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RESUMEN

La gastroenteritis eosinofilica es una entidad de etiopatogenia no
aclarada y presentacion excepcional. Sus sintomas clinicos son muy
diversos, abarcando desde cuadros levesy de dolor abdominal inespecifi-
co hasta episodios agudos de obstruccién intestinal que hacen preciso en
ocasiones un tratamiento quirdrgico urgente. Este amplio abanico sinto-
maético parece estar condicionado por € grado de infiltracion eosinéfila
de la pared intestinal y el nimero de capas afectadas. Presentamos dos
casos que ilustran la diversidad anatomo-clinica del cuadro y sus impli-
caciones terapéuticas.
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ABSTRACT

Eosinophilic gastroenteritis is a condition of unknown etiopathoge -
nesis and unusual description. Clinical symptoms are widely diverseran -
ging from mild episodes of abdominal discomfort to acute intestinal obs -
truction which leads occasionally to urgent surgical approach. Thiswide
range of clinical posisibilities seems to be secondary to the rate of eosi -
nophilic infiltration of the bowel wall and the number of layers involved.
We report two cases showing that anatomo-clinical variety and their the -
rapeutic outcomes.
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INTRODUCCION

La gastroenteritis eosinifilica (GEE) es una entidad de
etiopatogenia desconociday descripcion infrecuente. Desde e
primer caso descrito por Kaijser en 1937 (1), son menos de
300 los casos publicados en la literatura mundia (2), de los
cuales 45 pertenecen a nuestro pais (revision bibliogréfica
MEDLINE 1966-1999). Las manifestaciones clinicas de la
enfermedad y su evolucion son muy diversas en funcion de la
localizacion del &rea del tracto digestivo afectay el grado de
afectacion eosindfila de las distintas capas de la pared intesti-
nal. Todo ello ha contribuido a que la enfermedad, especial-
mente en sus formas leves haya permanecido infradiagnosti-
cada hasta épocas recientes (3), apreciandose en los Ultimos
afios y particularmente en nuestro medio un ndmero progresi-
vamente creciente de nuevos casos probablemente basado en
un mayor indice de sospechaclinicay en un estudio histol 4gi-
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co dirigido. Presentamos dos nuevos casos que muestran la
variabilidad clinicay evolutiva citada, asi como los diversos
abordajes terapelticos posibles.

CASOS APORTADOS

Caso n° 1: Mujer de 32 afios con antecedentes de alergia de con-
tacto con metales y probable alergia a metamizol, que acude a
Urgencias por un cuadro de dolor abdominal de localizacion hipo-
géstrica con irradiacién a ambos hipocondrios de 24 horas de evolu-
cién. En el momento del ingreso, el dolor apareciafocalizado en fosa
iliaca derecha, acompafiandose de signos de peritonismo local. La
analitica urgente revel6 como Unico hallazgo leucocitosis (15.900)
con neutrofilia (80%) y recuento de eosindfilos normal. En laradio-
grafia ssimple de abdomen se apreciaron multiples niveles hidroaére-
os de intestino delgado. Ante la sospecha de apendicitis aguda, se
realizé laparotomia urgente, apreciandose abundante liquido libre
intraabdominal y un segmento deileon de 10 cm de aspecto inflama-
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torio con engrosamiento de paredes y equimosis en e meso, que se
reseco selectivamente. El informe anatomo-patol égico describia una
pared de intestino delgado con intenso infiltrado inflamatorio eosino-
filico que afectaba a serosa, muscular y submucosa, estando ésta Ulti-
ma muy edematosa con abundantes microabscesos eosinofilicos. La
mucosa aparecia respetada y no se apreciaban signos de afectacion
en lagrasa mesentérica. El liquido ascitico era de caracteristicas exu-
dativas (proteinas:. 5 g/dl) con recuento eosinéfilo elevado
(5.800/ml). Los cultivos resultaron negativos. La paciente permane-
ci6 asintomética durante ocho meses, reingresando por un nuevo epi-
sodio de dolor abdominal cdlico de cuatro dias de evolucién localiza-
do en hipogastrio y con irradiacion a ambas fosas renales. Presentaba
ritmo intestinal normal, sin nadiseas ni vémitos. Al ingreso se objeti-
vo fiebre de 38° y dolor difuso alapalpacion profunda abdominal sin
signos de peritonismo local. La analitica presentaba Unicamente |eu-
cocitosis (18.100) y neutrofilia (75%). Eosinéfilos normales. Radio-
grafia de abdomen sin hallazgos patol 6gicos. En la ecografia abdo-
minal se apreciadba una pequefia cantidad de liquido libre
perihepético y en gotieras paracdlicas, con un asa de pared engrosada
y edematosa en fosa iliaca derecha sugerente de proceso inflamatorio
local. Se realiz6 un trénsito gastrointestinal  que mostraba una este-
nosis parcial de aproximadamente 15 cm anivel deileon que permi-
tia el paso de contraste. El estudio posterior revel ¢ cifras de IgE ele-
vadas (368 ng/dl al ingreso —normal hasta 85—y 2.000 ng/dl diez dias
después). Tests cutaneos ainhalantes y alimentos —RAST a proteinas
de huevo, leche, pescado, trigo y cerdo— negativos. VSG, factor reu-
matoide, autoanticuerpos, serologia hidatidicay para Anisakis Sim-
plex, coprocultivos, determinacion de huevos y parasitos en heces,
negativos 0 normales. Se realizd una gastroscopia Sin apreciarse
hallazgos patoldgicos, tomandose biopsias mlltiples de esofago,
estémago y duodeno en las que no se detectaron infiltrados eosinofi-
los.

Ante la sospecha de un nuevo brote de enteritis eosinofilica, se
inici6 tratamiento con prednisona a dosis de 40 mg/dia, comenzando
mejoriaclinicaevidente alas 48 horas. Cinco dias después deinicia-
do el tratamiento, la paciente se encontraba completamente asinto-
mética. Los controles clinico-analiticos realizados a los tresy doce
meses del alta, resultaron normales en todos sus parametros.

Caso n° 2: Mujer de 26 afios, sin antecedentes de interés ni aer-
gias conocidas, remitida a consulta por cuadro de dos meses de evo-
lucién de dolor abdominal episddico autolimitado, sin relacion con la
ingesta, localizado preferentemente en region periumbilical, conirra-
diacion ocasional afosa iliaca izquierda, asociado ocasionalmente a
episodios de diarrea liquida de 3-4 deposiciones diarias, sin produc-
tos patol6gicos. No presentaba otra sintomatol ogia digestiva asocia-
da. Habia recibido tratamiento sintomético con espasmoliticos, sin
experimentar clara mejoria clinica. La exploraciéon fisicarevel ¢ Gni-
camente dolor selectivo ala palpacién profunda en fosailicaizquier-
da, sin signos locales de irritacion peritoneal. La analitica presentaba
valores normales en todos sus parametros, incluyendo recuento leu-
cocitario, neutrdfilos, eosindfilos y VSG. Se rediz6 una ecografia
abdominal que resultd normal. En la colonoscopia, se apreciaba un
ileon terminal con mucosa difusamente eritematosa, con una peque-
fia lesion de aspecto ulcerativo fibrinado de aproximadamente 3
mm. Se tomaron biopsias multiples en las que se apreciaron signos
inflamatorios inespecificos con un denso infiltrado eosindfilo difuso
sin presencia de granulomas locales o abscesos cripticos. Las deter-
minaciones complementarias de IgE, factor reumatoide, autoanti-
cuerpos, serologia hidatidicay para Anisakis Simplex, coprocultivos
y determinacion de huevos y parasitos en heces resultaron normales
0 negativas. El transito intestina presentaba irregularidad marcada
delamucosaanivel deileon terminal, sugerente de proceso inflama-
torio local, sin iméagenes de estenosis. La gastroscopia resulté nor-
mal, tomandose biopsias a distintos niveles, apreciandose Gnicamen-
te agregados eosinéfilos en mucosa de bulbo y segunda porcién
duodenal, asi como en antro gastrico, con hallazgos local es compati -
bles con gastritis crénica superficial. Se realizé seguimiento clinico,

encontréandose |a paciente asintomética en e momento de concluir €l
estudio. Esta situacién se mantuvo en revisiones posterioresalos 3y
10 meses, por lo que no se planted € inicio de tratamiento especifico
corticoideo.

DISCUSION

La gastroenteritis eosinofilica (GEE) es una entidad que
ha permanecido probablemente infradiagnosticada hasta épo-
cas recientes (2,3) desde su primera descripcion en 1937 (1).
Este hecho viene avalado por la cantidad creciente de casos
descritos en las Ultimas dos décadas, cifra que précticamente
duplica el nimero de publicaciones en e amplio intervalo
anterior (2). La hibliografia espafiola tampoco es ajena a esta
tendencia, y aun tratdndose de una entidad infrecuente, se
aprecia un progresivo incremento de los casos notificados
desde el primero publicado en 1973 (4). Esta tendencia se
hace especia mente notoria en los Ultimos cuatro afios (5-14) y
en determinadas formas localizadas de la enfermedad (14).
Todo ello pudiera estar determinado por un mayor indice de
sospecha de esta enfermedad que ha llevado a diagnosticar
casos con clinicainespecifica o sintomatol ogia localizada que
antes pasaban desapercibidos, mas aln considerando las remi-
siones espontaneas ocasionales que se describen con frecuen-
cial5,como en e segundo de los casos aportados. En todo
caso, se trata de una entidad clinico-patolégica muy infre-
cuente y de expresion sintomatica muy diversa, testimonio de
su variada localizacion anatdmicay grado de afectacion histo-
l6gica. El infiltrado eosinofilico parietal es la caracteristica
especifica que define ala enfermedad: este infiltrado debe ser
selectivo del tubo digestivo -descartandose una posible parti-
cipacion local en el contexto de un sindrome hipereosinofilico
sistémico- e idiopatico —fuera del contexto de determinadas
enfermedades parasitarias, aérgicas, autoinmunes o humora
les— (15,16). L os mecanismos etiopatogéni cos subyacentes no
estén completamente aclarados. se han implicado reacciones
de hipersensibilidad inmediata tipo | ante determinados aler-
genos (5,8) —aunque éstos no estan presentes en mas de la
mitad de |os casos- (3) y otros mediados por IgE de presenta-
cion aln més excepciona (17). Ambas caracteristicas estan
presentes en el primer caso de los descritos, en € que se aso-
cia una afectacion de la serosa, hecho excepcional en las for-
mas con |gE elevaday antecedentes al érgicos (18). La eosinc-
filia sanguinea, aun siendo el dato analitico mas frecuente, no
constituye un criterio diagndstico por s mismo, a poder estar
ausente en porcentgjes variables, que en algunas series se
aproximan a 90% de los casos (19). Los casos con afectacion
extensa, de predominio seroso presentan con mayor frecuen-
ciaascitis, hipereosinofilia3 y mayores recuentos absol utos de
eosindfilos en liquido ascitico (2) aunque en ocasiones se pue-
den hallar cifras normales a este nivel (20). Es caracteristicala
V' SG normal o ligeramente elevada?.

El espectro clinico de la enfermedad es muy amplio, en
relacion con la localizacion del tramo afecto —puede existir
afectacion a cualquier nivel desde esdfago hasta colon, y oca-
sionalmente abarcar de forma continuatodo el tubo digestivo—
(21) y con la profundidad del infiltrado mural eosinéfilo. En
las series més largas publicadas (15) y también en nuestro pais
(3), & estdbmago y € intestino delgado fueron los segmentos
mas frecuentemente afectados, aunque quiza € dato pudiera
estar sesgado por la menor tendencia a biopsiar de forma ruti -
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naria a otros niveles y mas aln teniendo en cuenta la ausencia
de imégenes endoscépicas especificas (2). El grado de infil-
trado eosindfilo de la pared intestinal condiciona las tres for-
mas clinicas definidas por Klein y cols. (18) segun la capa
predominantemente afecta. Las formas mucosas se caracteri-
zan por dolor abdominal, diarrea y pérdida de peso que en
ocasiones pueden dar lugar a un sindrome malabsortivo: se
trata de los casos mas frecuentes y mas vinculados a antece-
dentes de alergia o atopia (hasta en € 50% de los pacientes)
(15). Las formas con afectacion predominante de la muscular
Se asocian con cuadros de obstruccidn intestinal como conse-
cuencia del engrosamiento del tramo afecto, fundamen-
talmente a nivel gastrico y de intestino delgado (15,18,19) y
mucho més excepcionalmente en colon (22). Estas presenta
ciones clinicas justifican los hallazgos radiol6gicos mas fre-
cuentemente asociados a proceso, como son el engrosamien-
to de pliegues y la estenosis (23). La tercera formaclinica, la
menos frecuente, presenta afectacion predominante de la sero-
sa, asociandose de tipicamente con la presencia de ascitis
eosinofilica secundaria a lainflamacion local que afecta tam-
bién al peritoneo visceral adyacente (18). En estos casos, €
inicio sintomético es ocasionamente, en forma de abdomen
agudo quirargico (10,12). Estas formas serosas presentan de
formacasi constante una af ectacion asociada transmural, sien-
do excepcionales los casos en |os que la mucosa esta indemne
(24), como en el primero de los casos aportados.

Sin embargo, esta clasificacién esquemética es en cierta
medida arbitraria, dado que se ha comprobado que lainfiltra-
cion eosindfila afecta siempre, en mayor o menor grado a
todas las capas de la pared, siendo |os sintomas |os propios de
aquella en que la afectacion es predominante. Esto se pone en
evidencia en los casos en los que se dispone de piezas de
reseccién quirdrgica, o en aquellos otros en los que informan-
do la biopsia endoscépica de afectacion selectiva de la muco-
sa, lapresencia de ascitis hace suponer una afectacién simul-
tanea de la serosa (3). Los dos pacientes que se presentan,
ilustran esta variedad clinica, desde la afectacion mucosa
selectiva quejustifica un cuadro de diarrea'y dolor abdominal
inespecifico, hasta la afectacion transmural que dio lugar aun
episodio de abdomen agudo y obstruccion intestinal con pre-
sencia de ascitis eosinofilica.

El diagndstico implica por tanto un alto indice de sospecha
clinica, asi como la demostracion histolégica del infiltrado
eosindfilo. Sin embargo, dada la distribucion parcheada de la
enfermedad asi como la posible presencia de formas sin infil-
tracién mucosa, pueden producirse frecuentes falsos negati-
Vos en las tomas bidpsicas. Por ello en el diagndstico endos
copico de la enfermedad, se recomienda la realizacion de
biopsias miltiples (minimo de seis) (2), a distintos niveles,
para lograr un diagndstico de extension de la enfermedad. Se
debe considerar siempre la mayor rentabilidad diagndstica de
las tomas a nivel de antro géstrico y duodeno y los posibles
falsos positivos de las tomas a nivel de tercio distal esofégico
en pacientes con reflujo gastro-esofagico —principa causa de
eosinofiliaaeste nivel— (25) o esofagitis de otra etiologia. Se
deben de tomar muestras también de las zonas de aspecto
endoscopico normal, dado que las alteraciones mucosas son
inespecificas y poco frecuentes ( en menos del 20% de los
casos con afectacién duodenal en algunas series) (3). Igual-
mente se han de realizar de forma repetida en pacientes con
eosinofilia periférica, clinica gastrointestinal de origen incier-
to y biopsias previas negativas. En €l caso de resultar precisa
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la valoracion de la posible afectacion transmural, € abordaje
por PAAF guiada por ecografia o TAC puede evitar las biop-
sias transmurales intraoperatorias recomendadas inicialmente
(7. Actuamente la laparoscopia constituye un procedimiento
alternativo eficaz en los casos de diagnéstico dificil no accesi-
bles por otras técnicas (26,27).

En el diagnostico diferencial se debe considerar la existen-
cia de otros cuadros clinicos que cursan no solo con eosinofi-
lia periférica, sino ocasionalmente con infiltrados eosinéfilos
del tubo digestivo que pudieran condicionar sintomatologia
inespecifica local (2): infestaciones parasitarias, aergias far-
macol égicas —basicamente a sales de oro,azatioprina,clorme-
tiazol y carbamacepina—, afectacion intestinal por enfermeda-
des reumatoldgicas, mastocitosis sistémica, linfomas vy
adenocarcinomas, enfermedad inflamatoria intestinal, sindro-
me hipereosinofilico primario y pdlipo fibroide inflamatorio.

El tratamiento abarca distintas opciones condicionadas por
la sintomatologia predominante, que a su vez deriva del dis
tinto grado de afectacion mural. En aquellos casos en que la
sintomatologia eslevey de presentacion episddica esta justifi-
cada la actitud conservadora con abstencién terapéutica (2,15)
seguimiento clinico y tratamiento sintomético si fuera preciso.
En los pacientes con afectacion selectiva de la mucosa y sin
evidencia clinica de infiltracion de muscular o serosa se ha
recomendado |a realizacion de tratamiento dietético, especial -
mente S existen antecedentes de hipersensibilidad alimenta-
ria (17); en todo caso parece que la mejoria clinica es poco
frecuente, y de producirse, transitoria (2) incluso en aquellos
pacientes con antecedentes aérgicos en la anamnesis. En €
extremo opuesto del abanico terapéutico, €l abordaje quirdrgi-
co se debe evitar en todo caso, salvo cuando se presentan
complicaciones evolutivas (obstruccion, perforacidn), sospe-
cha de cancer o refractariedad a tratamiento esteroideo, en
cuyo caso, el propio diagnéstico de GEE quedaria en entredi-
cho. Sin embargo, como en el primero de los casos referidos,
con ciertafrecuenciaeslalaparotomialaquellevaa diagnos-
ticoinicial delaenfermedad, en un paciente que acude por un
cuadro obstructivo o de abdomen agudo (10,12,22). En estas
ocasiones, la reseccién del segmento afectado no es garantia
de un mejor curso evolutivo dado que hasta en €l 67% de los
casos en las series mas largas (19), la enfermedad recidiva
posteriormente.

En la actualidad, los mecanismos inmunoal érgicos impli-
cados en la patogenia de la enfermedad, hacen que el empleo
de corticoides y —ocasional mente— inmunosupresores consti-
tuyan la base de la terapéutica. Inicialmente la asociacion fre-
cuente de antecedentes atpicos asi como la presencia de mas-
tocitos activados llevo al empleo de antihistaminicos como €l
ketotifeno (28) sin resultados concluyentes posteriores. Mg o-
res resultados se han obtenido con el empleo del cromoglicato
disddico, que actiiano sélo previniendo la degranulacion mas-
tocitaria, sino también reduciendo la absorcion de antigenos
del intestino delgado. Aunque los resultados son discretos, se
recomienda su empleo sdlo en el caso de ausencia de respues-
tao refractariedad al tratamiento corticoideo 0 si este no estu-
vieraindicado (11,29). La dosis exacta no esta bien definida;
sin embargo para obtener respuesta sostenida con buena tole-
rancia, se recomiendan 200 mg a dia repartidos en cuatro
tomas (2).

En la actualidad los corticoides constituyen e tratamiento
de primera eleccion con excelentes resultados y tolerancia,
especialmente en las formas con afectacion serosa (15) y mus-
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cular en las que se consigue la reversién de los cuadros obs-
tructivos en pacientes previamente diagnosticados, haciendo
innecesario €l tratamiento quirdrgico. Las dosis habituales
empl eadas oscilan entre los 20-40 mg en adultos, obteniéndo-
se una rgpida respuesta que confirma el diagnéstico y permite
una progresiva disminucion de ladosis tras siete dias de trata-
miento, hasta su suspension definitiva, aungque en ocasiones la
recidiva clinica obliga a establecer un tratamiento de manteni-
miento a dosis bagjas. En los casos de corticodependencia pue-
de ser preciso afiadir azatioprina para reducir la dosis total
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