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Streszczenie

Abstract

Eozynofilowe zapalenie przetyku to ztozona i wieloczynnikowa choroba bedaca jedng z gtéwnych przyczyn dysfagii
wérdd dzieci i dorostych. U podtoza tego schorzenia lezg proces zapalny oraz wptyw choréb alergicznych. W patogenezie
eozynofilowego zapalenia przetyku gtéwna role odgrywaja aktywowane alergenem limfocyty Th,, eozynofile oraz
interleukiny 4, 51 13. Wiodacymi objawami sg trudnosci z potykaniem, zwlaszcza suchych pokarmoéw, i zwigzane z tym
wydluzenie czasu przezuwania oraz epizody uwiezniecia keséw w przetyku, czesto wymagajace leczenia endoskopowego.
U dzieci wystepuja nudnos$ci, wymioty, bole brzucha, drazliwos¢ i odmowa przyjmowania pokarméw. Czestos¢
wystepowania eozynofilowego zapalenia przelyku w ostatnich latach znaczaco wzrasta i obecnie szacuje sie, ze
u dorostych wynosi okoto 42,2/100 000 rocznie. Zlotym standardem diagnostycznym jest badanie endoskopowe
i histopatologiczne nie mniej niz sze$ciu bioptatéw pobranych z dwéch réznych odcinkéw przetyku. W celu
obiektywizacji oceny w endoskopii wykorzystuje si¢ punktacje EREFS, natomiast w badaniu histopatologicznym skale
EoE HSS. W terapii eozynofilowego zapalenia przelyku podstawowe znaczenie ma leczenie farmakologiczne
i dietetyczne. Najczestsze zastosowanie maja inhibitory pompy protonowej oraz glikokortykosteroidy. Do uzyskania
trwalej remisji histologicznej i klinicznej w istotny sposob przyczyniaja si¢ diety pozbawione wybranych alergenéw
pokarmowych. W przypadku wystapienia trwaltych zmian strukturalnych w obrebie przetyku nalezy rozwazy¢ leczenie
endoskopowe i/lub chirurgiczne.

Stowa kluczowe: eozynofilowe zapalenie przelyku, diagnostyka, leczenie

Eosinophilic oesophagitis is a complex multifactorial disorder and one of the leading causes of dysphagia in children and
adults. An allergen-mediated inflammatory response is the underlying cause of this disease. Allergen-activated Th, cells,
eosinophils and interleukins 4, 5 and 13 play a major role in the pathogenesis of eosinophilic oesophagitis. Difficulties
swallowing, especially dry food, and the related increase in chewing time, as well as episodes of oesophageal food impaction,
often requiring endoscopic treatment, are the leading symptoms. Children develop nausea, vomiting, abdominal pain,
irritability and reluctance to consume foods. The incidence of eosinophilic oesophagitis has increased dramatically in recent
years and is now estimated at approximately 42.2/100,000 per year in adults. Endoscopy followed by histopathological
examination of at least six biopsy specimens taken from two different sections of the oesophagus is the gold diagnostic
standard. The eosinophilic oesophagitis endoscopic reference score (EREFS) is used for endoscopy and the eosinophilic
oesophagitis histologic scoring system (EoE HSS) is used for histopathology to objectify the assessment. Pharmacological
and dietary therapies are of primary importance in eosinophilic oesophagitis. Proton pump inhibitors and glucocorticoids
are most commonly used. Allergen-free diets significantly contribute to the achievement of permanent histological and
clinical remission. In the case of permanent oesophageal remodelling, endoscopic and/or surgical treatment should be
considered.
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WSTEP

ozynofilowe zapalenie przetyku (EZP) to choroba ma-
quca charakter przewleklego stanu zapalnego obejmu-

jacego rozne warstwy Sciany przelyku. Schorzenie
to uznawane jest za jedng z dominujacych przyczyn dysfa-
gii i zalegania pokarmu w przelyku u osob dorosltych, a tak-
ze zaburzen prawidlowego przyjmowania pokarmu u dzieci.
Patogeneza EZP jest ztozona i wieloczynnikowa, obejmujaca
przyczyny genetyczne, immunologiczne i $rodowiskowe(?.
Istotnym uwarunkowaniem sg wysokie stezenia immuno-
globuliny klasy E (IgE) oraz wspotwystepujace uczulenia na
alergeny pokarmowe (okoto 75%) i wziewne (okolo 73%).
Choroby atopowe s obecne u 2/3 pacjentéw z EZPC->,
W przebiegu EZP wskutek ekspozycji na alergen dochodzi do
odpowiedzi aktywowanych komoérek Th,, co powoduje migracje
eozynofilow i naciekanie przez nie blony sluzowej. Mediatorami
odgrywajacymi istotna role w inicjacji szlaku sygnatowego zwia-
zanego z Th, sa interleukiny (IL) 4 i 13. Szczegdlne znaczenie
ma IL-13, ktdrej stezenie w przetyku w trakcie aktywnej choroby
moze by¢ podwyzszone nawet 16-krotnie. Interleukina ta
stymuluje wydzielanie przez eozynofile chemokiny - eotaksy-
ny 3 oraz enzymu proteolitycznego — kalpainy 14, ktére odpo-
wiadaja za procesy przebudowy i zmiany architektury nablonka,
a nawet calej $ciany przetyku®”. Wart uwzglednienia jest row-
niez udzial IL-5, ktora pobudza eozynofilopoeze®. Przewlekly
stan zapalny powoduje dysfunkcje zajetych rejondw przeltyku,
a takze stwarza ryzyko powiklan w postaci wioknienia i w re-
zultacie zwezenia $wiatta przetyku™.
Ze wzgledu na podobienstwo objawdw istotnym aspektem
klinicznym jest réznicowanie EZP z choroba refluksowa
przeltyku (gastroesophageal reflux disease, GERD)"?. Nalezy
przy tym pamieta¢, ze obie jednostki chorobowe moga tak-
ze ze sobg wspolistnie¢. Ponadto istniejg hipotezy zakladajg-
ce udziat refluksu zotadkowo-przetykowego w indukowaniu
EZP. Proponowany mechanizm obejmuje utrate integracji
blony sluzowej przelyku i wtérne wydtuzenie czasu ekspozycji
na alergeny zawarte w cofajacej si¢ do przelyku tresci pokar-
mowej . U malej grupy pacjentéw EZP moze si¢ rozwijaé na
podlozu chordb genetycznych tkanki facznej, takich jak zespot
Marfana, zesp6t Loeysa-Dietza czy zesp6l Ehlersa-Danlosa.
Chociaz taka forma wspdtwystepowania EZP z zaburzenia-
mi tkanki Iacznej dotyczy tylko 1% chorych, to szacuje sie,
ze ryzyko wystapienia EZP u 0s6b obcigzonych tego rodzaju
chorobami jest zwigkszone nawet okoto 8-krotnie('?.
Wsréd czynnikow srodowiskowych predysponujacych do
wystapienia EZP wymienia si¢ przedwczesny pordd, cesar-
skie ciecie, koniecznos¢ intensywnej terapii noworodkowej
oraz wczesng ekspozycje na antybiotyki i inhibitory pompy
protonowej". Przypuszcza si¢ réwniez, ze ryzyko EZP moga
zwigksza¢ stosowanie niesteroidowych lekéw przeciwzapal-
nych (NLPZ), palenie tytoniu i spozywanie alkoholu, jednak
zaleznosci te nie zostaty dotychczas w pelni udowodnione™?.
Czestos¢ wystepowania EZP w ostatnich latach znaczaco ro-
$nie, co moze by¢ skutkiem coraz liczniejszych przypadkow
alergii, ale rowniez rezultatem stosowania doskonalszych

DOI: 10.15557/PiMR.2022.0046

metod diagnostycznych®. Przypuszcza si¢ jednak, ze tempo
wzrostu czesto$ci wystepowania EZP przewyzsza mozliwo-
$ci diagnostyczne rozpoznawania tej choroby™®. EZP dotyka
zaréwno dzieci, ze szczytem zachorowalnosci miedzy 5. a 10.
rokiem zycia, jak i dorostych, szczegdlnie w wieku 30-50 lat.
Eozynofilowe zapalenie przetyku u przedstawicieli rasy kauka-
skiej wystepuje 3-krotnie cze$ciej u mezczyzn niz u kobiet™.
W analizie danych z lat 2008-2011, dotyczacych populacji
amerykanskiej, sredni wiek chorych z rozpoznaniem EZP wy-
nosit 33,5 roku i 65% stanowili mezczyzni. Ponadto pierwszym
objawem u 55,8% 0s0b byla dysfagia, a u 52,8% stwierdzono co
najmniej jedno schorzenie alergiczne!'. W 2014 roku podsu-
mowano dwie dekady doswiadczen zwigzanych z epidemiolo-
giag EZP w réznych krajach. Ogdlne rozpowszechnienie choro-
by oszacowano na 50-100/100 000, a czesto$¢ wystepowania
na okoto 10/100 000 nowych przypadkéw rocznie'®. Zgodnie
z obecnymi badaniami populacyjnymi faczna czesto$¢ wyste-
powania EZP u dorostych wynosi 7,7/100 000 rocznie. W jed-
nym z najnowszych badan wskazuje si¢ nawet na tak duze roz-
powszechnienie EZP jak 42,2/100 00017

OBJAWY

Objawy EZP s3 nieswoiste, przedstawiajace przede wszyst-
kim obraz kliniczny zaburzen czynno$ciowych przetyku.
Szczegdlnie znamienne sg trudnosci i dyskomfort zwiazany
ze spozywaniem suchych pokarméw, co czestokro¢ wiaze sie
z wydluzonym czasem przezuwania i popijaniem jedzenia
duza iloscia ptynow, a czasem nawet z rezygnacja z konsumpcgji.
U okolo 30% dorostych pacjentéw z EZP dochodzi do epizo-
doéw uwigzniecia kesa pokarmowego, ktére wymagaja inge-
rencji endoskopowej'®. Ponadto moga sie pojawi¢ zgaga i bdl
w Kklatce piersiowej®). Ze wzgledu na wymienione dolegliwosci
EZP obniza jako$¢ zycia spolecznego chorych, poniewaz trud-
nosci w spozywaniu pokarmu czesto sklaniajg pacjentéw do
unikania jedzenia w towarzystwie innych os6b®.

U dzieci gléwnymi dolegliwosciami sa nudnosci, wymioty,
odmowa przyjmowania jedzenia, béle brzucha, zgaga oraz
zaburzenia wzrostu i masy ciata"?). Niezaleznie od wieku pa-
cjenta symptomy wskazujace na obecno$¢ schorzen atopo-
wych stanowig istotng poszlake, ktora powinna skfoni¢ do
przeprowadzenia diagnostyki w kierunku EZP przy wspolist-
nieniu innych charakterystycznych objawdw tej choroby!'®.

DIAGNOSTYKA

Proces diagnostyczny rozpoczyna si¢ w momencie doktad-
nego zebrania wywiadu lekarskiego, ukierunkowanego na
stwierdzenie obecnosci charakterystycznych objawow, cze-
sto uzaleznionych od wieku pacjenta®'?). Istotne jest tez
wspotwystepowanie chordb atopowych, takze u czton-
kow rodziny chorego. Ponadto jezeli w wywiadzie rodzin-
nym pojawiajg sie przypadki EZP, to prawdopodobien-
stwo wystepowania tej choroby u pacjenta jest wyzsze!”.
Nastepny krok to wykonanie badania endoskopowego oraz
pobranie wycinkéw z blony §luzowej przelyku do badania
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histopatologicznego. Endoskopia wraz z biopsja stanowia
zloty standard diagnostyczny oraz jedyna wiarygodna me-
tode monitorowania skutecznosci leczenia EZP®:19-21),
Koniecznym elementem diagnostyki roznicowej jest wyklu-
czenie innych przyczyn obecnoéci eozynofiléw w blonie sluzo-
wej przetyku. Do najwazniejszych naleza: GERD, eozynofilo-
we zapalenie zoladka i jelit, zespdt hipereozynofilowy, choroby
infekcyjne przetyku o etiologii grzybiczej czy wirusowej, cho-
roba Lesniowskiego-Crohna o lokalizacji przelykowej, acha-
lazja wpustu oraz choroba przeszczep przeciw gospodarzowi
(graft vs. host disease)**?. W 2012 roku opracowano i zwali-
dowano metode endoskopowej oceny zmian obecnych w EZP
(Endoscopic Reference Score, EREFS). Wykorzystuje si¢ ja do
diagnostyki i oceny ciezkosci choroby, a takze kwalifikacji do
odpowiedniego leczenia (np. wystepowanie zwezen czy trache-
alizacji moze wymaga¢ endoskopowego rozszerzania przetyku).
W punktacji EREFS ocenia si¢ pie¢ objawdw ,,duzych’, kto-
rymi sa: biale wysieki, obrzek §luzéwki, nieruchome piersécie-
nie przetykowe (trachealizacja), podtuzne bruzdowania oraz
zwezenia. Mozliwa jest rdwniez ocena objaw6w ,,malych’, do
ktérych naleza m.in. bibulowata blona $luzowa (crepe paper
oesophagus) oraz objaw ,,szarpania” (tug sign). Pierwszy objaw
oznacza duza krucho$¢ blony sluzowej, ulegajacej uszkodze-
niu przy przesuwaniu endoskopu w obrebie zwezen, a drugi
odnosi si¢ do koniecznosci uzycia wigkszej sity podczas biop-
towania §luzéwki za pomocg kleszczykow biopsyjnych, co wy-
nika z podnablonkowego widknienia. Oba objawy nie zostaly
umieszczone w punktacji EREFS, poniewaz ich czuto$¢ i swo-
isto$¢ nie sg wystarczajaco duze**.

Nalezy zwrdci¢ szczegolng uwage na roznice w obrazie endo-
skopowym EZP w zaleznosci od wieku chorego. U dzieci stwier-
dza sie przede wszystkim wysieki, podtuzne bruzdowania oraz
obrzeknieta luzéwke, natomiast u os6b dorostych zdecydowa-
nie czesciej wystepuja trachealizacja oraz zwezenia przetyku.
Wraz z wiekiem stopien zwezen ulega nasileniu, co koreluje ze
zwiekszong iloscig wtdkien kolagenowych w badaniu histopa-
tologicznym. Zmniejszenie $rednicy $wiatla przelyku ponizej
10 mm wystepuje u okoto 38% dorostych chorych"*?.
Wyszczegolnione w punktacji EREFS nieprawidlowosci sg obec-
ne u 90-95% pacjentoéw z EZP"?, jednak u pewnej grupy cho-
rych, stanowigcej nawet 25% przypadkéw, obraz endoskopowy
nie ujawnia zadnych zmian. Niezaleznie od braku makroskopo-
wych cech procesu patologicznego przy podejrzeniu EZP nale-
zy przystapi¢ do pobrania wycinkéw blony sluzowej™*?). Miiller
i wsp. u 9% pacjentow z pierécieniem Schatzkiego stwierdzi-
li w badaniu histopatologicznym EZP mimo braku endosko-
powych cech tej choroby. Do oceny zwezen przelyku, ktorych
nie mozna uwidoczni¢ za pomocg endoskopii, mozna wyko-
rzystac radiografi¢ gornego odcinka przewodu pokarmowego
z uzyciem siarczanu baru (barytu) jako $rodka kontrastowego
lub nowszg metode — planimetrie impedancyjng wysokiej roz-
dzielczosci (urzadzenie o nazwie EndoFLIP)2%),

Dla celéw diagnostycznych pobiera si¢ nie mniej niz szes¢
bioptatéw z co najmniej dwoch réznych czesci przelyku, naj-
czgsciej z jego odcinkéw proksymalnego i dystalnego, preferu-
jac miejsca zmienione makroskopowo, jesli takowe wystepuja.
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Opisany sposob pobierania wycinkéw jest uwarunkowany
heterogennoscig w wystepowaniu zmian zapalnych w obre-
bie blony $§luzowej przetyku na calej jego diugosci. Wycinki
z czgsci proksymalnej i dystalnej nalezy umiesci¢ w osobnych
pojemnikach z formaldehydem jako utrwalaczem®).

W badaniu histopatologicznym opisuje si¢ szereg zmian cha-
rakterystycznych dla EZP. Najwazniejsze dla ustalenia rozpo-
znania jest jednak stwierdzenie obecno$ci naciekéw eozyno-
filowych, zatem kazdy z wycinkéw po pocieciu mikrotomem
i wybarwieniu powstatych skrawkéw parafinowych za pomo-
cg hematoksyliny i eozyny musi zosta¢ oceniony pod katem
zageszczenia komorek kwasochtonnych. Ilosciowej oceny do-
konuje si¢ w preparacie mikroskopowym, w ktérym liczba
eozynofilow jest najwieksza. Rozpoznanie EZP okresla obec-
no$¢ co najmniej 15 eozynofiléw w polu widzenia przy duzym,
tzn. 400-krotnym, powiekszeniu (powiekszenie okularu 40x).
Z uwagi na uzywanie w pracowniach patomorfologicznych na
calym $wiecie r6znych modeli mikroskopdw zaleca si¢ przed-
stawienie wyniku w postaci jednostek wyrazajacych gestos¢
granulocytéw kwasochtonnych (eos/mm?)@**.

Na potrzeby histopatologicznej oceny stopnia nasilenia cho-
roby i oceny skutecznosci leczenia stworzono skale EoE
HSS (Eosinophilic Esophagitis Histologic Scoring System).
Oprdcz gestosci eozynofilow za jej pomocy oceniane sa na-
stepujace parametry: hiperplazja blony podstawnej, eozy-
nofilowe mikroropnie (tzn. skupiska co najmniej czterech
granulocytow), warstwowe nakladanie si¢ eozynofilow, po-
szerzenie przestrzeni miedzynablonkowych, zmiany struk-
turalne nablonka powierzchniowego, wtdknienie w obrebie
blaszki wlasciwej blony sluzowej oraz dyskeratoza komérek
nablonkowych, czyli keratynizacja pojedynczych komorek
ponizej warstwy rogowej, gdzie fizjologicznie rogowacenie
nie powinno wystepowac. Kazdy z element6w skali EoE HSS
oceniany jest w skali od 0 do 3 punktéw!".

Oprocz badania endoskopowego i histopatologicznego do
oceny aktywnosci choroby mozna si¢ postuzy¢ badaniem
molekularnym (EoE Diagnostic Panel, EDP) oraz kwestio-
nariuszem oceniajacym jakos¢ zycia pacjenta. Dla 0s6b
dorostych opracowano dwa kwestionariusze: The Adult
Eosinophilic Esophagitis Activity Index PRO (EEsAI) oraz
The Dysphagia Symptom Questionnaire (DSQ). Do oceny
populacji pediatrycznej wykorzystuje si¢ kwestionariusz
The Pediatric Eosinophilic Esophagitis Symptom Score.
Nalezy jednak pamietad, ze kwestionariusze pelnig funkcje
wspomagajaca proces diagnostyczno-leczniczy, a ich war-
tos¢ kliniczna w ocenie nasilenia choroby jest niewielka®!*2?).
Badanie molekularne - EDP obecnie wykorzystywane jest
glownie jako narzedzie badawcze. Polega ono na ocenie za
pomoca multipleksowej ilosciowej reakcji tancuchowej po-
limerazy (multiplex quantitative polymerase chain reaction,
qPCR) ekspresji 96 genéw bioracych udzial w patomechani-
zmie EZP®*'?). Wedlug najnowszych badan metoda ta wymaga
pobrania tylko jednego wycinka z przetyku, co czyni ja mniej
obcigzajaca przy zachowaniu poréwnywalnej lub nawet wyz-
szej wartoéci diagnostycznej od tradycyjnego badania histo-
patologicznego. Co wiecej, na wynik badania molekularnego
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nie ma wplywu miejsce pobrania wycinka. Wyniki tych analiz
sa niezwykle obiecujace, jedli chodzi o nowoczesne podejscie
diagnostyczne nie tylko do EZP, ale takze do innych choréb
zapalnych w obrebie przewodu pokarmowego®).

Obecnie trwajg intensywne badania nad nowymi metoda-
mi diagnostycznymi, minimalnie inwazyjnymi i mniej ucigz-
liwymi dla pacjenta. Takimi metodami sg test sznurkowy
(Esophageal String Test, EST) oraz Cytosponge. W badaniu
EST pacjent polyka kapsutke zawieszong na sznurku. Cze$é
sznurka pozostaje w jamie ustnej pacjenta, a pozostata czes¢
trafia do przetyku, gdzie kapsulka po rozpuszczeniu uwalnia
pozostaly fragment sznurka (w Cytosponge zamiast sznur-
ka uzywana jest szczoteczka). Po godzinie zestaw jest usuwa-
ny z przelyku i analizowany. W czasie tego badania docho-
dzi do absorpcji réznych mediatoréw reakgji zapalnej-19229),
Stezenia bialek zwigzanych z eozynofilami (eosinophil-associ-
ated protein, EAP), takich jak eotaksyna 2 i 3 oraz gtéwne bial-
ko zasadowe, byly zblizone w materialach uzyskanych z EST
i tradycyjnej biopsji, jak rowniez korelowaly z gestoscia eozy-
nofiléw tkankowych (eos/mm?). Pacjenci wyraznie preferowa-
li metode EST jako mniej obcigzajaca. Technika ta moglaby
postuzy¢ jako metoda badan przesiewowych w populacji pe-
diatrycznej. Poszukuje si¢ rowniez specyficznych dla EZP bio-
markeréw we krwi oraz w innych plynach ustrojowych®**.

LECZENIE

Podstawowe cele leczenia EZP obejmuja kontrole nad prze-
biegiem choroby i zapobieganie wystepowaniu powiktan.
Zmierza si¢ zatem do uzyskania remisji klinicznej, a nastep-
nie histologicznej w obrebie zajetych odcinkéw przetyku.
W literaturze zwraca si¢ uwage na zindywidualizowany cha-
rakter terapii skojarzonej, ztozonej z leczenia farmakologicz-
nego, dietetycznego oraz endoskopowego i chirurgicznego,
okres$lanej akronimem 3D (Drugs, Diet, Dilation)@ -,

Inhibitory pompy protonowej

Postgpowanie farmakologiczne obejmuje stosowanie kilku
grup lekéw dobieranych w zaleznoéci od wstepnej oceny ich
skutecznosci. Podstawowa grupe lekéw stanowig inhibito-
ry pompy protonowej (IPP), ktorych wykorzystywanie przy-
nosi korzysci na kilku plaszczyznach. Po pierwsze, poprzez
zwigkszanie pH kwasu zotadkowego redukowany jest jego
destrukcyjny wplyw na blone sluzowa przetyku. Pozwala to
zmniejszy¢ ekspozycje na alergeny pokarmowe, jak réwniez
dolegliwosci bélowe zwigzane z refluksem®2Y. Po drugie,
wykazano przeciwzapalny wplyw IPP na EZP w wyniku ha-
mowania odpowiedzi immunologicznej, w ktorej uczestnicza
limfocyty Th, i eotaksyna 3©!-%. W dostepnych publikacjach
sugeruje si¢ stosowanie standardowych dawek IPP dwa razy
dziennie u dorostych i 1-2 mg/kg u dzieci. W badaniach prze-
prowadzonych u dzieci poprawa kliniczna i histologiczna na-
stepowala w ciagu 8 tygodni leczenia. Stosowanie terapii pod-
trzymujacej przez kolejne 12 miesiecy w najnizszej skutecznej
dawce wcigz pozwalato uzyskiwa¢ zadowalajace efekty!***.
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Metaanaliza badan przeprowadzonych wsrdd dzieci i doro-
stych wskazuje, ze podczas stosowania IPP remisj¢ klinicz-
ng uzyskuje 60,8%, a remisje histologiczna 50,5% pacjentow.
Ponadto stwierdzono nieznaczng przewage w stosowaniu IPP
dwa razy dziennie w poréwnaniu z dawka jednorazowg®>.

Glikokortykosteroidy

Kolejna grupe lekow o dowiedzionej skutecznosci w tera-
pii EZP stanowia glikokortykosteroidy (GKS). Zwykle za-
leca si¢ 1 mg budezonidu (p.o.) lub 800 pg flutykazonu
(p.o. lub wziewnie) dwa razy dziennie®”?®. Badania wskazu-
ja, ze wiekszg skutecznoé¢ wykazuje preparat na bazie bude-
zonidu i sukralozy (doustny lepki budezonid - oral viscous
budesonide, OVB), cechujacy si¢ wieksza lepko$cig zawiesiny,
co z kolei przeklada si¢ na dtuzszy kontakt leku ze zmienio-
ng chorobowo btong §luzowg®*. Stosowanie GKS pozwa-
la na uzyskanie poprawy klinicznej i remisji histologicznej,
co oznacza poprawe elastycznosci $cian przetyku oraz skro-
cenie czasu tranzytu pokarmu przez przelyk. Przyjmuje sie,
ze terapi¢ podtrzymujacg nalezy prowadzi¢ do uzyskania
»glebokiej remisji” trwajacej 6 miesiecy lub dluzej, chociaz
badania wskazuja na duze ryzyko nawrotu po zakonczeniu
leczenia®*. Wéréd efektéw ubocznych stosowania GKS na-
lezy wymieni¢ kandydoze jamy ustnej i przetyku, opryszcz-
kowe zapalenie przelyku oraz niewydolno$¢ nadnerczy®*”.

Leczenie dietetyczne

Dieta eliminacyjna

Leczenie EZP zaktada stosowanie specyficznych form odzy-
wiania w celu uzyskania poprawy klinicznej. Jedna z takich
metod jest dieta z wylaczeniem najczestszych alergenéw po-
karmowych. Zazwyczaj dokonuje si¢ usuniecia szesciu (six
food elimination diet, SFED), czterech (four food elimination
diet, FFED) lub dwoch (two food elimination diet, TFED) ro-
dzajow pokarmoéw. Dieta eliminacyjna SFED oznacza wy-
kluczenie na 6-8 tygodni z menu pacjenta mleka, jajek, soi,
pszenicy, ryb/skorupiakéw, orzechéw/orzechow ziemnych.
Po uplywie tego czasu wykonuje si¢ kontrole endoskopowa
z biopsja w celu potwierdzenia remisji. Nastepnie pojedyncze
alergeny sa ponownie wprowadzane do diety w celu ustale-
nia na podstawie nawrotu objawdw klinicznych i endoskopo-
wych, ktdry produkt jest czynnikiem szkodliwym. Badania
wskazujg skutecznos$¢ tego wariantu diety na poziomie 72%.
W diecie eliminacyjnej FFED, kierujac si¢ czesto$cig wyste-
powania alergii na pokarmy, wyklucza si¢ mleko, jaja, psze-
nice i soje/rosliny straczkowe, a w diecie TFED dwa najczest-
sze alergeny — mleko i pszenice. Diety te cechujg si¢ nizsza
skutecznoscig terapeutyczng, odpowiednio 60% i 43%. Warto
doda¢, ze mleko i pszenica sg przyczyna dolegliwosci u 50%
dorostych i 74% dzieci®®*”. Inng modyfikacja diety elimi-
nacyjnej jest metoda step-up 2-4-6, ktora stanowi pewnego
rodzaju odwrécenie kolejnosci postgpowania. W tym wy-
padku leczenie EZP rozpoczyna sie zwykle od TFED i w ra-
zie koniecznosci rozszerza na FFED i SFED, az do momentu
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uzyskania poprawy. Szacuje sie, Ze w ten sposob mozna skro-
ci¢ czas procesu diagnostyczno-leczniczego o 20%¢“*0.

Celowana dieta eliminacyjna

Metodyka celowanej diety eliminacyjnej zaktada wykluczenie
potencjalnych alergenéw na podstawie informacji uzyskanych
z wywiadu oraz takich badan, jak punktowe lub platkowe te-
sty skorne, ocena stezenia IgE we krwi lub proby prowoka-
cyjne®4), Skutecznos¢ tak skonstruowanej diety eliminacyjnej
w uzyskaniu remisji histologicznej szacuje si¢ na okoto 45%).
W celu zwigkszenia odsetka remisji proponuje sie tez inne
metody, wymagajace jeszcze dalszych badan. Naleza do nich
oznaczenie w bioptacie przelyku ekspresji IgG4 wraz z testem
proliferacji limfocytow lub ostrzyknigcie przetyku ekstrakta-
mi alergenéw (esophaegal prick test, EPT), co pozwala na do-
starczenie wigkszej liczby istotnych klinicznie informacji“*.

Dieta elementarna

W diecie elementarnej eliminacje potencjalnych alergenéw
uzyskuje si¢ poprzez stosowanie przemystowo przygotowa-
nych mieszanek zywieniowych - kombinacji aminokwa-
sowych. W literaturze wskazuje si¢ na wysokie odsetki uzy-
skiwanych remisji histopatologicznych EZP, siegajace 75%
u dorostych 1 90% u dzieci®**). Niestety diety elementar-
ne posiadaja liczne wady, znacznie zawezajace mozliwosci ich
stosowania, do ktorych naleza: mato akceptowalny przez cho-
rych smak, wysokie koszty, indukowanie niedoboréw zywie-
niowych i catkowite pozbawienie pacjenta konwencjonalne-
go pozywienia®*. Z tych wzgledéw taka dieta jest wdrazana
u matych dzieci, w przypadku koniecznosci uzyskania szyb-
kiej remisji, w sytuacji braku efektow diety eliminacyjnej lub
utrzymywania sie przewleklego stanu zapalnego w przetyku®®.

Metody endoskopowe i chirurgiczne

Konieczno$¢ stosowania metod endoskopowych i chirurgicz-
nych zachodzi w przypadku wystepowania trwatych zmian
strukturalnych w obrebie przetyku (remodelingu), tj. wiok-
nienia prowadzacego do utraty elastycznosci przelyku oraz
zwezen, a takze wzrostu lepkosci lub szorstkosci bony $lu-
zowej. Zmiany te stanowig przyczyny charakterystycznych,
ucigzliwych objawéw EZP. Postepowanie polega na stopnio-
wej dylatacji zwezen przetyku, nalezy jednak zaznaczy¢, ze
mimo uzyskania poprawy w zakresie dysfagii u okoto 80%
chorych leczenie to nie pozwala na eliminacje stanu zapal-
nego i uzyskanie remisji histologicznej®*. Do powiktan le-
czenia endoskopowego nalezg bl w klatce piersiowej i perfo-
racja przetyku?. Czesciowe lub calkowite wyciecie przetyku
jest rzadko wykonywane i dotyczy przede wszystkim przy-
padkéw wystapienia powaznych powiktan?.

Inne metody
Obecnie prowadzone sg badania nad licznymi preparatami

farmakologicznymi, do ktdrych zaliczaja si¢ omalizumab, me-
polizumab, reslizumab, benralizumab, dupilumab, QUAX576,
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RPC4046 czy infliksymab, czyli antagonisci receptora CRTH2
dla prostaglandyny D2 lub przeciwciala skierowane przeciw
patogenetycznie najistotniejszym immunoglobulinom, inter-
leukinom lub ich receptorom. Ponadto w literaturze pojawiajg
si¢ doniesienia o zastosowaniu takich substancji, jak montelu-
kast, kromoglikan, 6-merkaptopuryna czy azatiopryna, jednak
obecnie leki te nie sg rekomendowane!454),

PODSUMOWANIE

Eozynofilowe zapalenie przelyku to stosunkowo niedawno
opisana jednostka chorobowa, o ktorej wiedza i ktdrej $wia-
domo$¢ wystepowania sa nadal niewystarczajace, mimo Ze
jest to jedno z najczesciej wystepujacych schorzen gérnego
odcinka przewodu pokarmowego. Obserwowany od kilku lat
trend wzrostowy wystepowania EZP prowadzi do nieustan-
nego poszukiwania coraz doskonalszych metod diagnostycz-
nych i terapeutycznych. Niewyjasniona w pelni etiopatogene-
za tej choroby sprawia, Ze jest ona szczegolnie interesujacym
tematem badan naukowych.

Obecnie metoda z wyboru w diagnostyce EZP pozostaje
biopsja endoskopowa. Najnowsze wytyczne Europejskiego
Towarzystwa Endoskopii Przewodu Pokarmowego
(European Society Gastrointestinal Endoscopy, ESGE) doty-
czace postepowania w EZP pozostawiajg wiele luk rekomen-
dacyjnych. Nie okreslono na przyklad, czy nalezy wykonywa¢
kontrolne endoskopie z pobraniem wycinkéw do oceny mi-
kroskopowej po leczeniu dietg eliminacyjng. Rekomendacje
z jednej strony zwracaja uwage, Ze wystarczajacym para-
metrem oceny skutecznosci terapii jest poprawa kliniczna,
z drugiej za$ podkreslaja role endoskopii w wyborze dalszej
drogi leczenia. W ten sposdb wytyczne pozostawiaja pewne
pole manewru w wyborze metody oceny odpowiedzi na le-
czenie lekarzowi na podstawie jego wiedzy i doswiadczenia.
Z uwagi na przewlekly charakter choroby, a wigc i dlugotrwa-
to$¢ procesu terapii, trwaja intensywne badania nad malo in-
wazyjnymi metodami diagnostycznymi. Jest to szczegolnie
wazne, gdyz wczesne rozpoznanie choroby pozwala na uzy-
skanie najlepszych wynikow leczenia.

Leczenie EZP stanowi duze wyzwanie, gdyz przewlekly cha-
rakter tego schorzenia narzuca koniecznos¢ prowadzenia
terapii przez cale zycie. Obecnie jest ono zindywidualizo-
wane i opiera si¢ przede wszystkim na farmakoterapii przy
uzyciu IPP i/lub GKS oraz stosowaniu diet eliminacyjnych.
Udoskonaleniem leczenia farmakologicznego jest preparat
budezonidu z domieszka sukralozy (OBV). Badane sg takze
mozliwosci stosowania lekdw biologicznych, jednak obec-
nie zaden z nich nie przewyzsza skutecznoscia standardo-
wych terapii.

Konflikt intereséw

Autorzy nie zglaszajg zadnych finansowych ani osobistych powigzan
z innymi osobami lub organizacjami, ktére moglyby negatywnie wply-
ngé na tres¢ publikacji oraz roscic¢ sobie prawo do tej publikacji.
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