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CORRELATES OF THE KEY CLINICAL
FEATURES OF DISEASE.
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Introducao: Este estudo procurou correlacionar as
manifestagoes clinicas da esofagite eosinofilica (EE) es-
truturadas em dominios de sintomas e avaliadas através
do PEESS v2.0 (Pediatric Eosinophilic Esophagitis Symptom
Score) com as caracteristicas histopatologicas das biopsias
esofagicas. Dada a dificuldade/disponibilidade da realiza-
¢do de endoscopias e bidpsias seriadas, a utilizagdo do
indice PEESS v2.0 podera representar uma nova e im-
portante abordagem para a monitoriza¢ao de doentes
com EE.

Métodos: Foram recrutados de forma sistematica 46
doentes com diagnostico previamente estabelecido de EE.
Para minimizar a heterogeneidade foram incluidos apenas
individuos do sexo masculino e maioritariamente de raca
branca (idade 2-18 anos). A sintomatologia clinica repor-
tada pelos pais foi recolhida através de um questionario
estruturado e agrupada em quatro dominios (disfagia,
refluxo gastroesofagico, nauseas/vomitos e dor). Foram
realizadas bidpsias com colheita de amostras de tecido
esofagico, feita avaliagdo histolégica das mesmas (nimero
de eosindfilos, mastocitos, peroxidase dos eosinofilos
(EPX) e coloragao imuno-histoquimica) e realizado estu-
do molecular (94 transcritos que expressam os genes
relacionados com EE). As correlagoes entre os dominios

do PEESS v2.0 e as caracteristicas histologicas e molecu-
lares encontradas foram analisadas estatisticamente.

Resultados: Os dominios do PEESS v2.0 considerados
correlacionaram-se de forma significativa com os sintomas
especificos relatados pelos pais: disfagia (P=0,0012), re-
fluxo gastroesofagico (P=0,0001) e nauseas/vomitos
(P<0,0001). O “dominio disfagia” correlacionou-se de
forma mais expressiva com as alteragdes histopatologicas,
particularmente no eséfago proximal (P<0,0049), assim
como com os marcadores de atividade de doenca esofa-
gica; o “dominio disfagia” (maior valor de r=0,37, P=0,02).
O niimero de eosindfilos correlacionou-se sobretudo com
o “dominio dor” (r=0,27, P=0,06) e menos com o “domi-
nio disfagia” (r=0,24, P=0,13). De todos os dominios, foi
o “disfagia” quem se relacionou mais significativamente
com a expressao génica caracteristica da EE.

Conclusdes: Os autores desenvolveram e validaram
um questionario para avaliagdo da esofagite eosinofilica
pediatrica, o PEESS v2.0; verificaram que através deste
instrumento a figura parental consegue identificar efeti-
vamente os sintomas reportados pelas criangas com EE
e determinaram que o “dominio disfagia” se correlaciona
com a expressao genética da EE e com a histologia eso-
fagica, identificando uma associagao significativa entre a
ativaciao dos eosinofilos e mastocitos.

Comentario: A EE é uma doenca inflamatéria do
eséfago, frequentemente associada a atopia, que atinge
criangas e adultos, com uma incidéncia crescente nos ul-
timos anos. Trata-se de uma patologia de carater crénico
e recidivante que causa importantes alteragdes estruturais
esofagicas, bem como uma importante repercussio na
qualidade de vida dos doentes. O seu diagnostico precoce
¢ essencial para uma terapéutica adequada.A avaliagdo do
doente e dos resultados das varias medidas terapéuticas
implicam, frequentemente, a realizagao de biopsias do eso-
fago. Uma vez que nao existem dados semiologicos ou
biomarcadores serologicos com utilidade clinica documen-
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tada no seguimento dos doentes, a utilizagido do PEESS
v2.0 podera ser um instrumento potencialmente impor-
tante na monitorizagao da EE. No entanto e apesar de ser
um instrumento promissor para avaliagao dos doentes
com EE, sao necessarios mais estudos,com maior nimero
de casos para avaliar a sua funcionalidade, assim como a
sua validagao em outras populagoes.
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NOCTURNAL GERD - A RISK FACTOR
FOR RHINITIS/RHINOSINUSITIS:
THE RHINE STUDY
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Introducgdo: A rinite nao infeciosa (RNI) é um pro-
blema de salide que afeta 40% da populagao. A associagao
entre rinosinusite crénica (RNSC) e doenga do refluxo
gastroesofagico (DRGE) tem sido debatida nos Gltimos
anos, sugerindo uma relagao com a inflamagao das vias
areas superiores na asma, laringite e tosse cronica.

Objetivos: Avaliar se a presenca de refluxo gastroe-
sofagico noturno (RGE), definido por sintomas de reflu-
X0 recorrentes no periodo noturno, esta relacionada com
o desenvolvimento de RNI.

Métodos: Estudo longitudinal prospetivo integrando o
estudo multicéntrico RHINE (Respiratory Health in Northern
Europe). Foram selecionados 5417 doentes de modo a avaliar
a prevaléncia de RNI e asma e fatores de risco associados
através da aplicagdo de um questionario no inicio do estudo
(1999) e 10 anos depois. A RNl foi definida como a respos-
ta afirmativa a questao “Ja teve sintomas nasais como obs-
trugao nasal, rinorreia anterior e/ou esternutos sem estar
constipado? Quando sentiu isso pela primeira vez?”. Definiu-
-se: DRGE noturna se sintomas 23-5xsemana; RGE noctur-
no se sintomas |-2xsemana e refluxo noturno se sintomas

<Ixsemana. Foram analisados os doentes com RNIem 2010
que reportaram RGE nos questionarios de 1999 e 2010. Foi
calculado o risco para desenvolvimento de RNI avaliando
idade, género, indice de massa corporal (IMC), exposicao
ao fumo de tabaco, asma e DRGE noturna.

Resultados: 19,1% dos doentes desenvolveram RNI.
Observou-se uma associagao significativa entre a aparigao
de RGE noturno em 1999 (2,8%; p>0,001), o nimero de
episodios de RGE (23x/semana; p=0,02) e o desenvolvimen-
to de RNI nas respostas de 2010. Calculou-se que a possi-
bilidade de sofrer RNI foi de 1,6 vezes maior (odds ratio) em
doentes com DRGE no decurso dos 10 anos de estudo.

Conclusoes: Este estudo mostrou que a DRGE no-
turna é um factor de risco para o desenvolvimento de
RNI num periodo de 10 anos, assim como a DRGE deve
ser avaliada em doentes com rinite de causa esclarecida
ou nao determinada.

Comentario: A associagao da doenga do refluxo gas-
troesofagico (DRGE) e RNI tem sido amplamente citada
embora o papel do refluxo como causa dos sintomas é
controverso. Este trabalho é interessante no alargado da
amostra e no tempo estudados, demonstrando uma asso-
ciagdo significativa entre DRGE noturna e o risco de de-
senvolvimento de RNI, que aumenta com a frequéncia de
episodios de refluxo noturno. Os autores propéem a infla-
macao da mucosa das vias aéreas associada ao refluxo como
origem da RNI. Contudo, existem limitagdes no estudo,
sobretudo no estabelecimento da relagao causal. Sugere-se
a obtengao de mais evidéncias entre RNSC e RGE numa
relagao temporal e de dose-resposta. A associagao entre
ambas as doencas devera ser explicada pela sua fisiopato-
logia e a melhoria dos sintomas de RNSC devera estar
associada ao tratamento do RGE com inibidores da bomba
de protdes. Outras limitagdes prendem-se com a falta de
estudos da interacdo DRGE e rinite/rinossinusite em sub-
populagdes mais especificas e com a pouca valorizagao de
sintomas de refluxo diurnos, sugerindo que os resultados
deste estudo devam nao s6 ser atribuidos a refluxo notur-
no, mas também a refluxo diurno.
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