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- Eozinofiller ve Intestinal Mukoza w

Normalde eozinofiller;
& QOzefagus haric intestinal sistemin tiim parcalarinda bulunurlar

% (Ozefagustan kolona dogru gittikce sayilari artar ve sag kolonda
en fazla sayidadirlar

& Lamina propriada yerlesirler
# Doku derinliklerine dogru gittikce sayilari artar

# |nce bagirsakta kriptlerarasilamina propriada, villuslar aras
lamina propriadadaha fazladir

& Mukozal biyopsilerde gruplar yapmaz, agrege olmaz, tek tek
yerlesirler.




Normal eozinofil sayilari

Eo sayilari (buyiik buyGtmede)

Mide antrum <10
Duodenum <20
Kolon 10-20

Ozefagus 0
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Gastrointestinal eozinofili %’{s

IgE aramll‘ Non-IgE aracili
AnaflatkSI EGiH
(Besin iligkili) -
- —r - Colyak
Eozinofilik Ozefajit hastahg
Protein Eozinofilik gastrit
hipersensitivite | | Eozinofilik gastroenterit iBH
Enteropati Eozinofilik enterit
Eozinofilik kolit
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Patogenez
Eozinofillerin rolu

Alerjene maruziyet

IL-5 + Th-2 sitokinler

K.i de eozinofil Giretimi ve eozinofillerin doku migrasyonu artisi

Eotaksin-1 gibi eozinofillere 6zel sitokinlerle GIS de eozinofil
akumulasyonu

GIS de eozinofillerden' sitokin salimimi (IL-3,IL-5,IL-13, GMCSF)

Eozinofilik grantillerin icerdigi, proteinler,toksinler ve peroksidazlarin
proinflamatuar ve sitotoksik etkisi

INFLAMASYON
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Ozofagusta eozinofili nedenleri

» PPI-yanith 6zofagial eozinofili
» Colyak hastaligi
» Crohn hastaligi

» Enfeksiyon (H.pylori, Enterobiyaz, sistosomiaz,
toksakara kanis, ankilostoma duodonale, anisakiaz)

» Hipereozinofilik sendrom
» Akalazya

» llac hipersensitivitesi

» Vaskulit

» Konnektif doku hastaligi
». (Graftvs. host hastaligr
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FIGURE 3. Tempaoral trends of prevalence of easinophilic esophagitis.




Tani kriterleri

1 -Disfaji, gida takilmasi,kusma gibi 6zofagus
disfonksiyonu kliniginin olmasi

2-Buyuk buyiutmede 15°ten fazla eozinofil
olmasi

3-Yuksek doz proton pompa inhibitori (PPI)
tedavisine yanit olmamasi veya distal
6zofagus pH monitérizasyonunun normal
olmasi.




Tani

»Yama tarzinda tutulum ile
seyretmesi  nedeniyle - hem
proksimal hem  de distal
dzofagustan en az toplam 4-6
bivopsi-alinmalidir.

\



Table 2.4 Publications describing prevalence of atopic disease in populations of children with EoE

Guajardo Noel Gill Prasad
etal. [17] etal [11] Assa’ad[l5] etal. [14] Spergel{16] - etal. [12]
Cases 39 103 89 4 620 23
% Atopy, seasonal 64 574  NA 32 61 53.8
allergy, or
rhinoconjunctivitis
% Asthma 38 368 (- NA NA 50 63.6
% Eczema 26 NA NA NA 21
% Food allergic NA 46 75 NA NA 571




Table 1. Curent Literature for Food Testing in EoE

Typeoftest  Mechanism Utility in EoE References
SPT Prasence and Can be helpful to assess trigoering foods in pediatie  Spergel at al ™' 2012
function of EoE when used in combination with APT Hendarson et al,* 2012

spacific lgE Of importance when assessing potential for immediate
hyparsansitivity after food elimination
Not of use as an isolated test for food triggers In Eof
May not be of significant utility in adult EeE
Food-specific Presence and level Often detectable but not currently recommended {or
serum IgE  of spacific IgE Identifying food tiggers in padiatt or adult EoE
Of importance when assessing patential for immediate
hypersansitivity after food-elimination
APT Delayed Can be helpful to assess triggerng foods In pediatrc
hypersensitivity’  Eof when used in combination with SPT
binchear utiity In adult Eof

Boyca af al, ™ 2010

Liaco(ras et al,' 2011

Sperqgel et al™’ 2012

Gonsalves at al.™ 2012

Multiple showing detectable levels,
summarized In Liacouras et al,' 2011

Liacouras et al,' 2011

Spergal at al ' 2012
Handerson et al.'* 2012
Molina=lnfante et al,** 2012

E— p—

“Mo current data showing ihat there is & cutensous immunologic infilirate at the site of the patch test in Eof subjects.

» Clinical Gastroenterology
and Hepatology
2014;12:1216-1223




Eozinofilik Ozofajitte gOriilebilecek z
endoskopik gOriiniimler %t

» Sabit 6zofagial halkalar (trakealizasyon veya
oluklu halkalar)

» Gecici 6zofagial halkalar (kedi halkalari,
felinization)

» Beyazimsi eksuda

» Longitudinal oluklanma veya vertikal cizgiler
» Odem

» Diffliz 6zofagial daralma

» Dar kalibreli 6zofagus

» Mukozal frajilite, 6zofagial laserasyonlar, krepe
kagidi gorunumdu

».Proksimal veya distal strikttrler



Endoskopik gOriintiiler
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Fig. 6.1 Esophageal
pathology in eosinophilic
esophagitis. A representative
image of a biopsy from an
EoE patient demonstrates
basal zone hyperplasia and
epithelial eosinophil
accumulation. The lamina
propria demonstrates
significant fibrosis with
increased
collagen density
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Tedavi

& SEMPTOMATIK ( hafif olgular)
& DIYET
# KORTIKOSTEROIDLER
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Tedavi

» Oncelikle sistemik ya da topikal steroid
tedavisi tercih edilmelidir.

» Yan etkileri nedeniyle sistemik
kortikosteroidler sadece akut donemde
tedavide yer alirken; eozinofilik 6zofajit
hastalarinin uzun dénemdeki tedavisinde
genellikle topikal kortikosteroidler kullanilir.
Topikal kortikosteroid tedavisi, dlcult doz
inhaler cihazi kullanilarak yapilir.

\



» Cocuklarda gunde iki ya da dort kez 440-880
ug,eriskin hastalarda 880-1760 pg
dozlarinda alti- sekiz hafta.

» Inhale kortikosteroidler agiz icine
uyguladiktan sonra, agiz su-ile calkalanarak
suyun yutulmasi seklinde uygulanir.

» Ayrica, bu-uygulamadan sonra 30 dakika
kadar herhangi bir kati ya da sivi alinmamali

\



Table 4. Topical steroid initial dosing for treatment of EoE

Medication Age group Dosing
Fluticasone® Children® 88-440mcg/day in a divided dose
Adults 880-1760mcg/day in a divided dose
Budesonide© Children® 1 mg/day
Adults 2 mgday, typically in"a divided dose

EoE, eosinophilic esophagitis.

2Use a multi-dose inhaler preparation . The ‘patient should be instructed to puff
the medication into theirmouth 'during a breath hold, and then swallow it, to
minimize pulmonary-deposition.

PSpecific dosesdn childrenwillbe determined by age, height, or weight.

“Use the aqueous solutiop-in a ratio of 1 mg/2 ml budesonide mixed with 5gm of
sucralose for the oralviscous budesonide preparation.

ACG Clinical Guideline: Evidenced Based Approach
to the Diagnosis and Management of Esophageal

Eosinophilia and Eosinophilic Esophagitis
2013(EoE)




Diyet tedavisi

1 -Total eliminayon diyeti;sadece elemental
vada aminoasid bazli mama ile beslenme

2-Deri testi veya yama testi ile hedef alerjen
besini cikararak

3-En sik gorilen alerjen 6 besinin
cikarilmasi(soya, yumurta, sut, bugday, yer
fistigr ve deniz Urlnleri

'\



Diyet tedavisi

® En az 6 hafta sure ile;
=« AltI besinin c¢ikarilmasi
« (soya, tahil, yumurta, sut, kuruyemis, deniz trtnleri)
s Elemental diyet
« Sorumlu alerjen tespit edilmisse onlemler

= Besin alerji testlerin hicbirisi etkin bir tespit yontemi degil




Diyet tedavisine yanit

# Semptomlarin azalmasi
& Periferik eozinofili varsa sayinin %50 azalmasi
# Endoskopik biyopsilerde eozinofilinin azalmasi

& Eozinofilik 6zefajitin eslik ettigi olgularda, gastrit yanit verirken, ézefajitin
yanit verme orani daha dusik

% Klinik ve histopatolojik yanit her zaman korele degil
s Klinik yanit %80’e varan oranlarda




- Tedavi

% DIGER TEDAVILER

& Diger immunsupresifler

® Antihistaminik ve mast hiicre stabilizatorleri

Cromolyn: Histamin, PAF, Iokotrienler gibi mediatérlerin salinimini inhibe eder
Doz;800 mg/giin 4'e bolerek

Ketotifen: H1 antihistaminik ve mast hiicre stabilizatorii
Doz:gece 1 mg,le baslanir, 2-4 mg/gin, 1-4 ay sire ile kullanilabilir




Lokotrien antagonisti (Montelukast-Singulair)

Suplatast tosilate: IL4 ve 5 gibi sitokinlerin-inhibisyonu

Anti IL-5 antikoru

Anti IgE monoklonal ab (Omalizumab)




Montelukast

» Selektif I6kotrien reseptdr antagonistidir.

» Ozofagusun astimi olarak kabul edilen EQ.in tedavisinde
montelukast kullanimi arastirilmistir.

» Attwood ve ark. calismalarinda montelukast la (10mg/gln
baslanip tolere eden hastalarda 100mg/gun e kadar doz
artirilarak ) ortalama 14 ay siire ile tedavi edilen 8 hastanin
7 sinde (%88) tam semptomatik dizelme saglandigini
bildirilmistir. Semptomatik diizelme saglandiktan sonra
ilacin dozu 20-40mg/gun e indirilerek tedavi
sonlandirildiktan sonra 6 hastada 3 hafta icinde
semptomlarin tekrarladigi géralmustur.

» llac mukozadaki eozinofil yogunlugunu azaltmamaktadir.
M}ialji, bas agrisi ve bulanti en sik gorulebilecek yan
etkilerdir. EO_de montelukast kullanimi ile ilgili <I;aI|§maIar
yetersiz oldugundan doz ve tedavi suresi ile ilgili kesin
tavsiyelerde bulunmak icin yeterli veri yoktur




Eozinofilik ozefajitte tedavi secenekleri ve tedavinin basaris:

Table 2 Reported treatment modalities for EoE

Treatment modality Population studied Remission” rate

Deet \ _
Amino acid-based formula Chidren -1 10
Empinc elimnation diet (6-food elmination diet) Chidren, adults 50~ 74% [1.12]
Directed elmination diet (SPT and APT-based) Chidren 69%(19]

Corticosteroids

Systemic Chidren C_93-95% |40,4i ED
Topical (fluticasone, budesonide) Chidren, adults 50-95% [39,41-43)
Others (imited data)

Montelukast Adults QMMESM but 76% clinical response [44]=

Cromolyn sodium Chidren No remission [45]

B-mercaptopurine Adults W

Mepolzumab (anttL-5) Adults anficant histological response but no significant clingal™>
response |4748]

Infixmab (ant-TNF-) Adults No remission [49]

APT, atopy patetvtest, Eo, eosindphiic esophagitis; SPT, skin prick test.
* Clinical and histalogical remission (signficant symptom improvement and decrease i esophageal eosinophila to <10~15/HPF),
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Fig. 19.1 Flow chart of EoE allergic evaluation and treatment decisions
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Eozinofilik Szofaijit siiphesi

(hiinde 2 defa -8 hafta kadar FFI
tedavisi

Ozofams mukoza biyopsisi

Semptomlarda gerileme

; 5 Histolojik incelemede = 15 BB
ve normal histoloji

Fozingfilik dzofajit

PPIcevap veren BEO vs GORH

Topikal steroid &
Diet tedavisi

Sempromarik ve/veva patolojik

; . Endoskopi ve bi itek
iyilefemeramei ol I pive bivopsitekran

*Eleminasyon diyvetiveya elementer

Semptomatik ve

\ histolojik retnisyon
diyet
*Topikal verveya sistemik sieroid
dozunon artrlmasi Meveut tedavive devam
*Endoskopik dilatasyon

“AZA vevabiolojik ajan tedavisi

Sekil-2: Eozinofilik 6zofajit (EO) tan1 ve tedavi algoritmas: (BB: biiyiik biiyiitme, GORH:Gastrotzofagial reflii
hastalig1, PPI:Proton pompasi inhibitérii, AZA:Azothiopurine) *°




