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Resumo

Introducéo: Esofagite eosinofilica (EE) € uma doenca
considerada de prevaléncia baixa, caracterizada por
infiltracdo de eosindfilos na mucosa esofdgica, sendo seus
principais sintomas disfagia e impactagdo alimentar. O
diagndstico é estabelecido através de endoscopia e andlise
histolégica da mucosa esofégica. O tratamento mais eficaz
tem sido a corticoterapia topica, havendo boa resposta clinica
e histologica. No Brasil, a literatura publicada sobre esse
assunto é escassa. Objetivos: Descrever as caracteristicas
clinicas, endoscopicas e histopatoldgicas de uma série de
casos de pacientes com esofagite eosinofilica. Métodos:
Estudo descritivo de uma série de casos. A amostra foi
formada por pacientes com infiltragdo eosinofilica da mucosa
esofégica entre os anos de 2007 e 2010 num centro médico
privado. Foram coletados dados clinicos, endoscépicos
e histolégicos dos pacientes. O diagnéstico definitivo de
esofagite eosinofilica foi firmado usando os critérios de
Dellon e col™. Resultados: Foram incluidos no estudo 29
pacientes, no qual 90% eram do sexo masculino. A média de
idade dos pacientes foi de 42,5 anos (18-66 anos), sendo
59% apresentavam disfagia, 45% pirose/regurgitacdo 4cida,
impactagdo alimentar 27% e dor retroesternal em 24% dos
pacientes. Dois pacientes apresentavam-se assintomaticos.
Achados endoscdpicos da doenga foram observados
em todos os pacientes, sulcos lineares em 72%, placas/
exsudatos brancacentos em 55%, formagdes anelares em
41% e hérnia hiatal em 3%. Todos apresentavam pelo menos
15 eosindfilos por campo de grande aumento e degranulacdo

eosinofilica em 83% dos pacientes. Conclusédes: O perfil
dos pacientes desta série é o seguinte: idade média de 42,5
anos; 0 género que predominou foi 0 masculino; a queixa
clinica mais comum foi disfagia; a média da contagem de
eosindfilos por campo de grande aumento na amostra foi de
20,9; e 0 achado endoscépico mais frequente foram sulcos
lineares. Os achados deste estudo sdo semelhantes aos da
literatura.

Unitermos: Es6fago, Esofagite Eosinofilica, Endoscopia
Digestiva Alta.

SUMMARY

Background: Eosinophilic esophagitis (EE) is a low
prevalence desease which consists on the infiltration of
eosinophils on the esophagic mucosa. Its main symptoms
are disfagy and eating inability. The diagnosis for this illness
is established through endoscopy and histologic analysis of
the esophagic mucosa. The most effective treatment until
this date has been topical corticotherapy. There have been
good clinical and histologic responses to this treatment.
There are still few studies and clinical descriptions about
the presentation of this illness in the adult population in
Brazil. Objectives: To describe the clinical, endoscopic and
hystopathologic characteristics of a series of cases of patients
with eosinophilic esophagitis. Methods: Descriptive study
of a series of cases. The sample for this study consisted
on patients with eosinophilic infiltration on the esophagic
mucosa between the years of 2007 and 2010 in a private
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medical center. Clinical, endoscopic and histologic data from
these patients has been collected. The Dellon et al13 criteria was
applied for the final eosinophilic esophagitis diagnosis of those
cases. Results: Were included in this study 29 patients, from
which 90% were male. The average age of the patients was 42,5
years of age (18-66 years old). 59% of the patients presented
disfagy, 45% presented heartburn/ acid regurgitation, presented
27% food impaction and 24% of chest pain. Endoscopic findings
of the desease were observed in all patients: linear furrows in
72%, white plaques in 55%, rings in 41% and hiatal hernia in
3%. All patients presented at least 15 eosinophils in at least
one high-power field and 83% of them presented eosinophilic
degranulation. Conclusions: The patients in this series have
the following profile: 42,5 years old; predominantly male; disfagy
was the most common clinical complaint; the average count of
eosinophils per high-power field on the sample was 20,9 and
linear furrows were the most common endoscopic findings. The
findings of this study were similar to those in the literature.

Keywords: Esophagus, Eosinophilic Esophagitis, Digestive
Endoscopy.

INTRODUCAO

Esofagite eosinofilica (EE) € uma doenca considerada de baixa
prevaléncia. Inicialmente achava-se que acometia somente
a populacgéo pediétrica, porém, em 1978, Landres, Kuster e
Strum ' descreveram pela primeira vez esta doenga em um
adulto. Na Ultima década, e especialmente nos Ultimos cinco
anos, a EE estd sendo reconhecida com frequéncia crescente
na populagdo adulta’.

Esofagite eosinofilica € uma doenga inflamatéria crénica com
infiltracdo eosinofilica densa da mucosa esoféagica. A presenca
de eosindfilos na mucosa esofagica ndo é exclusiva da EE.
Outras doencas, como doenga do refluxo gastroesoféagico
(DRGE), doenga de Crohn, doengas do coldgeno, infeccbes
esofagicas (e.g. herpes e candida) e esofagite induzida
por medicamentos também podem aumentar o nimero de
eosindfilos na mucosa esofagica’.

Os achados clinicos em criangas e adultos com EE sdo
divergentes. O sintoma mais comum em adultos € a disfagia
para sélidos (60-90%), seguido por impactagdo alimentar
(50-609%) *5. Além disso, os sintomas da DRGE (pirose e
regurgitagdo acida) também sdo comuns em adultos com EE,
relatados em 24% dos pacientes em uma metanalise®.

Os principais achados endoscépicos compativeis com a doenga
sdo formacbes anelares (traqueizagdo esofdgica), sulcos

lineares, placas/exsudatos brancacentos e estenoses ”®. Ja os
achados histolégicos mais caracteristicos séo grande nimero
de eosindfilos esofagicos, microabscessos eosinofilicos,
camadas superficiais de eosindfilos, hiperplasia da camada
basal, alongamentos papilares, fibrose e inflamagdo da
lamina prépria ®'°. Todos os pacientes com achados clinicos
compativeis com a doenga devem ser submetidos a
endoscopia digestiva alta (EDA) com, pelo menos, a retirada
de cinco fragmentos da mucosa esofagica, por bidpsia, para
0 estudo histolégico?.

Por se tratar de uma doenga relativamente nova e pouco conhe-
cida, os critérios diagnésticos tém sofrido constantes alteracoes,
sendo alvo de grande controvérsia nos Ultimos anos. Os critérios
para o diagnéstico da EE, segundo o consenso recente da Ame-
rican Gastroenterology Association (AGA) ', sdo 0s seguintes:
1) quadro clinico compativel (disfagia, impactac&o alimentar, azia
ou intolerancia alimentar); 2) 15 ou mais eosindfilos por campo
de grande aumento (eos/cga) em pelo menos um fragmento
da mucosa esofdgica, obtido por bidpsia; 3) exclusdo de outras
desordens que cursam com eosinofilia esofagica, e 4) uso de
inibidor de bomba proténica (IBP) por dois meses sem resposta
adequada ou 5) pHmetria sem alteracéo.

O principal diagnéstico diferencial € com a DRGE. O gran-
de desafio atual é identificar critérios diagnésticos, eminen-
temente endoscépicos e histolégicos, com especificidade
aceitavel para o diagnéstico da EE. Atualmente, a principal
estratégia terapéutica se faz com uso de corticoterapia t6-
pica, todavia o progndstico da doenga permanece incerto.'
O objetivo do presente trabalho foi de descrever as carac-
teristicas clinicas, endoscépicas e histopatolégicas de uma
série de casos de pacientes com esofagite eosinofilica.

Casuistica E METODOS

Trata-se de um estudo descritivo de uma série de casos. Foram
selecionados todos os pacientes que realizaram endoscopia
digestiva alta (EDA) no Centro Médico do Aparelho Digestivo
(CEMAD), Florianépolis (SC), no periodo de 21/06/2007 a
10/08/2010, em que os fragmentos da mucosa do esbfago
obtidos por biépsias apresentavam laudo anatomopatolégico,
com infiltragdo eosinofilica da mucosa esofégica de 15 ou mais
eosindfilos por campo de grande aumento (eos/cga).

Os critérios de inclusdo foram: EDA com fragmentos da mucosa
do es6fago apresentando infiltrac&o eosinofilica (= 15 eos/cga)
e pacientes com =18 anos de idade. Os critérios de exclusao
foram: pacientes sem informacdo sobre a queixa clinica; sem
dados demogréficos registrados no prontudrio (idade, sexo);
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lamina de fragmentos da mucosa esofdgica indisponivel
para revisdo do patologista; outro diagndstico que explique a
infiltracdo eosinofilica da mucosa esofdgica, tais como DRGE,
doenca de Crohn, doengas do coldgeno, infeccOes esofdgicas
(e.g. herpes e candida) e esofagite induzida por medicamentos.
O desenho do estudo estd descrito na figura abaixo.

Endoscopias realizadas
num servigo privado entre
Junho/2007 e Agosto/2010

v

Critérios de Inclusédo
1) Bidpsia de esofago com infiltrago eosinafilica da mucosa
(=15 eosindfilos/cga); 2) Idade superior a 18 anos.

\ 4 v

Revisdo das bidpsias de esofago

Revisdo do prontudrio com o patologista

v v v
. . Patologia
Dados clinicos Endoscopia Varidveis: 1)
Varidveis: 1) Queixa Varidveis: 1) Aneis; Contagem de
principal; 2) Histdria 2) Sulcos lineares; eosindfilos/CGA

e 2) Presenca de

de alergia; 3) Idade e 3) Placas e 4) Hérnia

4) Sexo. de hiato. degranulagéo de
eosindfilos.
v \ 4 \ 4
Seis ou mais critérios de Dellon e col.”
\ 4 v
v \ 4

Infiltragdo eosinofilica
de outra causa

Diagnéstico de Esofagite
Eosinofilica

Nos prontudrios médicos foram coletadas as seguintes
informacdes: idade, sexo, queixa clinica, alergia documentada
(dosagem de IgE total, eosinofilia periférica, histéria de asma
ou rinite alérgica) e alergia alimentar (paciente sintomatico com
reintroducdo do alimento ou com teste alimentar direto realizado
por alergista). Os fragmentos obtidos por bidpsia do es6fago
foram revisados por patologista, sendo registrada a contagem
maxima de eosindfilos por campo de grande aumento, hiperplasia
da camada basal, microabscesso eosinofilico e a presencga ou néo
de degranulagéo eosinofilica. Os laudos das endoscopias foram
revisados e 0s seguintes achados endoscopicos analisados:
sulcos lineares, formagdes anelares (traqueizagdo esofégica),
placas/exsudatos brancacentos e hérnia hiatal.

O diagndstico de EE foi definido pela presenca de seis ou mais
critérios de Dellon e col.” que estdo apresentados na Tabela 1.

G. C. Rears, A. C. Guimaraes, 0. E. C. Reals, 1. V. Souza

Tabela 1 - Critérios de Dellon e col.”™

1) Idade na biépsia esoféagica

2) Disfagia (sintoma)

3) Alergia alimentar (documentada)

4) Formagoes anelares na EDA

5) Placas/exsudatos brancacentos na EDA

6) Sulcos lineares na EDA

7) Auséncia de hérnia hiatal na EDA

8) Contagem de eosindfilos por campo de grande aumento

9) Degranulagdo eosinofilica

Considerou-se alergia alimentar documentada: paciente sin-
tomatico com reintroducdo do alimento suspeito ou com
teste alimentar direto realizado por alergista. Neste estu-
do, consideramos como presente este critério quando o
paciente possuia no prontudrio histéria pregressa de asma
ou rinite alérgica. Foi considerado como critério positivo
a presenca de 15 ou mais eosindfilos em pelo menos um
campo de grande aumento dentre cinco analisados. O es-
tudo esta de acordo com a resolugdo 196/96 do Conse-
lho Nacional de Saude (CNS). O projeto de pesquisa foi
submetido a andlise do CEP-UNISUL e aprovado sob o
registro 09.507.4.01.111.

INTRODUCAO

No periodo de 21/06/2007 a 10/08/2010, foram realizadas
17.887 endoscopias digestivas altas no CEMAD. Destas,
foram obtidos, por bidpsia, fragmentos esofagicos em 405. Em
apenas 7,19% (IC 95% 5,2-9,1) (n=29) destas bidpsias, foram
encontrados = 15 eos/cga, tendo como laudo histolégico o
descritor infiltragdo eosinofilica da mucosa esofagica. Todos
0s pacientes possuiam dados demograficos, queixa clinica
e achados endoscopicos registrados no prontuério, além de
todos os laudos histolégicos completos.

Dos 29 pacientes analisados, 90% (n=26) era do sexo
masculino, a idade média dos pacientes na bidpsia esofagica
de 42,5 anos (DP=15), sendo que o paciente mais novo tinha
18 e 0 mais idoso, 66 anos. Alergia documentada (dosagem
de IgE total, eosinofilia periférica, histéria de asma ou rinite
alérgica) foi encontrada em 69% (n=20) dos pacientes,
todavia nenhum deles apresentava informagdes suficientes
de alergia alimentar. A sintomatologia clinica mais comum
foi disfagia, presente em 59% (n=17) pacientes, seguida
de sintomas tipicos de DRGE em 45% (n=13), impactacado
alimentar em 27% (n=8) e dor retroesternal em 24% (n=7).
(Gréfico 1).
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Grafico 1 - Sintomatologia clinica na amostra estudada
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Quanto aos achados endoscépicos, 72% (n=21) apresentava
sulcos lineares, 55% (n=16) com placas/exsudatos

brancacentos, formagdes anelares em 41% (n=12). Apenas
um paciente apresentou hérnia hiatal (Grafico 2).

Grafico 2 - Achados endoscépicos na amostra
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Todos o0s pacientes apresentavam 15 ou mais eos/cga
e hiperplasia da camada basal. Apenas dois pacientes
apresentavam mais que 35 eos/cga (Gréfico 3). Foram
observados microabscessos eosinofilicos em 17% (n=5) e
degranulacdo eosinofilica em 83% (n=24) pacientes (Gréfico
4). Os critérios de Dellon e col.™ foram utilizados para fazer o
diagnostico de EE neste estudo. Todos os pacientes incluidos
neste estudo apresentavam idade =18 anos, disfagia em 599%,
alergia documentada em 69%, sulcos lineares na EDA 72%,
placas/exsudatos brancacentos na EDA 48%, formactes
anelares na EDA 45%, auséncia de hérnia hiatal na EDA em
97%, degranulagéo eosinofilica em 83% e = 15 eos/cga em
100%. (Gréfico 5).

Gréafico 3 - Contagem do niimero de eosindfilos por campo
de grande aumento na amostra
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Grafico 4 - Achados histoldgicos na amostra
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Grafico 5 - Achados demogrificos, clinicos, endoscépicos
e histolégicos segundo os critérios de Dellon e col™
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Todos os pacientes apresentavam seis ou mais critérios de
Dellon e col.”. Foram encontrados seis critérios em 45%
(n=13), sete critérios em 38% (n=11), oito critérios em 14%
(n=4) e todos os critérios positivos em apenas 3% (n=1) dos
pacientes (Grafico 6).

Grafico 6 - Numero de critérios de Dellon e col.'*/paciente
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No Apéndice A estdo descritos a sintomatologia clinica, os
achados endoscopicos e histoldgicos da amostra estudada.

Discussio

A grande dificuldade no diagnéstico da esofagite eosinofilica
€ a diferenciacdo com infiltracdo eosinofilica secunddria a
DRGE. Pelos critérios vigentes ", todo paciente com infiltragdo
eosinofilica (=15 na mucosa esofdgica eos/cga) deve ser
submetido a um curso de tratamento com IBPs e, entdo, repetir
0 exame endoscopico, com retirada de fragmentos esofégicos,
para verificar a regresséo ou ndo da infiltracdo eosinofilica.
Somente nos casos em que ndo existe regressdo da infiltragdo
eosinofilica € que se faz o diagnostico formal de EE. Nos demais,
o diagnéstico de EE é equivocado. Alternativamente, podemos
realizar um exame de pHmetria esofdgica prolongada para
afastar ou confirmar o diagnéstico de EE.

Esse cendrio realca a dificuldade que o clinico enfrenta para
fazer um diagnéstico correto de EE. Diante disso, foi optado por
usar o escore de critérios de Dellon e col.™ para o diagnéstico da
EE. Esse escore permite ao clinico realizar o diagnéstico da EE
retrospectivamente e sem a necessidade de testes terapéuticos
ou exame de pHmetria, sem abrir mdo de sensibilidade e
especificidade relevantes. Esses autores descreveram nove
preditores que diferenciam com bastante precisdo os pacientes
com EE dos pacientes com DRGE, apesar desse escore de
critérios ainda ndo ter sido validado amplamente.

G. C. Rears, A. C. Guimaraes, 0. E. C. Reals, 1. V. Souza

O presente estudo consiste em revisdo de prontudrios, logo,
estamos restritos aos dados produzidos e registrados no
prontudrio pelo médico assistente. Por conseguinte, fica evidente
a utilidade do escore diagndstico de Dellon porque, na medida
em que ele nos permite identificar com seguranca razodvel um
caso de EE, sem a necessidade de testes terapéuticos, exames
de pHmetria e nova endoscopia com bidpsias do eséfago, ele
aumenta o poder da nossa amostra, tornando as caracteristicas
observadas e relatadas nesse estudo bem mais préximas
da realidade.

Nesta amostra, todos 0s pacientes apresentaram pelo menos
seis critérios de Dellon e col.”, o que reduz de maneira signifi-
cativa a ocorréncia de diagndsticos alternativos como causa da
infiltracdo eosinofilica, o que, como ja foi dito, aumenta 0 nosso
poder de comparagdo com outras séries de pacientes com EE
diagnosticada pelos critérios tradicionais.

Foram descritos em nosso estudo 29 casos de esofagite eosino-
filica. Com excecdo de alergia alimentar, todos os outros critérios
de Dellon e col.” foram observados nos pacientes estudados.
O critério alergia alimentar foi substituido por histéria prévia de
rinite ou asma.

Em um estudo de série de casos com 31 pacientes, 77% era
de homens e a idade média de 34 anos (intervalo 14 a 77
anos) . Nesta amostra, 90% dos pacientes eram homens e a
idade média de 42,5 anos, sendo que o paciente mais jovem
tinha 18 e 0 mais idoso 66 anos. Dellon e col. ™ descreveram 151
casos de EE, no qual 73% dos pacientes apresentavam disfagia,
pirose em 42%, 30% com impactagdo alimentar e 8% com dor
retroesternal. Nesta casuistica, foram encontradas disfagia em
59% dos pacientes, seguida de sintomas tipicos de DRGE
(pirose e regurgitacdo 4cida) em 45%, impactacdo alimentar em
27% e dor retroesternal em 249%. QOutros estudos encontraram
resultados semelhantes >,

Os achados endoscépicos da doenga foram encontrados em
todos os pacientes. S8o eles: sulcos lineares em 72% (n=21),
placas/exsudatos brancacentos em 55% (n=16), formacOes
anelares em 41% (n=12) e hérnia hiatal em apenas 3% (n=1)
dos pacientes. Em um estudo retrospectivo de 117 pacientes
com diagndstico de EE, os principais achados endoscépicos
foram exsudatos brancacentos (25,6%), sulcos lineares (25,6%),
formacOes anelares (18,8%) e estenose (16,2%). A mucosa
esofdgica foi considerada “normal” em 24,8% dos pacientes ".

Em um relato de caso, o valor da sensibilidade, especificidade e
valor preditivo negativo em pacientes com achados endoscépicos
descritos acima foi de 72%, 89% e 98%, respectivamente '*. No
presente estudo, todos 0s pacientes apresentavam pelo menos
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Apéndice A - Dados clinicos, endoscdpicos e histoldgicos da amostra

Sexo ldade Clinica EDA Histologia Alergia Critérios
Dellon

1 M 57 Disfagia + Dor Retroesternal + Sulcos lineares + Exsudatos > 25 eos/cga + SIM 8
brancacentos dgn eos

2 M 29 Disfagia Sulcos lin. + Formagdes anelares | > 15 eos/cga + NAO 7
dgn eos

8 M 18 Disfagia +DRGE Sulcos lineares + Exsud. branc. + | > 35 eos/cga + SIM 9
Formacdes anelares dgn eos

4 M 23 DRGE Exsud. branc. + Form. anelares > 25 eos/cga + NAO 6
dgn eos

5 M 21 Disfagia Sulcos lineares > 25 eos/cga + NAO 6
dgn eos

6 M 37 Disfagia + Impactagdo Alimentar Sulcos lineares > 25 eos/cga + SIM 7
dgn eos

7 M 25 DRGE Sulcos lin. + Formagdes anelares > 15 eos/cga SIM 6

8 M 55 Disfagia Exsudatos brancacentos > 35 eos/cga + SIM 7
dgn eos

9 M 60 Disfagia Exsud. branc. + Form. anelares > 15 eos/cga + NAO 7
dgn eos

10 M 66 Dor Retroesternal + DRGE Formagdes anelares > 15 eos/cga + SIM 6
dgn eos

11 M 50 Impactagdo Alimentar Sucos lin. 4+ Exsud. brancacentos | > 15 eos/cga + SIM 7
dgn eos

12 M 48 Impactagéo Alimentar Sucos lineares > 15 eos/cga + SIM 6
dgn eos

13 M 56 Disfagia Sucos lin. + Exsud. brancacentos | > 25 eos/cga + NAO 7
dgn eos

14 M 38 DRGE Sucos lin. + Exsud. brancacentos | > 25 eos/cga + SIM 6
+ Hérnia hiatal dgn eos

15 M 53 Impactagéo Alimentar + DRGE Sucos lin. + Exsud. brancacentos > 15 eos/cga NAO 6

+ Formacdes anelares

16 M 51 Disfagia Exsudatos brancacentos > 15 eos/cga + SIM 7
dgn eos

17 M 20 Disfagia + Dor Retroesternal + Sucos lin. + Exsudatos > 25 eos/cga SIM 6

DRGE brancacentos

18 M 63 Impactagéo Alimentar Exsudatos brancacentos > 25 eos/cga + SIM 6
dgn eos

19 M 41 Disfagia + Dor Retroesternal Sucos lin. + Exsud. brancacentos | > 25 eos/cga + NAO 7
dgn eos

20 F 58 Disfagia + Dor Retroest. + DRGE Exsudatos brancacentos > 25 eos/cga + NAO 6
dgn eos

21 F 25 Dor Retroesternal Sucos lin. + Formagdes anelares | > 15 eos/cga + SIM 7
dgn eos

22 M 31 Disfagia + Impactacdo Alimentar Sucos lin. 4+ Formagdes anelares | > 1%eos/cga 4 SIM 8
gn eos

23 M 50 Disfagia + Impactacdo Alimentar Form. anelares + Exsud. branc. > 25 eos/cga + SIM 8
dgn eos

24 M 33 Disfagia + DRGE Sucos lin. + Exsud. brancacentos > 25 eos/cga SIM 7

25 M 43 DRGE Sucos lineares > 15 eos/cga + SIM 6
dgn eos

26 M 58] Dor Retroesternal Sucos lineares > 15 eos/cga + SIM 6
dgn eos

27 M 33 DRGE Sucos lin. + Formagdes anelares | > 25 eos/cga + NAO 6
dgn eos

28 F 53 Disfagia + Impact. Alim. + DRGE Sucos lin. 4+ Formages anelares | > 15 eos/cga + SIM 8
dgn eos

29 M 37 Disfagia Sucos lineares > 25 eos/cga + SIM 7
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um achado endoscépico sugestivo da doenga. A média da
maior contagem de eos/cga nessa casuistica foi de 20,9 eos/
cga. No estudo de Abe Y e col." foi de 36,8 eos/cga. Veerappan
e col.”® relataram microabscessos eosinofilicos em 24% e
degranulag8o eosinofilica em 36% dos pacientes. No presente
estudo foram encontrados microabscessos eosinofilicos em 17%
e degranulagdo eosinofilica em 83%. Em resumo, os achados
de nossos pacientes foram similares aos descritos na literatura,
com excegdo do nimero de eosindfilos encontrados na mucosa
esofégica.

CONCLUSAO

O perfil dos pacientes da nossa série é 0 seguinte: homens com
idade média de 30-40 anos, com disfagia e histéria pregressa de
doencas alérgicas. Todos 0s pacientes apresentaram pelo menos
um achado endoscdpico compativel com a doencga (sulcos
lineares, formacOes anelares, placas/exsudatos brancacentos).
A degranulagdo eosinofilica estava presente em 83% dos
pacientes e todos apresentavam >15 eosindfilos por campo de
grande aumento.
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