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1. Resumen:

La esofagitis eosinofilica es una enfermedad emergente, crénica, mediada por el sistema inmune y
caracterizada por sintomas de disfuncién esofégica e inflamacion con infiltracién eosinofilica aislada
en el es6fago. Es mas frecuente en varones y en pacientes atopicos y los sintomas de disfuncién
esofégica varian con la edad. El diagnéstico se basa en la clinica y en la presencia de = 15
eosindfilos/campo de gran aumento en las biopsias esofagicas. El objetivo terapéutico del
tratamiento es evitar la evolucion a formas fibroestenoticas mediante el uso de inhibidores de la
bomba de protones, dieta de eliminacién y corticoides deglutidos. La respuesta a los tratamientos
requiere la evaluacién histolégica, por la escasa concordancia entre los sintomas y la inflamacién

esofégica.

Abstract:

Eosinophilic oesophagitis is an emerging and chronic disorder mediated by the immune system, and
is characterised by symptoms of oesophageal dysfunction and inflammation with isolated eosinophil
infiltration in the oesophagus. It is more common in males and in atopic patients, and the symptoms
vary with age. The diagnosis is based on symptoms and the presence of = 15 eosinophils / high
power field in the oesophageal eosinophilia. The therapeutic objective of the treatment is to avoid
the evolution to fibrostenotic forms through the use of proton pump inhibitors, elimination diet and
swallowed corticosteroids.The response to the treatments requires a histological assessment due to

the poor agreement between the symptoms and the oesophageal inflammation

2. Palabras clave: Esofagitis eosinofilica; Tratamiento, Inhibidores de la bomba de protones;

Dieta; Corticoides

Key words: Eosinophilic oesophagitis; Treatment, Proton pump inhibitors; Diet;

Corticosteroids
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3. Introduccion

La esofagitis eosinofilica (EoE; Eosinophilic Esophagitis) es una entidad emergente, cuya frecuencia
de diagndstico esta aumentando en paises occidentales en las Ultimas décadas. Constituye en la
actualidad la causa mas frecuente de esofagitis cronica y de disfagia e impactacién alimentaria en
nifios y adultos. Fue descrita como entidad clinico-patolégica al principio de la década de los 90. La
EoE se define actualmente como una enfermedad cronica local del eséfago mediada
inmunolégicamente y caracterizada por la presencia de sintomas de disfuncién esofagica e
inflamacién esofagica con predominio de eosindéfilos (1). Su principal, desencadenante son los
alérgenos alimentarios, aunque también pueden estar implicados los aero-alérgenos. Para su
diagnostico, es imprescindible realizar endoscopia digestiva alta con toma de biopsias esofagicas.
Dado que la afectacién es parcheada se requieren al menos 6 biopsias obtenidas de varias
localizaciones (distal y proximal). Las biopsias deben tomarse de areas de anomalias caracteristicas
en la endoscopia tales como surcos longitudinales y placas blanquecinas, aunque también deben
obtenerse en el es6fago macroscopicamente normal tanto si se encuentran anomalias como si la
imagen endoscopica es absolutamente normal. En la endoscopia diagnostica es necesario ademas
tomar biopsias de estdbmago y duodeno ya que hay que descartar patologia asociada como la
gastroenteritis eosinofilica. Segun las recientes guias europeas basadas en la evidencia para el
manejo de la EOE en nifios y adultos, actualmente hay 3 opciones de tratamiento: 1) los inhibidores
de la bomba de protones (IBP), 2) las dietas de eliminacién y 3) los corticoides deglutidos,
cualquiera de ellos puede ser ofrecidos como tratamiento de primera linea, aunque solo las dietas
de exclusion permitiran conocer los alimentos implicados en su etiopatogenia (1). La eleccion de
una u otra opcion de tratamiento debe realizarse de modo individualizado para cada paciente y su
eficacia debe comprobarse mediante biopsias esofagicas. Actualmente la Unica forma de evaluar la
respuesta al tratamiento es realizando control endoscépico para evaluar si hay una disminucién en

el nimero de Eosindfilos a < 15 eos/campo de gran aumento.

Los IBPs a dosis altas (omeprazol /lansoprazol/esomeprazol a 2 mg/kg/dia) inducen la remision
histolégica en el 50 a 70% de los nifios con EOE (2). Su eficacia se basa en sus posibles efectos

antiinflamatorios, no en su efecto antisecretor.

El objetivo del tratamiento dietético es identificar el o los alimentos que desencadenan la inflamacién
eosinofilica esofagica, de modo que su eliminacion permanente de la dieta permita la curaciéon de
la enfermedad. Inicialmente se ensayaron dietas de eliminacion empirica amplias (eliminando leche,
cereales, huevo, legumbres, frutos secos y pescado/marisco), con tasas de respuesta del 70%.

Inicialmente se realizaba la exclusién de alimentos en funcion de los resultados de prick testy RAST

-2-
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a los alimentos méas frecuentemente implicados en las alergias, pero estudios recientes han
permitido afirmar que la exclusion alimentaria no debe realizarse en funcién de la sensibilizacion a
alimentos (es decir, en funcion de las pruebas de alergia). Las pruebas disponibles para evaluar la
alergia a alimentos no son Utiles para averiguar cual es el alimento implicado en la etiopatogenia de
la EOE. Esta afirmacion se realiza en base a que al evaluar la respuesta al tratamiento en aquellos
pacientes en los que se excluyeron alimentos en funcién de los resultados de pruebas de alergia
(prick o RAST), es decir, excluyendo aquellos alimentos a los que mostraban sensibilizacion, no han
permitido obtener buenos resultados en cuanto a la curacién de la enfermedad. Ademas, hay que
tener en cuenta que suponian en muchos casos realizar exclusiones muy restrictivas, dificil de

realizar de forma adecuada y en muchos casos no permitian identificar el alimento implicado (1).

Posteriormente se han introducido dietas menos restrictivas tras observar que los alimentos
desencadenantes mas frecuentes son por este orden la leche, trigo, huevo y legumbres. En la
actualidad se recomiendan dietas menos restrictivas de 2 alimentos de mucho mas facil
cumplimiento, con posible escalada a eliminacién de 4 o 6 alimentos en aquellos pacientes que no

responden y estdn muy motivados a identificar los alimentos responsables (3).

Los corticoides tépicos deglutidos son eficaces para controlar la enfermedad alcanzando la remisién
histol6gica entre el 57 al 80% dependiendo de la dosis, tipo y preparado. No se dispone en la
actualidad de corticoides disefiados para el eséfago, por ello se adaptan medicamentos empleados
en la rinitis 0 en el asma. Los corticoides mas usados son la budesonida oral viscosa o la fluticasona
deglutida (4). En aquellos pacientes en los que se consigue averiguar el alimento implicado debe
mantenerse la exclusion de este alimento de forma prolongada. En el pasado era practica habitual
suspender el tratamiento tras un periodo de tratamiento si el paciente habia conseguido la curacion
y estaba asintomatico (principalmente en los pacientes que habian obtenido la curacién con
tratamiento farmacoldgico), pero en la actualidad la tendencia es a mantenerlo. Hoy en dia la historia
natural de la enfermedad ha sido mejor evaluada y la evidencia disponible permite afirmar que el
retraso en el diagndstico, la no curacién de la enfermedad con los distintos tratamientos, o la
suspension del tratamiento con el que se obtuvo la curacién conlleva el riesgo de evolucién a

fibroestenosis (7).

Por este motivo, la recomendacion es mantener el tratamiento con el que se obtuvo la curacién de
por vida. Si se obtuvo con medicacién debe intentarse como tratamiento de mantenimiento la

minima dosis con la que el paciente mantenga la curacion histolégica para minimizar la aparicion
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de efectos secundarios. Y en caso de que se identifique el alimento implicado la exclusion de este

alimento debe ser permanente.

Sin embargo, existen aspectos inciertos en relacion al tratamiento de la EOE en nifios,
especialmente en cuanto a eficacia y seguridad a corto y largo plazo de las modalidades referidas
en un grupo amplio de pacientes. Algunos de ellos son: 1. En cuanto a los IBPs hay pocos estudios
prospectivos pediatricos evaluando la eficacia a corto plazo, asi como el mejor régimen de
mantenimiento (en cuanto a dosis y duracién) a largo plazo. Asimismo, se precisan datos sobre
seguridad de los IBPs a largo plazo. 2. En relacion a las dietas de eliminacion se requieren datos
sobre la eficacia de dietas menos restrictivas (eliminando los alimentos méas frecuentes: leche y
gluten) en poblacion pediatrica espafiola. Ademas, es necesario evaluar la respuesta a largo plazo
con la eliminacién del o los alimentos desencadenantes. 3. Los corticoides deglutidos son un
tratamiento eficaz a corto plazo, pero los datos de eficacia a largo plazo son controvertidos. También

se requiere conocer la seguridad del tratamiento de mantenimiento a largo plazo en nifilos con EoE.

Por otra parte, se ha descrito la asociacion de la EOE con otras enfermedades como la infeccion por
Helicobacter pylori, o la enfermedad celiaca, pero no se disponen de datos suficiente para saber si

existe asociacion entre estas entidades (8).

4. Justificacion

En el presente estudio se pretende evaluar de forma retrospectiva cual ha sido la historia natural, la
evolucién clinica y asociacion de enfermedades y la respuesta al tratamiento de los pacientes

pediatricos diagnosticados en nuestro centro desde su apertura.

Disponer de una cohorte de pacientes con largo seguimiento (algunos hasta 10 afios) nos permitira

conocer mejor la historia natural de la enfermedad.
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5. Hipotesis de trabajo

1. La respuesta al tratamiento en los pacientes pediatricos con EoE no alcanza tasas superiores al

80% en el mejor de los casos.

2. La historia natural de la EOE es la evolucién a la progresion pudiendo en los casos avanzados
desarrollar fibroestenosis por lo que en aquellos pacientes a los se suspende el tratamiento la

evolucién natural es a la recaida y posible evolucién a un patrén fibroestenosante.

3. La infeccion por Helicobacter pylori se asocia con frecuencia con la EoE siendo probable que en

estos pacientes la evolucion sea mas torpida que en los que no existe esa asociacion.

6. Objetivos

1.Describir las caracteristicas clinico epidemioldgicas de los pacientes pediatricos diagnosticados

de EoE en nuestro centro

2.Evaluar la respuesta clinica e histolégica al tratamiento y la posible aparicion de efectos

secundarios del tratamiento.
3. Evaluar la historia natural de la enfermedad en nuestro medio.

4.Evaluar la frecuencia de aparicion de otras patologias, especialmente la infeccion por Helicobacter

pylori con EOE.

7. Material y métodos

Ambito de aplicacion:
Consulta de Gastroenterologia Pediatrica del Hospital Universitario de Fuenlabrada
Disefo del estudio:

Estudio observacional de cohortes retrospectivo en el que se incluyeron los pacientes pediatricos
menores de 16 afos diagnosticados de esofagitis eosinofilica en las consultas de Gastroenterologia

Pediatrica del H. U. Fuenlabrada.
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Se evaluaron sus caracteristicas epidemioldgicas, clinica y hallazgos endoscépico- histolégicos al
diagnéstico, tratamientos empleados. Evolucion clinica, endoscoépica e histolégica tras los distintos
tratamientos (respuesta al tratamiento). Presencia de enfermedades asociadas o concomitantes
(infeccidn por Helicobacter pylori, enfermedad celiaca...), historia natural de la enfermedad, control

de la enfermedad con tratamiento o evolucion si se decidié suspender el tratamiento.

Se incluyeron los pacientes con EoOE que cumplian los criterios de inclusién y no presentaban ningn

criterio de exclusion.

» En todos los casos se recogié previamente los datos epidemiolégicos, clinicos, endoscoépicos e

histolégicos.
* Se recogio z score de peso y talla basal.

* Se recogi6 el tratamiento empleado y dosis, si es corticoides tipo, via administracion (inhalado,
oral, tépico), dosis y tiempo desde inicio.

« Tratamiento de induccién: inhibidor de bomba de protones o con corticoides topicos deglutidos a
altas dosis durante 6-12 semanas (hasta realizacion de siguiente endoscopia).

Protocolo de seguimiento

* A las 6-12 semanas de tratamiento se repitid el cuestionario de sintomas y se realizé nueva

endoscopia con toma de biopsias.
» Se considera:

- Respuesta completa cuando se observan < 5 eosindfilos/campo en todas las biopsias
efectuadas

- Respuesta parcial cuando se observan >5 y < 15 eosin6filos/campo en todas las
biopsias efectuadas.

- No respuesta: cuando se observan >15 eosindfilos/campo en alguna de las biopsias

efectuadas.

* En aquellos nifios con respuesta parcial o completa se comprobd si se realiz6 tratamiento de

mantenimiento con la mitad de dosis con IBPs o corticoides.

+ Se registro si hubo algun efecto secundario durante el tratamiento con inhibidores de la bomba de

protones o corticoides (candidiasis oral o esofégica, cefalea...)

* Se registré si hubo abandono del tratamiento y su motivo: efectos adversos, incumplimiento del

tratamiento o pérdida de seguimiento del paciente.
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* En caso de recaida clinica durante el tratamiento se realizd recogida de score clinico y

gastroscopia con biopsias en el momento de la recaida.

Sujetos de estudio: Todos los nifios diagnosticados de esofagitis eosinofilica en consulta de

Pediatria Digestivo desde la apertura del hospital.

Periodo de estudio: 2005-2018

Criterios de inclusién:

- Todos los pacientes diagnosticados de esofagitis eosinofilica en consultas de pediatria
Digestivo de nuestro hospital segun los criterios diagnosticos clasicos (sintomas de
disfuncion esofégica + infiltrado de eosinodfilos en es6fago igual o > de 15 eosindéfilos por

campo de gran aumento).

Criterios de exclusion

- Presencia de eosinofilia patolégica a nivel gastrico o duodenal (gastroenteritis
eosinofilica)

- Tratamiento simultdneo con mas de una modalidad de tratamiento (IBP, dieta de
eliminacion empirica, corticoides deglutidos).

Metodologia

- Revision retrospectiva de historia clinica informatizada de los pacientes que cumplieron
criterios diagnésticos de EoE a los que con clinica de disfuncién esofagica se confirmé
histologicamente >15 eo/campo.

- Recogida de datos demograficos, clinicos, endoscopicos e histologicos.

- Evaluacion clinica y endoscépica —histolégica del tratamiento pautado (IBPs, dieta de
eliminacion, corticoides deglutidos).

- Evolucién clinica e histolégica si se continud tratamiento de mantenimiento en caso de

obtener curacion o bien si se suspendi6 sea por el motivo que fuera.
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Variables del estudio

1.Variables independientes:

Incluyen variables demogréaficas (edad, género,) clinicas como forma clinica de presentacion al
diagnéstico, antropometria al diagndstico, antecedentes familiares, enfermedades concomitantes,

tratamiento empleado, respuesta clinica e histolégica al tratamiento,

2. Variable dependiente: obtencion de la curacion histologica.

Consideraciones éticas

La participacion en este estudio no supuso riesgo adicional para las personas participantes, ya que
se ha tratado de un estudio epidemioldgico en el que no se realiz6 ninguna intervencioén. El estudio
se realizo segun las recomendaciones éticas internacionales (Declaracion de Helsinki y Convenio
de Oviedo), de acuerdo a la legislacion vigente que rige los proyectos de investigacion sin
medicamentos, la ley de Investigacion Biomédica del 3 de julio 2007, siendo valorado y aprobado
por el Comité Etico de Investigacion Clinica del Hospital Universitario de Fuenlabrada, Madrid. Toda
informacion referente a la identidad de las personas participantes en el estudio ha sido considerada
confidencial. El derecho a participar en el estudio fue voluntario y se ajusto a lo dispuesto en la Ley
de Autonomia del paciente (41/2002).

En lo referente a la confidencialidad del estudio, los datos obtenidos de las personas participantes
se documentaron de manera anénima y disociada, vinculandose solamente a un c4digo numérico.
El tratamiento, la comunicacion y cesion de datos de caracter personal de todos los sujetos
participantes de estudio se ajusté a lo dispuesto en la Ley Organica 15/1999, de 13 de diciembre
de proteccion de datos de caracter personal y al R.D. 1720/2007, que aprueba el reglamento de

desarrollo de la mencionada ley.

Analisis estadistico

En el presente estudio no se realiza célculo del tamafio muestral puesto que es un estudio
retrospectivo y se trata de un registro de los casos obtenidos en nuestro centro a través de la revision

de historias clinicas informéaticas.
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En este estudio no serd necesario entrevista con los pacientes ni se les consultara telefénicamente

(tan solo analisis de los datos que tengamos a través de la historia clinica)

Para el estudio de la validez se compararon las puntuaciones medias y se llevo a cabo analisis de
la covarianza mediante ANOVA segun los grupos de edad, el sexo y la forma de presentacion clinica
al diagnéstico. Las diferencias se estimaron a partir de la magnitud del efecto. Se realiz6 analisis
Kolmogorov -Smirnov para ver si la mayoria de estudios seguian una distribucién normal. El andlisis
descriptivo de las variables socio-demograficas, de datos clinicos y seguimiento de la enfermedad
se realizaron utilizando medias y percentiles. Las variables cualitativas se describen como
proporciones. La comparacién entre variables cuantitativas se realizé con la T de Student o ANOVA
y los test de U de Mann-Whitney y Kruskall Wallis en caso de asimetria. Se utilizo el test de Fisher
o la Chi cuadrado para variables cualitativas. El programa estadistico utilizado fue SPSS version
21.0.
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8. Resultados

La muestra esti formada por 95 pacientes, de los cuales 73 son hombres, un 76,8%, y 22 son
mujeres, un 23,2%. La tabla que sigue muestra su distribucién segun la estacion en la que se les

diagnosticé.

Tabla 1. Estacion al diagnostico vs sexo

Sexo
Total
HOMBRE MUJER
Recuento 29 3 32
INVIERNO
%de Sexo | 39,7% 13,6% 33,7%
PRIMAVE Recuento 16 7 23
ESTACION RA %de Sexo | 21,9% 31,8% 24,2%
al diagndstico Recuento 17 9 26
VERANO
%de Sexo | 23,3% 40,9% 27,4%
Recuento 11 3 14
OTONO
%de Sexo | 15,1% 13,6% 14, 7%
Recuento 73 22 95
Total
%de Sexo | 100% 100% 100%

Para el total de la muestra, el inverno fue la estacién en la que mas diagndsticos se presentaron,
casi un 34%, frente al otofio, que fue la estaciébn con menos diagndstico, algo menos que el 15% de

ellos.

La edad en la que fueron diagnosticados los pacientes toma valores entre 3y 12 afios, con un rango
de 12 afios, su media +/- la desviacién tipica (DT), o estandar fue 9,9 +/- 3,3 afios, con una mediana

de 11 afos.

Los parametros basicos de esta edad, se muestra segun el sexo en la tabla que sigue.

-10 -
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Tabla 2. Estadisticos béasicos de la edad segun el sexo de los pacientes

Sexo n Media DT CVv Minim Maxim
) 0
Edad HOMBRE 73 10,2 3,256 32% 3 15
MUJER 22 8.9 3,244 36% 3 15
Total 95 9,9 3,278 33% 3 15

La edad media de los hombres supera en algo mas de un afio a la de las mujeres.

El coeficiente de variacién de Pearson (CV) nos informa de la gran dispersién de los datos de la

edad, algo mas acusada en la mujer.

El principal motivo de consulta fue el dolor abdominal 30,5% (29), seguido de impactacion
alimentaria 25,3% (24), disfagia 19% (18) y vomitos 4% (4) , presentando sintomas con la ingesta
77,9% (74).

Como factores etiopatogénicos un 59,8% (54) presentaron alergias ambientales y un 54,7% (52)

alergias a alimentos, siendo los mas frecuentes frutos secos 33,7% (32) y legumbres 30,5% (29).

La mayoria de los pacientes no recibieron inmunoterapia sublingual 94,7% (90) ni subcutanea

96,8% (92) previo al inicio de los sintomas.

En relacion a los antecedentes personales el 58,9% (56) presentaba rinoconjuntivitis polinica, asma
el 54,7% (33), gastritis crénica por Helycobacter pylori el 35,8% (34), reflujo gastroesofagico el 35,8
% (34), dermatitis atdpica el 29,5% (28) y enfermedad celiaca el 6,3% (6).

El 92,8% (88) de nuestros pacientes no tenian antecedentes familiares de esofagitis eosinofilica.

La primera opcion de tratamiento en nuestra serie fue el IBP 72,6% (69), seguida de la corticoides
orales 14% (13) y la dieta en un Unico paciente, se realiz6 la combinacién de IBP més budesonida
en el 7,4% (7). El resto son pacientes que combinaron IBP con dieta o dieta por sensibilizacién. En

total 84 pacientes recibieron IBP, aunque en monoterapia 69.

De los que recibieron IBP (84): omeprazol 13% (11), lansoprazol 57,1% (48) y esomeprazol 29,8%
(25).

-11 -
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La tasa de curacion histolégica segun el tratamiento fue la siguiente: con IBP 65% (45), corticoide
oral 80 % (10) y con la de IBP y budesoénida 85% (6).

Del total de paciente que curaron con IBP, un 66,6 % (30) tuvieron una respuesta mantenida.

De los pacientes que curaron con budesonida a dosis altas un 80 % (8) tuvieron respuesta

mantenida a largo plazo.

La mayoria de nuestros pacientes no tuvieron efectos secundarios durante el tratamiento 68,4%
(65).

En relacién a la respuesta clinica con el tratamiento que se obtuvo curacion: desaparecen los
sintomas 70.5% (67), mejoria 20% (19), persistencia 6,3% (6), solo un paciente empeord. No
contestaron 3 pacientes.

Hubo un 14,7% (14) que no obtuvieron curacién con ningun farmaco, de los cuales 11 estan

asintomaticos a largo plazo y 3 tienen sintomas ocasionales.

9. Discusion

La EoE es una enfermedad emergente por lo que su estudio es necesario. Al igual que en nuestro
estudio, Noel y colaboradores, en un estudio de 103 pacientes (entre 0-19 afios) con EOE,
reportaron un predominio del género masculino (71%) (9).

La importancia de nuestra revision radica en la respuesta al tratamiento. En una revision sistematica
se observd una tasa de remision histoldgica del 50% tras tratamiento con IBP en nifios y adultos,
sin apreciarse diferencias con relacion al tipo de IBP (10) y en el primer estudio prospectivo de
respuesta a IBP en poblacion pediatrica (tras tratamiento con esomeprazol a 1 mg/kg dosis 2 veces
al dia durante 8 semanas) se obtuvo una tasa de remision del 68,6% con una respuesta clinica del
80% (2), obteniendo resultados similares a los nuestros, ya que obtuvimos un remisién histologica

en el 65 % y respuesta clinica en el 60% de los pacientes.

Diferentes metaanalisis confirman la eficacia de la terapia con corticoides deglutidos, con una tasa
de remision histolégica variable entre el 68% y el 76% de media para fluticasona y budesonida,
respectivamente (11). Los agentes mas utilizados en los diferentes ensayos clinicos son la
fluticasona nebulizada (en suspensién para inhalacién en envase a presién) y la budesonida en
suspension viscosa. Las preparaciones viscosas ofrecen mayores tasas de remisién histolégica que
las nebulizadas, al conseguir un tiempo de contacto en la mucosa esofégica significativamente

mayor (12), resultados similares hemos obtenido en nuestra muestra ya que el 80 % de nuestros
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pacientes han obtenido remision histolégica tras la administracion de corticoide deglutido. El 69%

(9) de los pacientes con corticoide deglutido recibié budesonida viscosa.

La dieta de exclusion como tratamiento consisten en eliminar los alimentos con mas frecuencia
relacionados con la EOE, de forma independiente a las pruebas alérgicas. Al principio, un grupo de
investigadores americano ensayo la dieta de eliminacién empirica de 6 grupos de alimentos (leche
de vaca, huevo, trigo, soja, pescado-marisco y frutos secos), con una tasa de remisién histologica
del 74% (13). Sin embargo, ante la dificultad de instauracion y seguimiento de la misma no hemos
realizado estudio de ella.

10.Conclusiones

e Los resultados de nuestro estudio tienen la limitaciéon del pequefio tamafio muestral.

e En la mayoria de nuestros pacientes se ha objetivado curacion histolégica.

e Se observa un elevado nimero de pacientes con antecedentes familiares o personales
de atopia, destacando el elevado porcentaje de pacientes con infeccion por Helicobacter
pylori.

e Los inhibidores de la bomba de protones son los farmacos mas utilizados como primer
tratamiento.

e Casi el 70 % de los pacientes presentan mejoria o0 resolucién clinica con cualquier
tratamiento independientemente de la remision histolégica.

e La historia natural de la enfermedad es desconocida, pero se conoce que sin tratamiento
pueden desarrollar fibroestenosis.

e La pérdida de seguimiento en estos pacientes es importante, por lo que una consulta de
transicion con el servicio de Digestivo de adultos seria importante para el adecuado

control de la enfermedad.
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