacién subepitelial y de la ldmina propia,
hiperplasia basal, elongacién papilar, asi como incre-
mento de mastocitos, linfocitos B y células portadoras
de IgE.?!

Se contindan evaluando distintos enfoques para
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mejorar la precisién diagndstica y la valoracién de la
respuesta terapéutica desde el punto de vista histolégi-
co en la esofagitis eosinofilica. Uno de ellos es el siste-
ma de puntuacién histoldgica de la esofagitis eosinofi-
lica (EoEHSS, por sus siglas en inglés: Eosinophilic
Esophagitis Histology Scoring System). Este sistema
ofrece una evaluacién mds integral de la mucosa esofd-
gica, que supera la mera cuantificacién de eosinéfilos,
al capturar aspectos de inflamacién y remodelado tisu-
lar relevantes para la fisiopatologfa y el seguimiento de
la enfermedad.?

En pacientes con sintomas sugestivos de gastroen-
teritis eosinofilica (dolor abdominal, ndusea, vémito,
diarrea, pérdida ponderal o ascitis), asi como con alte-
raciones macroscépicas de la mucosa o un alto indice de
sospecha clinica, es recomendable biopsiar la mucosa de
cuerpo y antro géstrico, as{ como la mucosa duodenal.?
La diferenciacién diagndstica entre gastroenteritis eosi-
nofilica y EEo, o la coexistencia de ambas entidades, es
relevante por sus implicaciones terapéuticas.

Otros medios diagnésticos

Aunque el diagnéstico se hace sobre la base de sin-
tomas, apariencia endoscépica y hallazgos histolégi-
cos, vale la pena mencionar brevemente otros métodos
diagnésticos de soporte, asi como nuevas modalida-
des en evolucién que podrian ser ttiles en un futuro
préximo.

El esofagograma con bario constituye una herra-
mienta complementaria en la evaluacién de la esofagitis
eosinofilica, particularmente util para identificar alte-
raciones fibroestendticas que pueden pasar inadverti-
das en la endoscopia.’® * Este estudio permite valorar
el calibre esofdgico, reconocer anillos, estenosis focales
o difusas y el denominado eséfago de pequefo calibre.
Diversos trabajos han demostrado que el esofagograma
tiene mayor sensibilidad que la endoscopia para detec-
tar estrechamientos luminales sutiles, lo que resulta re-
levante tanto en adultos como en la poblacién pedid-
trica, en la que puede evidenciar signos tempranos de
remodelado fibrético.”” Ademds, su disponibilidad, su
bajo costo y su cardcter no invasivo lo convierten en una
técnica de valor para guiar la necesidad de dilataciones
y complementar el diagnéstico integral de esta enferme-
dad crénica.”

El EndoFLIP (Functional Lumen Imaging Probe)
ha emergido como una herramienta innovadora para
evaluar la fisiopatologia de la esofagitis eosinofilica al
cuantificar la distensibilidad y la mecdnica esofdgica en
tiempo real. En adultos, la planimetria con EndoFLIP
permite caracterizar el remodelado fibroestenético me-

Acta Gastroenterol Latinoam 2025;55(3):188-202

diante pardmetros como el indice de distensibilidad,
la distensibilidad y la respuesta contrictil, integrados
en el puntaje compuesto C2D2, el cual se correlaciona
con la densidad de eosinéfilos en la mucosa, el pun-
taje endoscépico EREES y, de manera relevante, pa-
rece predecir la respuesta a inhibidores de la bomba
de protones (IBP).* En poblacién pedidtrica, estudios
recientes han demostrado que el indice de distensibi-
lidad medido a 30 mL de insuflacién se correlaciona
negativamente con los puntajes globales y subscores del
sistema histolégico EoEHSS, reflejando remodelado y
fibrosis aun en ausencia de eosinofilia significativa.’
Asi, EndoFLIP constituye un complemento objetivo y
dindmico al andlisis histolégico y endoscépico, con po-
tencial utilidad tanto en la estratificacién de severidad
como en la monitorizacién de la respuesta terapéutica
en la esofagitis eosinofilica.

Otra prueba diagndstica que ha sido evaluada, pero
que no se incluye de manera rutinaria en el contexto
clinico, es el andlisis de contorno de la impedancia mu-
cosa; esta herramienta permite identificar alteraciones
de la barrera epitelial asociadas a inflamacién crénica.’®

Ademds, se ha desarrollado la prueba del hilo eso-
tigico (Esophageal String Test) como una herramienta
innovadora para la medicién de la inflamacién esofd-
gica, que cuenta con el potencial de ser una alternativa
minimamente invasiva para monitorear la actividad in-
flamatoria en la EEo y diferenciarla de otras entidades
esofdgicas.’ 4

Tratamiento

Los objetivos en el tratamiento de la EEo son ali-
viar los sintomas del paciente y aumentar su calidad de
vida, mejorar o normalizar la apariencia endoscépica e
histolégica del eséfago, normalizar el crecimiento y de-
sarrollo en los nifios, mantener el estado nutricional y
prevenir complicaciones como la formacién de estenosis
esofdgicas e impactacién alimentaria. Para lograr estos
objetivos se requiere tratar los aspectos inflamatorios y
fibroestendticos de la enfermedad. La terapias farmaco-
légica y dietética estdn enfocadas en manejar el aspecto
inflamatorio de la enfermedad, mientras que la dilata-
cién endoscépica se utiliza para el tratamiento de la dis-
minucién de calibre esofdgico o las estenosis causadas
por fibrosis. Se recomienda iniciar con una Unica tera-
pia antiinflamatoria y evaluar la respuesta al tratamiento
mediante la actividad clinica, endoscépica e histolégica
de la enfermedad (Figura 2). Los puntos clave del tra-

tamiento, as{ como las dosis recomendadas, se resumen
en la Tabla 1.
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Figura 2. Algoritmo de tratamiento para EEo

[ Diagndstico de EEo ]

establecido
l En estenosis critica, considerar
dilatacion previa al tratamiento
Tratar lainflamaciény evaluar ~ |___ . antiinflamatorio
fibrosis/estenosis en todos los pacientes

Tratamiento
antiinflamatorio

Decision compartida
con el paciente

Objetivo > 16 mm

v

Estenosis o estrecha . .
v v “®| miento presente 2

[ Tratamiento ] [ Tratamiento con ] 'y

FPm e e e e e e e =

farmacolégico dieta de eliminacién

v A 4 v

[ IBP ] [ ETD ] —y[EIiminaciénempirica]

:{ Evaluar respuesta ]ﬂ—
<

Falta de respuesta

Respuesta
adecuada

[ Dupilumab ]

v

Cambiar o modificar
tratamientos previos

v

Terapia de
mantenimiento y
monitoreo a largo

plazo

Falta de
respuesta

A

—>[ Evaluar respuesta ]

Respuesta
adecuada

El tratamiento antiinflamatorio se debe establecer en todos los pacientes y lo largo de todo el algoritmo se debe considerar la necesidad de la dilatacion endoscopica
de forma concurrente. La evaluacion de la respuesta al tratamiento debe considerar los sintomas, hallazgos endoscopicos usando EREFS, y cuantificacion histolégica
de eosindfilos en el tejido esofagico. EEo, Esofagitis Eosinofilica; IBP, Inhibidor de Bomba de Protones; ETD, Esteroide Topico Deglutido; EREFS, Puntaje de Referencia
Endoscdpica para la Esofagitis Eosinofiilica.

Adaptado de Dellon et al., 2025."
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Tabla 1. Tratamientos farmacoldgicos, dietéticos y bioldgicos en EEo

194 4

Tratamiento Farmaco Mecanismo Eficacia clinica / Efectos adversos Perfil de paciente
y dosis principal histologica ideal
Inhibidores Omeprazol | acidoy | eotaxina-3  Sintomas: ~60%. Variable respuesta Primera linea.
de la bomba 20 - 40 mg BID. (anti-inflamatorio). Remision histologica: segln CYP2C19. Buena disponibilidad
de protones. ~50% (mejor con Potencial de recaidas y bajo costo.
dosis altas/BID). al reducir dosis.
Esteroides Budesonida 2 - 4 mg Accion Sintomas: 52 - 71%. Candidiasis 3 - 20%. Pacientes refractarios
topicos por dia (dividido BID). antiinflamatoria Endoscopia: 60 - 70%.  Supresion adrenal aIBP.
deglutidos Fluticasona propionato local sobre mucosa Histologia: 62 - 95%. rara (pediatricos). Enfermedad
en inhalador dosificado esofégica. fibroestenética.
1760 pg por dia
(dividido BID).
Dietas de Eliminacion de Elemental: ~90%. Impacto calidad Pacientes motivados.
eliminacion alimentos 6FED: ~70%. de vida. Cuando se desea
desencadenantes Step-down diets: Riesgo nutricional. evitar farmacos.
de inflamacion. 40 - 60%. Potencial de trastornos
de alimentacion.
Baja adherencia.
Dupilumab Adultos y adolescentes Anticuerpo Sintomas: mejora Reacciones locales Pacientes refractarios

monoclonal contra
IL-4Ra; bloquea
sefalizacion de IL-4
e IL-13 y migracion
de eosindfilos a la
mucosa esofégica.

(> 12 afos) con un peso

> 40 kg: 300 mg por semana.
Nifios de 1 a 11 afios con

un peso de al menos 15 kg:

» 200 mg cada 2 semanas
para pacientes con peso
entre 15 y < 30 kg.

» 300 mg cada 2 semanas
para pacientes con peso
entre 30 y < 60 kg

significativa de en sitio de inyeccion. a IBP/ETD/dieta.
disfagia. Perfil de seguridad Enfermedad moderada
Remision favorable. a severa.

histoldgica ~60%. No requiere cribado Con comorbilidades
Eficacia mantenida infeccioso. atopicas (asma,

alas 52 semanas. dermatitis).

Resumen de los principales tratamientos en esofagitis eosinofilica, con mecanismo, eficacia, efectos adversos y perfil de seleccion. Datos de eficacia basados en
ensayos clinicos y metaanalisis. La seleccion del tratamiento debe individualizarse segun fenotipo clinico, disponibilidad terapéutica y preferencias del paciente.
6FED, dieta empirica de eliminacion de seis alimentos; BID, bis in die “dos veces al dia”.

Tratamiento farmacolégico
Inhibidores de la bomba de protones
Los inhibidores de la bomba de protones (IBP) han

demostrado beneficios en la esofagitis eosinofilica, mds
alld de su conocido efecto antisecretor. Diversos estu-
dios han evidenciado que, ademds de reducir la acidez
géstrica, los IBP disminuyen la expresién de eotaxina-3,
principal quimiocina implicada en el reclutamiento
de eosinéfilos, mejoran la funcién de barrera epitelial
y favorecen la homeostasis transcripcional del epitelio
esofdgico. Estos mecanismos explican su eficacia en pa-
cientes sin sintomas tipicos de reflujo.*!

Los ensayos clinicos disponibles, aunque limitados
en ndmero y tamafio, han mostrado que una proporcién
significativa de pacientes logra una reduccién satisfac-
toria del infiltrado eosinofilico y mejoria clinica tras el
tratamiento con IBP. En series observacionales y me-
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taandlisis, la tasa de respuesta clinica ronda el 60% y la
remision histoldgica es cercana al 50%, con mejores re-
sultados en esquemas de dosis altas o en administracién
de dos veces al dfa.?

La eficacia de los IBP en la esofagitis eosinofilica de-
pende en gran medida de la dosis y el esquema de admi-
nistracion. La mayoria de los estudios han sefialado que
los mejores resultados se obtienen con dosis altas. En
un amplio estudio retrospectivo, con mds de trescientos
pacientes, las tasas de remisién histoldgica alcanzaron
aproximadamente el 53% - 54% con esquemas de 20 -
40 mg dos veces al dfa, en comparacién con apenas el
10% - 12% en quienes recibieron dosis dnicas diarias.*
Estos hallazgos refuerzan la importancia de emplear un
régimen intensivo durante la fase inicial de tratamiento.

Sin embargo, se ha observado que una proporcién
significativa de respondedores puede mantener la re-
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misién con esquemas de reduccién progresiva. Algunos
pacientes permanecen libres de inflamacién al disminuir
la dosis a una sola toma diaria (por ejemplo, 40 mg de
omeprazol al dfa), aunque hasta un tercio de ellos puede
presentar recaidas y requerir nuevamente el régimen de
dos dosis.* %

Un aspecto relevante es la variabilidad individual en
la respuesta, influida por factores como el metabolismo
hepdtico (polimorfismos de CYP2C19) o la coexistencia
de enfermedades atdpicas.

Los bloqueadores de dcido competitivos del potasio
(PCAB) inhiben de forma reversible y competitiva la
H*,K*+-ATPasa gdstrica, logrando una supresién 4ci-
da mds rdpida, potente y sostenida que los IBP.* Se
han propuesto como una opcién atractiva para el tra-
tamiento de la EEo, aunque sus mecanismos de accién
mds alld del control dcido atin no estdn claramente de-
finidos.** El estudio mds amplio evaluando PCAB para
tratar EEo, realizado en Japdn, fue un andlisis retros-
pectivo de 118 pacientes tratados con vonoprazén o
IBP (rabeprazol 10 - 20 mg, esomeprazol 20 mg). En
el grupo con vonoprazdn, el 72,7% alcanzé respuesta
sintomdtica, se observé una reduccién de 2 puntos en
el puntaje endoscépico EREFS y el 39,4% logré remi-
sién histoldgica completa, resultados comparables a los
obtenidos con IBP tradicionales.® Estos datos sugieren
el potencial de los PCAB como una alternativa en el
tratamiento de la EoE, aunque los mecanismos impli-
cados no se han dilucidado por completo y, por ahora,
no se recomienda su uso rutinario.

Esteroides tépicos

Los esteroides tépicos deglutidos (ETD) constituyen
una de las terapias de primera linea.” A diferencia del
empleo de esteroides sistémicos, el objetivo de los ETD
es recubrir la mucosa esofdgica con el firmaco, ejercien-
do un efecto antiinflamatorio local y minimizando la
absorcidn sistémica.

La eficacia de los ETD ha sido confirmada en mul-
tiples ensayos aleatorizados y controlados, con tasas de
remisién histolégica consistentes en el rango del 60%-
70%.%% 5" En estudios de fase 3, la budesonida en sus-
pensién oral (BOS) y en tableta orodispersable (BOT)
alcanzaron respuestas de hasta el 62%-95% (< 15 eos/
campo), lo que respaldé su aprobacién por la FDA en
2024 y la EMA en 2018, respectivamente.’> > De ma-
nera similar, la fluticasona en formulacién orodispersa-
ble mostré respuestas histolégicas entre el 75% - 95%
en un ensayo fase 2b.>* La tasa de respuesta sintomdtica
es del 52% - 71% y la tasa de respuesta endoscépica del
60% - 70% para budesonida y fluticasona en EoE, con

eficacia comparable entre ambos firmacos.” °¢ Estos
hallazgos consolidan a los ETD como una estrategia
terapéutica eficaz y de aplicacién amplia en la EEo.

Sin embargo, estas formulaciones no se encuentran
disponibles de manera generalizada en Latinoamérica y
habitualmente se requiere adaptar otras presentaciones
mediante su dilucién en medios que mejoren la palata-
bilidad o la produccién en farmacias de férmulas ma-
gistrales.

En el contexto de tratamiento de induccidn, la evi-
dencia es sélida. Para la terapia de mantenimiento, aun-
que los datos son mds limitados, un ensayo clinico en
adultos mostré que la budesonida reducia significativa-
mente la recurrencia de la inflamacién, con tasas de re-
misién sostenida del 73,5% frente al 4,4% en placebo.”
Esto respalda la necesidad de mantener una estrategia
terapéutica prolongada en pacientes respondedores,
dado el cardcter crénico y recidivante de la enfermedad.

En términos de seguridad, el perfil de los ETD es
favorable. El efecto adverso mds frecuente es la candi-
diasis oral o esofdgica, reportada en entre un 3,8% y un
23,7% de los casos, habitualmente leve y manejable con
antiftingicos o ajustes de dosis.”>*>* La supresién adrenal
es poco comun y se ha documentado principalmente en
pacientes pedidtricos o en quienes reciben exposiciones
prolongadas o multiples formulaciones de esteroides, lo
que justifica una vigilancia clinica individualizada.’®

En la prdctica clinica, la eficacia de los ETD depende
no solo del firmaco empleado, sino también de la técni-
ca de administracién. Se aconseja deglutir la medicacién
tras las comidas o antes de dormir, evitando liquidos o
alimentos durante 30 a 60 minutos para maximizar el
tiempo de contacto con la mucosa esofdgica.

La evidencia comparativa indica que los ETD alcan-
zan tasas de respuesta sintomdtica (52% - 71%), endos-
cépica (60% - 70%) e histoldgica (62% - 95%) supe-
riores o, al menos, comparables a las obtenidas con los
IBP, cuyo rango de eficacia reportado es de 60% - 81%
para la respuesta sintomdtica, 50% - 87% para la endos-
cOpica y 41% - 54% para la histoldgica, especialmente
con dosis altas (omeprazol 20 - 40 mg dos veces al dia)
durante 8 - 12 semanas.””®" Ademds, datos de prdctica
clinica real confirman que los corticosteroides tépicos
mantienen tasas de remisién clinica e histolégica supe-
riores al 80%, como segunda linea tras fallo de IBP.%!

En conclusién, los esteroides tdpicos representan
una opcidén terapéutica segura, eficaz y respaldada por
evidencia de calidad alta en la EEo. Constituyen una
alternativa de primera linea junto con los inhibidores de
la bomba de protones y la dieta de eliminacién empiri-
ca. Su empleo sistemdtico ha permitido reducir la acti-
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vidad inflamatoria, mejorar la sintomatologfa y prevenir
complicaciones fibroestendticas, consoliddndolos como
pilar del tratamiento antiinflamatorio en esta enferme-
dad crénica.

Biolégicos

La introduccién de agentes biolégicos ha modifica-
do de manera sustancial el abordaje terapéutico de la
EEo. El fdrmaco con mayor respaldo hasta la fecha es
dupilumab, el dnico bioldgico actualmente aprobado
por la FDA para su uso en EEo. Este firmaco es un
anticuerpo monoclonal que bloquea el receptor de la in-
terleucina-4 alfa (IL-4Ra), interfiriendo asf en la sefiali-
zacién de IL-4 e IL-13, citoquinas clave en la respuesta
inflamatoria tipo 2.

En un ensayo pivotal de fase 3 en adolescentes y adul-
tos con falta de respuesta a al menos 8 semanas de tra-
tamiento con IBP a dosis altas y que excluyé a pacientes
con uso reciente (8 semanas) de ETD, la administracién
de dupilumab semanalmente alcanzé remisién histolé-
gica (< 6 eosinéfilos/ CAP) en aproximadamente el 60%
de los pacientes, frente a solo un 5% en el grupo pla-
cebo. Ademds, se documentdé una mejoria significativa
de la disfagia evaluada mediante el Dysphagia Symptom
Questionnaire, reduccién de la actividad endoscépica
medida por el sistema EREFS y mejoria histoldgica glo-
bal evaluada con el EoOEHSS. La eficacia fue consistente
independientemente del uso concomitante de inhibido-
res de la bomba de protones o de la respuesta previa a
esteroides tépicos.*

En poblacién pedidtrica (1 - 11 afios), un ensayo alea-
torizado con diferentes esquemas de dosificacién mostré
tasas de respuesta histolégica del 58% y 68% en los gru-
pos de dupilumab, frente a un 3% con placebo. Ademds
de la reduccién de la inflamacidn, se describié mejorfa en
los hallazgos endoscépicos y un impacto favorable sobre
el crecimiento, con tendencia positiva en la reduccién
de sintomas.®

La duracién de la respuesta ha sido corroborada en
estudios de extensién abierta, en los que la eficacia clini-
ca, endoscépica e histoldgica se mantuvo a las 52 sema-
nas, con incremento progresivo en las tasas de respuesta
en algunos pacientes entre las semanas 24 y 52.6 ¢4

El perfil de seguridad de dupilumab es favorable. Los
eventos adversos mds frecuentes son reacciones locales
en el sitio de inyeccién, sin incremento de infecciones
oportunistas ni necesidad de cribados previos para tu-
berculosis, VIH o hepatitis. No se requiere monitoriza-
cién farmacocinética ni ajustes en funcién de biomar-
cadores basales, lo que simplifica su uso en la prictica

clinica.®>¢’
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La evidencia del “mundo real” respalda estos ha-
llazgos. Una cohorte de 46 pacientes con EEo grave,
muchos con estenosis criticas y necesidad de dilatacio-
nes, mostré tasas de respuesta histoldgica cercanas al
60%, con mejorfa clinica y endoscdpica significativas,
asi como el incremento en el calibre esofdgico medido
incluso con EndoFLIP, sugiriendo un potencial efecto
beneficioso sobre la remodelacién tisular.®®

Por el contrario, otros bioldgicos que se dirigen a los
eosindfilos han ofrecido resultados mds limitados. Anti-
cuerpos contra IL-5 (mepolizumab, reslizumab), contra
su receptor (benralizumab) o contra Siglec-8 (lirenteli-
mab) han mostrado reducciones importantes en la infil-
tracién eosinofilica —en algunos casos casi completas—,
pero sin traduccién consistente en la mejorfa clinica y
con efectos endoscépicos modestos o ausentes. Este ha-
llazgo refuerza la hipétesis de que la EoE no es exclusi-
vamente una enfermedad eosinéfilo-dependiente, y ex-
plica la falta de desarrollo clinico de estos agentes como
tratamiento de rutina.®

Por dltimo, el uso de omalizumab (anti-IgE) no ha
demostrado beneficio frente a placebo en ensayos con-
trolados, y reportes aislados con infliximab o vedolizu-
mab se consideran insuficientes para justificar su em-
pleo fuera de contextos de investigacién.”*”7*

Moléculas pequeiias

Diversos fdrmacos de la categoria de moléculas pe-
quefias han sido evaluados en el manejo de la esofagitis
eosinofilica, aunque los resultados han sido limitados. El
cromoglicato de sodio (cromolina), un estabilizador de
mastocitos, no logré demostrar eficacia clinica ni histo-
légica consistente en el estudio disponible.” De manera
similar, el montelukast, antagonista de los receptores de
leucotrienos, ha mostrado tinicamente respuestas parcia-
les y transitorias, sin alcanzar tasas relevantes de remi-
sién histoldgica ni mejoras sintomdticas sostenidas.”®

En conjunto, la evidencia actual indica que estas
moléculas no modifican de forma significativa el cur-
so inflamatorio ni la progresién fibroestenosante de la
EEo. Por ello, su utilizacién en la préctica clinica carece
de fundamento y se considera inapropiada fuera de un
contexto estrictamente de investigacion.

Dieta de eliminacion

La relacién de la esofagitis eosinofilica con antigenos
alimentarios ha permitido desarrollar estrategias tera-
péuticas sobre la base de la exclusién dietética. El en-
foque mds restrictivo, la dieta elemental, logra tasas de
remisién histolégica cercanas al 90%, pero su aplicacién
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es limitada por el sabor desagradable, la necesidad de
apoyo mediante sonda en algunos pacientes, el elevado
costo y el impacto negativo en la calidad de vida. Por
estas razones, se reserva principalmente para lactantes o
casos graves y refractarios.”’

Como alternativa, se ha utilizado la dieta empirica
de eliminacién de seis alimentos (6FED, por sus siglas
en inglés:, 6 Food Elimination Diet), que excluye leche,
trigo, huevo, soya, frutos secos y pescado/mariscos.”®
En adultos y nifos, esta estrategia alcanza tasas de re-
misién histoldgica de alrededor del 70%, identificando
posteriormente a la leche y el trigo como los principales
desencadenantes.”” El protocolo de implementacidn re-
quiere la eliminacién estricta de los seis grupos alimen-
tarios, con reintroduccién secuencial de cada alimento
(cada 6-8 semanas) y endoscopia con biopsia tras cada
reintroduccién, para identificar los desencadenantes in-
dividuales. Los principales desafios incluyen la alta carga
restrictiva de la dieta, la necesidad de multiples endos-
copias, el riesgo de deficiencias nutricionales, el impacto
en la calidad de vida y la dificultad de adherencia, espe-
cialmente en nifios y familias. Ademds, la dieta puede
ser socialmente limitante y costosa, y la identificacién
de los alimentos desencadenantes puede requerir un
proceso prolongado y complejo.®

Para mejorar la factibilidad, se han desarrollado
esquemas menos restrictivos, como la dieta de cuatro
alimentos (4FED) y la dieta de dos alimentos (2FED),
con tasas de respuesta intermedias, y mds recientemente
la dieta de un alimento (1FED), que elimina solo la le-
che y ha mostrado eficacia en una proporcidn relevante
de pacientes. Estas aproximaciones en escalada (szep-
up) permiten reducir procedimientos endoscdpicos y
mejorar la calidad de vida, reservando intervenciones
mds restrictivas para quienes no responden en fases
iniciales.?84

En términos generales, las dietas de eliminacién re-
presentan una opcidn terapéutica eficaz y segura, espe-
cialmente en pacientes motivados y en el contexto de
contar con apoyo nutricional adecuado. La seleccién de
la estrategia debe individualizarse, equilibrando eficacia,
adherencia y recursos disponibles, dado que no existe un
esquema tnico aplicable a todos los pacientes.

Tratamiento endoscépico

El abordaje endoscépico mediante dilatacién esofd-
gica constituye una herramienta terapéutica muy im-
portante y sumamente util en pacientes con esofagitis
eosinofilica que presentan disfagia secundaria a estenosis
o calibre disminuido del eséfago. Su utilidad radica en

mejorar de forma inmediata la capacidad de trdnsito ali-
mentario y aliviar la sensacién de impactacién, aunque
no actta sobre la inflamacién subyacente. A la vez, es
importante reconocer que algunos pacientes con remi-
sién de la inflamacién tienen dreas estendticas debidas a
fibrosis que no resuelven si no se efecttia dilatacién en-
doscépica y se requiere un alto indice de sospecha para
reconocer de manera oportuna estos casos.

Los estudios disponibles han demostrado que la di-
latacién endoscépica es un procedimiento seguro y efi-
caz. Las tasas de complicaciones graves son bajas: la tasa
de perforacién es de 0,033 - 0,38% por procedimiento
y la tasa de sangrado clinicamente significativo es de
0,028% — 0,05%; ambas cifras se han corroborado en
metaandlisis y revisiones sistemdticas que incluyen a po-
blaciones pedidtricas y adultas.®®’

Se recomienda adoptar una estrategia de dilatacién
paulatina y juiciosa (start low and go slow), es decir, ini-
ciar con didmetros pequefios y progresar de forma gra-
dual en sesiones sucesivas, evitando forzar la expansién
para reducir el riesgo de complicaciones. El objetivo es
alcanzar un calibre esofdgico funcional, generalmente de
16 - 18 mm, lo que suele traducirse en una notable me-
jorfa de la calidad de vida.”

Es importante subrayar que la dilatacién debe com-
binarse con un tratamiento antiinflamatorio farmaco-
légico o dietético, dado que por si sola no modifica
el proceso inmunoldgico ni previene la progresién fi-
broestenosante. Por ello, se considera una intervencién
complementaria dentro de un esquema terapéutico in-
tegral."”

Terapia de mantenimiento y vigilancia a largo

plazo

La EEo es una enfermedad crénica y recurrente; la
suspension del tratamiento conduce casi de manera uni-
versal a la recurrencia de inflamacidn histolégica, altera-
ciones endoscdpicas, con reaparicién de sintomas. Este
cardcter persistente justifica la necesidad de estrategias
de mantenimiento a largo plazo una vez alcanzada la
remisién inicial.’

Los estudios han demostrado que la continuidad
de las terapias efectivas, ya sean farmacoldgicas (inhi-
bidores de la bomba de protones, corticoides tépicos,
biolégicos) o dietéticas, previene la recurrencia de la
inflamacién y reduce la progresién hacia fenémenos
fibroestenosantes. En el caso de los tratamientos far-
macoldgicos, se recomienda identificar la dosis minima
efectiva capaz de mantener el control de la enfermedad,
con el fin de optimizar la seguridad y la adherencia. En
general, se recomienda realizar una endoscopia con eva-
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luacién clinica, EREFS y biopsias a las 8 - 12 semanas
tras iniciar terapia con IBP, esteroides tépicos o dieta
de eliminacidn, y entre 12 - 24 semanas en el caso de
dupilumab. La frecuencia de seguimiento depende de
la gravedad: en pacientes con complicaciones (impacta-
cién alimentaria, perforacidn, estenosis o desnutricién)
el control debe ser mds estrecho e individualizado, y en
quienes presentan respuesta adecuada y enfermedad es-
table, puede mantenerse un seguimiento clinico regular.
Se ha observado que las interrupciones prolongadas en
la atencién (= 2 afios sin endoscopia o consulta) se aso-
cian a un mayor riesgo de progresién fibroestenosante.*®
Ademds, cualquier cambio terapéutico relevante (como
reduccién de dosis) justifica repetir la endoscopia para
confirmar la respuesta. Es importante obtener biopsias
esofdgicas unas semanas después de cada cambio tera-
péutico, para confirmar el mantenimiento de la remi-
sién histolégica."

La vigilancia clinica basada tinicamente en sintomas
resulta insuficiente, dado que la percepcién de disfagia
y dolor no se correlaciona de manera consistente con la
actividad inflamatoria. Por esta razén, se aconseja un
seguimiento integral que incluya evaluacién clinica, en-
doscépica e histoldgica en intervalos periddicos. Dicho
enfoque permite confirmar la persistencia de la respues-
ta terapéutica y detectar recafdas subclinicas que, de no
tratarse, favorecen el desarrollo de estenosis.?” %

En pacientes pedidtricos, la terapia de mantenimiento
persigue ademds metas adicionales, como el crecimiento
y desarrollo adecuados, la preservacién del estado nutri-
cional y la prevencién de trastornos de la conducta ali-
mentaria. De igual forma, en todos los grupos etarios,
la calidad de vida del paciente y de su familia constituye
un aspecto central en la decisién de mantener la terapia
a largo plazo.

Conclusiones

La EEo se reconoce actualmente como una enferme-
dad inflamatoria crénica del eséfago, mediada por me-
canismos inmunes tipo 2, cuya incidencia y prevalencia
han aumentado de manera sostenida a nivel mundial.
El diagndstico debe basarse en una evaluacién clinica
minuciosa, apoyada en hallazgos endoscépicos e histo-
légicos, con la obtencién de multiples biopsias y el uso
de sistemas estandarizados de clasificacién como EREFS
y EoEHSS. Este abordaje integral permite una identifi-
cacién mds temprana de la enfermedad y contribuye a
prevenir complicaciones fibroestenosantes.

En términos terapéuticos, los inhibidores de la bom-
ba de protones, los esteroides tépicos deglutidos y las
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dietas de eliminacidn representan las estrategias de pri-
mera linea con mayor evidencia de eficacia y seguridad.
La disponibilidad de terapias bioldgicas, particularmen-
te dupilumab, ha transformado el panorama terapéutico
al ofrecer una alternativa eficaz en pacientes refractarios
o con enfermedad severa. La dilatacién endoscdpica
constituye una herramienta complementaria fundamen-
tal en casos de estenosis significativas, siempre en el con-
texto de un control inflamatorio adecuado. La dilata-
cién endoscdpica para estenosis debida a EEo es segura,
con tasas de complicaciones sumamente bajas y un claro
beneficio para muchos pacientes.

Considerando el cardcter crénico y recurrente de
la EEo, resulta indispensable establecer planes de tra-
tamiento de mantenimiento individualizados, que in-
cluyan seguimiento clinico, endoscépico e histoldgico,
dado que los sintomas no siempre reflejan con precisién
la actividad inflamatoria. La adherencia terapéutica, la
calidad de vida del paciente y la prevencién de la progre-
sién fibroestenosante deben guiar la toma de decisiones
a largo plazo.

A pesar de los avances alcanzados, persisten desafios
relevantes, como la limitada disponibilidad de formu-
laciones especificas en ciertas regiones, la necesidad de
biomarcadores no invasivos confiables y la optimizacién
de algoritmos terapéuticos costo-efectivos.
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