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Resumen

Introducciodn: el desarrollo de estenosis esofagica es frecuente
en esofagitis ciustica IIB. Corticoesteroides deglutidos han sido
empleados en esofagitis eosinofilica, epidermdlisis bullosa y
reseccion submucosal endoscépica para disminuir inflamacién
y fibrosis. Objetivo: evaluar la eficacia de hidrocortisona oral
con sucralfato en la prevencion de estenosis en nifios con
esofagitis caustica [IB. Pacientes y método: estudio
ambispectivo, descriptivo, transversal, comparativo, no
aleatorizado, enero 2019-mayo 2021. Grupo A: hidrocortisona-
sucralfato, grupo B: sucralfato. Todos recibieron
antibiéticoterapia, inhibidores de bomba y esteroide
endovenoso. Variables: edad, sexo, tipo de caustico, clinicas,
uso de neutralizantes, aparicién de estenosis y tipo, indice de
dilatacion (ID). Resultados: grupo A, 7 nifios, edad 1,4+0,4949
afios, 71,43% masculino, todos ingirieron alcalis. Grupo B: 10
pacientes, edad 2,8+1,0707afos, 70% femenino, 80% ingesta
de élcalis. En ambos fue frecuente vémitos y lesiones orales,
neutralizante utilizado leche o aceite. Seguimiento (6 meses):
grupo A, 5/7(71,42%) sin desarrollo de estenosis esofagica y
2/7(28,57%) estenosis esofagica, una compleja y otra simple;
grupo B, 9/10 (90%) estenosis, 77,8% complejas; una diferencia
significativa entre los grupos, p= 0,0345. En el grupo A,
dilataciones  esofagicas durante 4 meses, ID=2,4
sesiones/mes+0.099 y grupo B: 10,77 meses (rango:6-14),
ID=3,37+0.8839, sin diferencia entre los grupos, p=0.156.
Resolucion de estenosis solo con dilataciones en grupo A 'y
triamcinolona intralesional adicional en grupo B. Un paciente del
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grupo A, candidiasis esofagica. Conclusién: la mezcla
hidrocortisona oral con sucralfato es eficaz y segura en la
prevencion y resolucién temprana de estenosis esofagica en
esofagitis caustica 1IB, de bajo costo y sin efectos adversos
graves.

Palabras clave: hidrocortisona, sucralfato, esofagitis caustica,
estenosis esofégica.

CAUSTIC ESOPHAGITIS 1IB: EFFICACY OF
ORAL HYDROCORTISONE WITH SUCRALFATE
IN PREVENTION OF STENOSIS.PRELIMINARY
REPORT

Abstract

Introduction: the development of esophageal stenosis is
frequent in IIB caustic esophagitis. Swallowed corticosteroids
have been used in eosinophilic esophagitis, epidermolysis
bullosa, and endoscopic submucosal resection to reduce
inflammation and fibrosis. Objective: to evaluate the efficacy of
oral hydrocortisone with sucralfate in the prevention of strictures
in children with 1IB caustic esophagitis. Patients and method:
ambispective, descriptive, cross-sectional, comparative, non-
randomized study, January 2019-May 2021. Group A:
hydrocortisone-sucralfate, group B: sucralfate. All received
antibiotic therapy, pump inhibitors, and intravenous steroid.
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Variables: age, sex, type of caustic, clinical, use of neutralizers,
appearance of stenosis and type, dilation index (ID). Results:
group A, 7 children, age 1.4 + 0.4949 years, 71.43% male, all
ingested alkalis. Group B: 10 patients, age 2.8 + 1.0707 years,
70% female, 80% alkali intake. In both, vomiting and oral lesions
were frequent, neutralizing used milk or oil. Follow-up (6
months): group A, 5/7 (71.42%) without development of
esophageal stricture and 2/7 (28.57%) esophageal stricture, one
complex and the other simple; group B, 9/10 (90%) stenosis,
77.8% complex; a significant difference between the groups, p
= 0.0345. In group A, esophageal dilations for 4 months, ID =
2.4 sessions / month £ 0.099 and group B: 10.77 months (range:
6-14), ID = 3.37 + 0.8839, with no difference between the
groups, p = 0.156. Resolution of stenosis only with dilations in
group A and additional intralesional triamcinolone in group B.
One patient from group A, esophageal candidiasis. Conclusion:
the oral hydrocortisone mixture with sucralfate is effective and
safe in the prevention and early resolution of esophageal
stricture in caustic esophagitis 11B, low cost and without serious
adverse effects.

Key words: hydrocortisone, sucralfate, caustic esophagitis,
esophageal stricture.

Introduccién

La ingestibn de agentes corrosivos afecta principalmente a
nifios de 2 a 5 afios, siendo accidental en la mayoria de los
casos®. Se asocia a complicaciones inmediatas como vomitos,
hematemesis, neumonias por aspiracion vy, raramente
perforacion. Las complicaciones tardias se circunscriben a la
formacion de estenosis esofagicas y en raras ocasiones
carcinoma del esofago®%. Otras secuelas que pueden
presentarse son obstruccién del tracto de salida gastrica, reflujo
gastroesofagico severo, dismotilidad esofagica y desnutricion®),

La naturaleza de la sustancia caustica, forma fisica y cantidad
determinan el alcance de la lesién. Los acidos, a excepcion del
acido fluorhidrico, provocan necrosis por coagulacion con la
formacion de un coagulo que limita la penetracion tisular y la
diseminacién transmural. En cambio, los alcalis producen
necrosis por licuefaccion con mayor probabilidad de lesion
transmural, periesofagica y dafio a érganos adyacentes como el
tracto respiratorio(®-7),

La estrechez esofagica puede explicarse con nuevos datos
surgidos con estudios experimentales sobre el mecanismo de
produccion de la lesion en todo el espesor esofagico. Después
del contacto con un &lcali se observa lesion en un segundo, pero
también con acidos o bases fuertes, y en forma similar lesion de
la pared gastrica®. Ademas, de la asociacion de acidos fuertes
con mayor incidencia de complicaciones sistémicas, como
insuficiencia  renal, disfuncion  hepatica, coagulacién
intravascular  diseminada y hemolisis®. Estudios con
videomicroscopia intravital han confirmado respuesta vascular
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temprana inducida por ambas sustancias, los alcalis, provocan
un cese rapido de la microcirculacion, vasoconstriccion,
trombosis hasta isquemia en eséfago y los acidos ocasionan
disminucion del diametro arteriolar y menos trombosis, en los
dos casos el reclutamiento de leucocitos en la lesién es tardio,
por ello se considera menos relevante la inflamacion®).

Una vez producida la ingesta, la endoscopia digestiva alta
evalla con seguridad la profundidad, extension del dafio,
permite planificar un adecuado plan terapéutico y establecer el
prondéstico. La clasificacion endoscépica de Zargar modificada,
seflala que la presencia de Ulceras profundas y
circunferenciales en lesion catalogada como IIB y la extensién
de la necrosis en la IlIA con mayor probabilidad desarrollan
estenosis esofagica, 50% en 11B 'y 100% en los que sobreviven
a un grado [11¢0-14),

El tratamiento médico actual en esofagitis caustica IIB se basa
en el uso de antibidticoterapia, dexametasona a dosis altas
endovenosa por 3 dias con un nivel de evidencia moderado®*
18) En la prevencién de la formacion de estenosis esofagica
existe el empleo de dilataciones esofagicas precoces, lo que
también disminuye el nimero de dilataciones y previene la
formacion de estenosis refractaria y sin aumento del indice de
perforaciones esofagicas41719, Igualmente, el empleo de stent
esofagico en la prevencion de estenosis con resultados diversos
y eficacia inferior al 50%®).

Otros intentos de prevencion de la estenosis, ha sido lo
observado en un pequefio nimero de pacientes con inhibidores
de la secrecién &cida, asi como con la aplicacion topica o
intralesional de mitomicin C y/o triamcinolona, estos con
resultados contradictorios®. Ambos farmacos mejoran la
eficacia de las dilataciones y disminuyen el numero de sesiones
en estenosis post causticas, pero no existen protocolos
estandarizados para su empleo, dosis y tiempo(®:20-25),

Reportes en la literatura sefialan un buen perfil de seguridad
con corticoesteroides deglutidos en esofagitis eosinofilica (EE0)
donde se observa reduccion del proceso inflamatorio y fibrosis
que llevan a la disminucién de la luz esofagica®%-27). De igual
forma se describe el uso de esteroide topico como tratamiento
de las estenosis esofagicas en poblacion pediatrica con
epidermdlisis bullosa, limitando la necesidad de dilataciones
endoscoépicas y mejorando la calidad de vida de estos
pacientes@®. En adultos, existe la experiencia con terapia topica
con llenado o gel de triamcinolona o hidrocortisona en la
prevenciobn de estenosis en pacientes con reseccion
submucosal endoscopica®®39), En busqueda de mejorar el
protocolo de tratamiento y abordaje de los pacientes con
ingestién de sustancias causticas y mejorar su calidad de vida,
el objetivo de este trabajo fue evaluar la eficacia de
hidrocortisona-sucralfato oral en la prevencién de estenosis en
nifios con esofagitis caustica 11B.
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Pacientes y Métodos

Estudio de cohorte ambispectivo, descriptivo, transversal,
comparativo, no aleatorizado. Se incluyeron pacientes
pediatricos con diagndstico endoscopico de esofagitis caustica
Zargar |IB en el periodo comprendido entre enero 2019 y mayo
2021.

La muestra se dividié en dos grupos, grupo A conformado por
los nuevos ingresos con el diagnostico de Esofagitis caustica 11B
(prospectivo), a quienes se les indicé tratamiento con una
mezcla de hidrocortisona en presentacién para uso endovenoso
y suspension de sucralfato (HS), administrado por via oral (VO)
cada 6 horas, durante 3 semanas, bajo el siguiente esquema
piramidal descendente para la hidrocortisona, la primera
semana 50 mg, 2 semana 25 mgy 3 semana 12,5 mg por toma,
previa autorizacion del representante a través del
consentimiento informado; grupo B pacientes en control por la
Unidad a quienes se les habia administrado sucralfato (S), dosis
ponderal de 80mg/kg/dia VO cada 6 horas, por 14 dias en el
episodio agudo de Esofagitis caustica IIB (retrospectivo). Un
control endoscoépico semanal, debido al esquema de dilatacion
precoz empleado en la Unidad como parte del protocolo de
tratamiento.

Durante la hospitalizacion por 48 horas, todos los nifios de
ambos  grupos  recibieron  omeprazol (1mg/Kg/dia),
antibidticoterapia (ATB), inhibidores de bomba y esteroide
intravenoso, e inicio en forma inmediata posterior al diagndstico,
dieta liquida, luego blanda mecanica acorde a edad y tolerancia,
sin alimentos cortantes, duros, ni citricos, con suplementos
antioxidantes de vitamina E: 200 Ul/dia y vitamina C 500 mg/dia
por 1 mes, al egreso cumplieron de forma ambulatoria el IBP
por 15 dias y ATB hasta completar los 5 dias.

Las variables consideradas fueron: edad, sexo, tipo de caustico,
manifestaciones clinicas, uso de neutralizantes, aparicion de
estenosis, tipo de estenosis, indice de dilatacion (nimero de
sesiones / tiempo [meses])).

Se establecié un limite minimo de seguimiento de 6 meses para
ambos grupos para deteccién de desarrollo de estenosis y
evolucion del tratamiento de dilataciones. Las dilataciones
esofagicas graduales se realizaron con bujias de Savary
Gilliard, una vez por semana o un periodo mayor de acuerdo a
la severidad de la estenosis y el mantenimiento del diametro
alcanzado.

Analisis estadistico: los datos fueron transferidos al programa
Microsoft Excel 2010, posteriormente analizados en el
programa IBM SPSS Statistics 20. Se aplicé estadistica
descriptiva, frecuencias, porcentajes. La prueba exacta de
Fisher para determinar la asociacion entre el tratamiento con la
mezcla de HS y la aparicién de estenosis con respecto al grupo
sin la mezcla, con un nivel de significancia de p < 0.05. Se
calcula el indice de dilatacién (ID), media, desviacién estandar
y aplicacion de t de Student para muestras independientes con
una diferencia estadistica p<0.05.
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Resultados

Un total de 17 pacientes con diagnostico de esofagitis caustica
IIB por clasificaciéon de Zargar. En la tabla 1, se muestran las
caracteristicas clinico epidemioldgicas de los pacientes por
grupo, el grupo A (HS), 7 nifios, una edad promedio de 1,4
0,4949 afios, la mayoria del sexo masculino 71,43% y todos
ingirieron un alcali. El grupo B (S) conformado por 10 pacientes,
el 70% fueron del sexo femenino y una edad media de 2,8 +
1,0707 afios y en el 80% de los casos el agente corrosivo fue
alcalis. Con respecto a la clinica lo mas frecuente fueron los
vomitos, y el neutralizante utilizado fue leche o aceite. Un
paciente del grupo A, presento sintomas respiratorios dados por
afectacion de Gvula, aritenoides y cuerdas vocales, que amerito
evaluacion conjunta con Servicio de Otorinolaringologia.

Tabla 1. Caracteristicas clinico-demograficas por grupo de
nifios con Esofagitis caustica IIB.

L Grupo A Grupo B
Caracteristicas n=7 (%) n=10 (%)
Edad + DE (rango) 1,43+0,49 (1-2) 2,8+1,08 (2-5)
Sexo
Femenino 2 (28,57) 7 (70)
Masculino 5(71,43) 3(30)
Sustancia caustica ingerida
Alcalis 7 (100) 8 (80)
Acido - 2 (20)
Clinica (*)
Vomitos 4 (57,14) 5 (50)
Sialorrea 2 (28,57) 2 (30)
Lesiones orales 5(71,43) 6 (60)
Lesiones de via aérea superior 1(14,29) -
Ingesta de neutralizante 1 (14,29) 3(30)

(*) Un paciente pudo referir varios sintomas.

Posterior al seguimiento de 6 meses, en el grupo A, 5/7
(71,42%) sin desarrollo estenosis esofagica y solo 2/7 (28,57%)
presentaron la estenosis, una compleja y otra simple, mientras
que en el grupo B, 9/10 (90%) pacientes evolucionaron a
estenosis esofagicas, de los cuales el 77,8% fueron estenosis
esofagicas complejas. Al grupo A posterior a la revision se
realizé control endoscépico a los 15 dias en 2 oportunidades,
posteriormente una revision a los 3 y 6 meses, sin hallazgos de
estenosis esofgica. Estos resultados indican que la formacion
de estenosis esofagica fue menos frecuente en el grupo A, con
una diferencia significativa con respecto al grupo B, prueba
exacta de Fisher p= 0,0345, tabla 2.

Tabla 2. Presentacion de estenosis esofagica y tipo por grupo
en nifios con Esofagitis caustica tipo 1IB.

Estenosis Esofagica  Tipo de Estenosis

Grupos n (%) n (%)
Si No Simple Compleja
A 2(28,57) 5(71,43) 1 (50) 1 (50)
B 9 (90) 1 (10) 2(22,2)  7(77.8)

Prueba exacta de Fisher p= 0,0345
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En el grupo A, se encontr6 que los 2 nifios con estenosis
esofagica ameritaron un periodo de dilataciones de 4 meses, en
quienes se les instauro esquema de dilataciones precoces y en
el grupo B un promedio de 10,77 meses (rango: 6-14). Se
determiné en el grupo A, ID = 2,4 sesiones / mes £ 0.099 e ID =
3,37 £ 0.8839 grupo B, las medias de las sesiones de dilatacion
fueron diferentes y aunque la media del grupo B fue mayor a la
del grupo A, se obtuvo con la t de student un valor t = -1,4, sin
diferencia entre los grupos, p=0.156, tabla 3. En los pacientes
del grupo A, se observo resolucion de la estenosis solo con
dilataciones esofagicas empleando bujias de Savary- Gilliard, a
diferencia de los nifios del grupo B, donde los pacientes
necesitaron tratamiento con triamcinolona intralesional
adicional a las dilataciones.

Se presentd en el grupo A, un nifio con candidiasis esofagica
asintomatica, detectada en la segunda endoscopia control,
recibié tratamiento con fluconazol via oral a dosis habitual por
14 dias con resolucién de la infeccion, a la 4 semana nuevo
control, paciente sin evidencia de infeccion ni estenosis este
paciente. El resto de los pacientes del grupo A, no presentaron
signos clinicos u otros efectos adversos por uso de esteroides.

Tabla 3. Presentacion de estenosis esofagica y tipo por grupo
en nifios con Esofagitis caustica tipo IIB.

GRUPO A
Pacientes Sesiones (Tnzinsﬂ'gso) ID
9 3 2,30
2 10 4 2,50
GRUPO B
Pacientes Sesiones (Tr,rigzgso) ID
1 20 7 2,85
2 33 6 5,50
3 32 14 2,30
4 28 9 3,10
5 35 14 2,50
6 29 9 3,20
7 40 11 3,64
8 50 14 3,57
9 48 13 3,69

ID = indice de dilatacién. T de Student para ID = -1,4, p=0.156.

Discusioén

La ingesta de causticos se observd en nifios preescolares con
mayor frecuencia, de manera similar a lo reportado en la
literatura®®. En este trabajo se observé la prevencion del
desarrollo de estenosis en el 71,43% de los nifios que recibieron
la mezcla de hidrocortisona oral con sucralfato, y una diferencia
significativa con respecto a los que no lo recibieron. Aunque
todavia no existe ninguna formulaciébn  especifica
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comercializada para es6fago, se han realizado multiples
ensayos aleatorizados en nifios y adultos con corticoides
topicos en forma de gel viscoso con prednisona, budesonida y
fluticasona, parece claro que un sistema de liberacion del
farmaco a lo largo del eséfago resulte esencial para alcanzar
una adecuada y mantenida cobertura de la mucosa del 6rgano,
evitando el depdsito del corticoide en otros tejidos(2®),

No existen medicamentos aprobados por la FDA para el
tratamiento topicos en EEo, y por ende en esofagitis caustica.
Sin embargo, existen ensayos con drogas que buscan aumentar
el tiempo de permanencia en el es6fago del medicamento, lo
cual estd estrechamente asociado con la respuesta al
tratamiento®>-38), La mezcla empleada en el estudio perseguia
disminuir la inflamacion con el uso de hidrocortisona y con el
sucralfato producir una barrera protectora por su capacidad
adherente y aumentar el contacto de la hidrocortisona con la
mucosa, aunado a la posibilidad de reflujo gastroesofagico y la
gastritis caustica en los niflos con ingestion de sustancia
corrosiva. El sucralfato puede indicarse en esofagitis por su
mayor produccion de bicarbonato, moco y renovacion de células
epiteliales®0,

Un reporte preliminar basado en la necesidad de desarrollar
nuevos sistemas de administracion de farmacos en el
tratamiento de EEo, describen el desarrollo de dos tipos de
sistemas para permitir una liberacidon constante como opcién
farmacolodgica dado la adaptacion de preparaciones para asma
con inhaladores de fluticasona con respuestas suboptimas. La
primera un hilo liberador de fluticasona similar a la prueba de
hilo "entero-test", para uso nocturno, lo que permite rapida
liberacion a lo largo de todo el es6fago. El segundo dispositivo
es un anillo impreso en 3dimensiones (3D) liberador de
fluticasona para liberacion local y sostenida en el es6fago®9.

Otra consideracion importante es que los alcalis pueden afectar
todo el espesor esofagico, como lo observado en los nifios con
desarrollo de estenosis, el 28,57% y 90% grupo A y B
respectivamente. Se considera que la fibrosis en la capa
submucosa de la pared esofagica es la causa de la formacion
de estenosis, con la probabilidad de desarrollar la estrechez
hasta en el 70% de los casos en esofagitis caustica IIB, la cual
ocurre a partir del dia 20 posterior a la ingesta®-14. Se cree que
los esteroides actian modulando la cicatrizacion de heridas a
través de sus efectos antiinflamatorios al disminuir la actividad
de la prolil hidroxilasa y al amplificar la actividad de la
colagenasa, inhibiendo asi la formacion de estenosis®Y.
Yamaguchi y col.®?), informaron que la prednisolona oral es un
tratamiento eficaz para prevenir las estenosis después de la
diseccién endoscopica submucosal esofagica. Esto puede
deberse a la supresion de la inflamacion activa y la fibrosis por
la prednisolona oral durante un periodo prolongado (8
semanas)®1-32), destacando que la penetracion del esteroide a
través de la mucosa aumenta de dos a diez veces en estados
de enfermedad, como inflamacion y descamacion®?). Similar a
nuestro estudio donde el uso de la hidrocortisona via oral por 3
semanas, resulto beneficioso para los pacientes en la
prevencion de la estenosis esofagica.
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Una vez instalada la estenosis esofagica, se inicia un periodo
de dilatacion esofagica, a pesar de que no se encontré
diferencias significativas entre los grupos, la media de
dilataciones esofagica en los nifios tratados con la mezcla fue
mas corto y no ameritaron otras terapias. Por lo que, esta
mezcla representa una ventaja en el manejo de la esofagitis
caustica en la etapa aguday en la medida que se acumulen mas
observaciones entorno a este tratamiento, la probabilidad de
éxito en la reduccién del nimero de dilataciones cuando se
presenta la estenosis esofagica aumentara, al igual como se
observé en la prevencion de la estenosis.

En los casos donde la dilatacion con bujias no fue suficiente
para su resolucidn, se utilizé la triamcinolona. Cabe sefialar que
el empleo de esteroides intralesional mejora la eficacia de las
dilataciones y disminuye el nimero de sesiones de dilatacion en
estenosis post causticas®?, tiene como inconvenientes que no
existen protocolos de su uso y existen diferencias en el método
de inyeccion local en cada informe, ademas de no estar claro
su papel en la prevencion®1223)  Se afiade que estudios
recientes mencionan el aumento de riesgo de perforacion
esofigica posterior a la inyeccién de triamcinolona en
dilataciones con balon porque al prevenir la fibrosis, puede
afectar la capa muscular, lo que conduce a una contraccion
incompleta®, y se sugiere un probable dafio mural profundo
cuando se inyecta en la muscularis propia®:34),

Se sabe actualmente que el uso de esteroide tépico es la
primera eleccion en la prevencion y tratamiento de estenosis
esofagicas de causas inflamatorias y por aumento de fibrosis en
patologias como EEo, epidermdlisis bullosa e incluso posterior
a mucosectomia endoscOpica, no hay reporte de efectos
adversos graves a corto plazo, la candidiasis esofagica es el
efecto adverso mas frecuente entre el 5-10%, presentandose en
forma asintomética en la mayoria de los casos y detectada
incidentalmente durante la valoracion endoscoépica tras el
tratamiento®”-2® como lo observado en este estudio. Se
concluye que la mezcla hidrocortisona oral con sucralfato es
eficaz y segura, en la prevencién y resolucién temprana de
estenosis esofagica en esofagitis caustica 1IB, de bajo costo y
sin efectos adversos graves.
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