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INTROWCCI ON 

El sfndrome de Sj69ren es una enfennedad generalizada del tejido con­
juntivo (1), reconocida por la presencia de al menos dos componentes de!:!. 
na triada clfnfca que consiste en xerostomia, xeroftalmfa y una enfenne -
dad del tejido conjuntivo (2), Se ha considerado como sfndrome de SjHgren 
primario cuando los componentes ocular y oral ocurren sin otra entidad -
clfnfca asociada (3) y sfndrome de SjHgren secundario cuando coexiste con 
otra enfem1edad del tejido conjuntivo definida, tal como artritis reuma -
toide (4), lupus eritematoso generalizado (5), esclerosis generalizada -
progresiva (6) y otras enfermedades con fondo autofnr.1une (7). 

El sfndrome de SjHgren es una enfennedad multisistémica y compleja -
que desde el punta de v1sta clfn1ca no solo afecta ojo (queratoconjuntiV!. 
tis sfcca) y boca (xerostomia, crec1m1ento glandular}, sino tambien puede 
afectar otros niveles donde se encuentran glandulas. como el arbol tra .. _ 
queobronquial, piel, mucosa nasal, genitales etc. Tambien afecta rfñ6n, -
hfgado, estomago, tfrofdes y sistema nervioso (3,7,8). 

El estudio fnmunol<Sgfco de estos pacientes es rfco en hallazgos sera .. 
16gfcos (3), destacando en los Olt1mos años la detecci6n de ciertos auto­
antfcuerpos (9). La prfnMtra descripcf<Sn de estas alteraciones en pacten -
tes con sfndrome de SjHgren fu~ realizada por Jones en 1958 (10) y poste­
rionnente por Anderson y Col s. (12). quienes encontraron anticuerpos ant.! 
nucleares con dos especificidades mayores denomfnandolas SjD y SJT (10). 
En otros eS:tudfos se identificaron estos autoantfcuerpos en otras enferm!_ 
dades del tejido conjuntf~o (9,12). Al estudiar estos anticuerpos en lu -
pus erften1atoso generalizado se les denomfn6 anti-Ro y anti-La (13). Su -
redescubrimiento en pacientes con sfndrome de SjOgren trajo consigo otros 
nombres: antf-SSA y antf-SSB (9). Eventualmente la soluci6n respecto a la 
identidad de estas precfp1tinas se encontr6 mediante un estudio de colab.Q. 
raci6n fnterlaboratorfal (14), en el cual se encontr6 que el anti-Ro ca -
rrespondfa al anti-SSA y al anti-SjD y por otro lado el anti-La correspo.!!. 
dfa al ant1 .. SSB y al antf-SjT. Los tt!nninos utilizados en la actualidad .. 
son antf-Ro/SSA y antf-La/SSB (15), 

El estudio de estos marcadores ha pennitfdo señalar que sean de utf -
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11dad en el d1agn6stico de algunos casos de sfndrome de Sjligren (16). ~n 

pacie~tes con lupus eritematoso generalizado estas prec1piti~as, espec1fj_ 
camente Ro/SSA. se han encontrado en ciertos subgrupos clfnicos, como el 
lupus Cut4neo subagudo (17), algunas deficiencias de complemento (C'2 y -
C1 4) que se asocian a un cuadro parecido a lupus (18) y un sfndrome de -
lupus neonatal que se tia encontrado se debe al paso transplacentar1o de -
estos anticuerpos (19). Su ocurrencia en otras enfennedades del tejido .... 
conjuntivo es rara y tambien se reporta en poblac16n nonnal en muy baja -
frecuencia (20,21). Ultimamente se ha reportado que el anti-SSB solo o a­
sociado al antt-SSA t.ienen mayor utilidad en el dtagn6sttco del stndrome 
de SjHgren primario (21). La frecuencia de estos autoanticuerpos reporta­
da en el sfndrome de Sj6gren es de 70% para anti-SSA y 50% para anti-SSB. 
En el lupus eritematoso generalizado el anti-SSA se ha reportado en apro­
ximadamente el 25 a 301 de los casos y el anti-SSB en menor proporc16n -
(9,21). 

El estudio de estas precipitinas en pacientes con stndrome de SjHgren 
ya se ha realizado en nuestro medio (22) reportand0se una baja frecuencia. 
El hallazgo de anti-SSA y anti-SSB juntos ful! mSs frecuente en pacientes 
con sfndrome de SjHgren primario, pero no se han correlacionado con sus -
caractertsticas clfnicas. 

En el sfndrome de Sj6gren los marcadores gent!ticos parecen tener un ~ 
fecto importante en su desarrollo, Se ha encóntrado una extraordinaria r~ 
lac16n con el HLA-DR3 y el sfndrome de SjHgren primario y el HLA-DR4 con 
el sfndrome de Sj6gren secundario a artritis reumatoide (23,24}. Estudios 
posteriores han corroborado estos hallazgos e incluso han relacionado la 
presencia de estos autoanticuerpos (SSA} con el HLA-DR2, OR3 y Dfll52(MT 2) 
Pudiendo. estar relacionados con su producci6n (25), 

Los anticuerpos SSA y SSB pueden ser de la clase JgG, lgA o IgM (3), 
mientras que el estudio del anttgeno SSB reporta que t!ste esta compuesto 
por dos pl!ptidos unidos a RNA heterogt!neo con un PM aproximado de 42,000 
y 40,000 Daltons. Tambien se ha reportado que el antfgeno SSA :esta fonna­
do por un polip6ptido y RNA con PM aproximado de 60,000 Daltons (26-29), 
Jlmbos anttgenos pueden ser aislados de timo, bazo, higado y c61ulas linfQ. 
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blasto1des humanas y tambten en ciertos tejidos de perro, ternera y rata 
Un hallazgo interesante es que el antfgeno SSB tiene diferente localtza­
ct6n segCin sea el ciclo celular, encontrandose localizado en el nucleo -
plasma en la fase Go y en el nucleolo en la fase S (3,29}. Por otra par­
te tambten se ha encontrado que las parttculas de SSA son principalt11ente 
nucleares pero tambten pueden encontrarse en el citoplasma (28). Algunas 
evidencias bioqufmtcas han sugerido que las parttculas de SSA(Ro) pueden 
formar parte de la partfcula SSB(La) (281 30) ~onstituyendo un complejo -

anttg~~ico, pero que en ocasiones, se puede encontrar en fonna tndtvt 
dual, lo que da la explicac16n de la coincidencia de ambas especificida­
des en ciertos estudios (28). 

La stgnificancia de estos autoanttcuerpos en la patog~nests del sfn. 
drome de 5j6gren no es clara y su detecct6n puede ser de utilidad dtag -
n6sttca solo en ciertos casos (3,16). Estudios realizados por Alexander 
y Cols. han evidenciado la asoc1ac16n de estos anticuerpos con vasculi -
tis (31). Esta asoctac16n se ha corroborado en estudios posteriores rea­
lizados por este mtsmo grupo, encontrando tambien una importante rela -­
c16n con el crec.imtento de glandulas salivales, con llnfadenopatfa, tam­
bien con púrpura, anemia, leucopenia, trombocitopenia, hiperga11111aglobul! 
nemta, ast como factor reumatoide, anticuerpos antinucleares, crtoglobu­
linemta e htpocomplementemia (32), hallazgos que estuvieron relacionados 
especfftcamente con ant1-5SA/Ro. Tambien hay estudios que relac.ionan los 
anticuerpos anti-5SA. con complicaciones neurol6gicas en pacientes con 
sfndrome de Sj6gren (33) y el anti-5SB a gastritis atr6f\ca {34} pero no 
son de significancia estadfsttca. Un estudio realizado por el mismo gru­
po de Alexander y Cols (15} :utilizando una prueba más sensible (tAcnica 
l::.Ll5A), encontr6 una frecuencia de antt-SSA/Ro de 96'.' y de anti-558/La -
de 87% en pacientes con sfndrome de SJ6gren, ademSs al hacer otras corr_! 
laciones encontraron que los niveles de ambos anticuerpos se asociaron -
stgni ftcativamente con pOrpura, 1 eucopenta, linfopenia. galflllopatta pol 1-
clonal, asf como con los titulas de factor reumatoide y de tnmunoglobuli 
nas G y M. 
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JUSTIF!CAC!ON DEL ESTUDIO 

El Objetivo de este estudio fufi tQnocer el perffl el fnico, hematol6g!. 
co y serol6gico de los pacientes con sfndrome de Sj5gren primario atendi­
dos en el Servicio de consulta externa de IU!umatologfa y hospitalizaci6n 
del Hospital 20 de Noviembre. ISSSTE. As1 como detectar diferentes subgr.!! 
pos dependiendo de la presencia o de la ausencia de anticuerpos anti-SSA 
(i<:i) y anti-SSB(La). 

El estudio del s1'ndrome de SjDgren primario fu6 con objeto de evitar 
que los hallazgos de otra enfennedad del tejido conjuntivo (como sucede -
en el sfndrome de Sj6gren secundario} interfiriera en los resultados. Es­
tos estudios aún no se han reportado en nuestro medio y algunas de las r!. 
zones que hace relevante este an&lisis, son las diferenc1ar reportadas de 
marcadores gen~ticos en la poblactlin mestiz..a mexicana (35) y 111 baja fre­
cuencia con que ocurren estas autoanticuerpos en nuestra poblaci5n (22}. 

Por ello el interesen def1n1r sf hay diferencias clfnicas, hematol§. 
g1cas y sero16g1cas entre los pacientes con sfndrome de SjOgren pr1matio 
con presencia de anticuerpos antf-SSA(Ro) y/o ant1-SSB(La) y aquellos con 
sfndrome de Sj6gren primario stn estos anticuerpos. 

PACIENTES V H~TOOOS 

Estudio cltntco: Se estudiaron 29 pacientes con d1agn6st1r;:o de stndf1!. 
me de Sjlfgren primario vistos en la consulta externa del servicio de Reu­
matologfa y a.rea de hosp1talizac16n del Hospital 20 de Noviembre. ISSSTE. 
Los criterios de inc1us16n se basaron en 1os reportados por fox y Cols. -
(36l :que incluyen: 
1 .... Queratoconjuntiv1t1s s1cca: evaluada par la prueba de Schirmcr anor -
mal {<de 9 rtTll en S min.} y t1nciGn positiva a rosa de bengala o fluore­
sceina. 
2 ... Xerostamfa: evaluada mediante sintomatol6gfa. crecimiento glandular. 
asf como por garrvna9raffa y/o sialograf~a. 
J ... Biopsia de g1andulas salivales menores con tnf11tra.do 1nflamiitorio -­
linfocftario (al meno::. dos focos de linfocitos en 4nin2, donde un foco es 
igual .J l?. presencia de so o mSs linfocitos). graduado de a.cuerdo a la e~ 
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cala de Greenspan (37), Chisholm (38) y Tarpley (39). 

4.- Evidencia por laboratorio de una enfennedad autotnmune generalizada, 
incluyendo: a) factor reumatoide positivo, b) anticuerpos antinucleares -
positivos y e) anticuerpos SSA o SSB positivos. 

Los pacientes que cumplieron al menos 3 criterios fueron incluidos en 
el estudio. Los criterios de exclus16n fueron: pacientes con sfndrome de 
SjOgren secundario· (asociado a otra enfennedad como artritis reumatotde -
(7). lupus eritematoso generalizado (40). esclerosis generalizada progre­
siva (41), enfermedad mixta del tejido conectivo (42). u otras (Z,7,43) ) 
sfndrome de Sjligren senil (3), linfoma preexistente, reacct6n huesped co!!_ 
tra injerto y sarcotdosts (36). 

A todas los pacientes se les investig6 desde el punto de vista cltni­
co, afecci6n glandular y extraglandular (3) por los investigadores direc­
tamente y por la revisHSn de expedientes clfnicos de cada paciente. Se 

buscaron comp11cacione pulmonares, gastrointestinales, hepSttcas. cutáne­
as incluyendo vasculitts, púrpura y urticaria cr6nica {Jla},.alteractones 
ye ni tourt nari as 1 fen6meno de Raynaud, enfermedad tiroidea, daño renal • 
complicaciones neurol6gtcas, datos articulares. s1cca a otros niveles (n!!_ 
riz, faringe, piel, genttalesi adenomegalias y esplenomegalia. 

Estudios de laboratorio: se les determin6 a los pacientes btometrfa -
hemática, qufrntca sanguinea, velocidad de sedimentaci6n globular (!ester­
gren), pruebas de funct6n hepática incluyendo tiempo de protromb1na, tran. 
sarntnasas, deshi drogenasa 1 áct tea, bt 1 t rrubt nas. En a 1 gunos casos se rea-
11 zaron pruebas de función tiroidea. 

Estudios serol6gtcos: El suero de los pacientes fue obtenido cuando !. 
cudtan a su cita o durante su hospitaltzac16n, alrnacenandose postertonne!!._ 
te a -70ªC hasta el tiempo de real izact6n de las pruebas. A todos los pa­
cientes se les detenntnaron inmunoglobul inas s~ricas lg(i lgA e JgM por -
el m~todo de nefelometrfa (lleckman lnstruments, Inc. BREA California USA, 
beckman ICS Analizer 11), tambien se 1nvestty6 las fracciones C'J y C1 4 .. 
del complemento por el método de nefelometr1a. El factor reumatoide fue 
detenninado por tres métodos en casi todos los pacientes: prueba de latex 
y Waaler-Rose (m~todos estandarizados} (44) y por nefelometrfa (Beckman -
lnst. INC BREA California USA). 
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Los estudios de trununofluorescencia tndtrecta para busqueda de anti -
cuerpos antinucleares. anti-músculo liso y mitocondria fueron realizados 
utilizando dos sustratos: a) cortes de rtñ6n de rat6n de 4 micras de esp~ 
sor y b) monocapas de células humanas HEP-2 (AFT System 111 Uehrtng Dtag­

nostics Otv. of American Hoechst Corporatton La Jolla California USA). E!. 
ta ltnea celular fue originalmente propagada de un carcinoma humano lari!!.. 
geo y es una c~lula epitelial (45). Los estudios se realizaron de acuerdo 
a métodos establecidos internactonal~ente (46-48) y de acuerda a indica -
cienes del fabricante. 

La detecci6n de anticuerpos a DNA nativo se realiz6 en todos nuestros 
pacientes empll!ando Crithidia luciliae. La diluci6n inicial utilizada fue 
de 1:20(al igual que en anticuerpos antinucleares) (AFT System Itl OOhr -
ing Diagnostics). La Ueta-2-microglobulina fue estudiada por el m~todo de 
EL ISA l Pharmaci a Di ay nos ti es. Phadesym 100 Heta-2-mi ero-test, Enzyme I11rnu­
no Assay) en la mayoría de nuestros pacientes. 

Para los estudios de 1nmunodtfusi6n doble se uti11z6 como antfgeno ex­
tracto de timo de conejo (49).. agarosa al 0.4% y sueros monaespecfficas 
controles para la busqueda de anticuerpos a RNPn, Sm y ssu. Para la busqu~ 
da de anti-SSA se utiliz6 como antfgeno extracto de bazo humano (13). l::'.s -
tas estudios fueran realizados en todos nuestros pacientes. A algunos pa -
cientes se les detect6 crioglobulinas por el m~todo estandarizado. 

Analisis de datos: Oespues del estudio clfnico y de laboratorio se re.!_ 
lizar6n correlaciones y para esto se utilizar6n las pruebas de t de Stu -­
dent para muestras independientes en el casa de variables continuas y el -
m~tado de chi cuadrada (X2) en variables discontinuas, utilizandolo con y 
sin carrecci6n de Yates. En estas mismas variables se utiliz6 la prueba -
exacta de Fisher debido a la pequeno de la muestra y se considero de s1g­
n1ficancia estadfstica cuando se obtuvo tal signiftcancia en al menos dos 
de las Gltimas tres pruebas mencionadas (X2 con y sin carrecct6n de Yates 
y prueba exacta de Fi sher) ( 60). 

Para fines de estudio se dividió de aqu1 en adelante al grupo total -
de pacientes en dos grupos de estudio de acuerdo a si presentaban o no ª!! 
ticuerpos anti-SSA/SSU, llamandolos a los positivos: "SSA/SSU positivos" 
y a los negativas "SSA/SSU negativas 11

• 
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RESULTADOS 

Veintinueve pacientes fueron incluidos en el estudio, todos cumplian 
al menos 3 criterios de 1nclus16n de los propuestos por Fax (36) para pa­
cientes con sfndrome de Sjllgren primario. Estos resultados se resúmen en 
el cuadro I. 

Cuadro I: criterios para sfndrome de SJijgren 
Manf festaci 6n 
6 estudio 

Xerofta lmi a 
Sintomática 
Schfnner positivo 
Rosa de bengala 6 fluorescefna 

Xerostomia 
Si ntom<'iti ca 
Gamagraffa positiva 
Crecimiento glandular 
Si al ograffa 

Biopsia positiva 
Alteraciones inmunes 

Factor reumato1de positivo 
AAN* positivos 
Anti-SSA y/o SSB 

¡ Anticuerpos anti nucleares. 

n/total 

27/29 
19/24 
17/22 

29/29 
15/18 
13/25 
2/2 

12/14 

23/29 
26/29 

7/29 

Pacientes 

93 
79 
77 

100 
83 
52 

100 
86 

79 
89 
24 

Frecuencia de los anticuerpos anti-SSA y antf-SSB. De los 29 pacten -
tes estudiados con sfndrome de SjHgren pri1i1ario 1 7 pacientes mostraron -
anti-SSA y anti-SSB en su suero -en los 7 1 ambos anticuerpos fueron posi­
tivos-. Los 22 pacientes restantes no mostraron ninguna lfnea de precipi­
taci6n durante el estudio que correspondiera a anticuerpos anti-SSA o ant! 
SSB. El estudio de otros anticuerpos como fueron RNPn 1 Sm y el estudio de 
anti-DllAn fue el siguiente: un paciente mostr6 en su suero anti-RNPn y nin. 
gan otro present6 Sm o lJNAn durante el estudio. Fuera de este estudio una 
paciente presente> ant1-DNAn positivo. Ninguna de las dos pacientes con es­
tos anticuerpos (RNPn y DNAn) cumplen criterios para otra enfennedad del -
tejido conjuntivo como se esperar1a, ya que el anti-RNPn se encuentra en -
la enfennedad mixta del tejido conjuntivo (58) y el anti-Dl~An es detectado 
predominantemente en lupus eritematoso generalizado (59). Los resultados -
snn t·esum~dos en el cuadro 11. 
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Cuadro 11: Frecuencia de anticuerpos SSA. SSB y RNPn 

Pac1 entes SSA y SSB RNPn 

29• 7 (24.U) 1 (3.4%) 

*Total de pacientes 

Edad y sexo: el promedio de edad de los 29 pacientes fue de 49.5 años 
(extremos de 30 a 69 años), no encontrandose diferencias entre el grupo -
anti-SSA/SSB negativo y anti-SSA/SSB positivo (X 49.7 aHos y X 48.B aHos 
respectivamente). Se estudiaron 26 mujeres y 3 hombres encontrandose una 
relac16n de 8.6 mujeres por l hombre. 

Fonna de inicio: El promedio de durac16n de la sintomatologfa de sfn­
drome de Sjligren en el grupo total de pacientes fuE de 5.B años (rango de 
1 a 29 af\os). No hubo diferencias en este punto entre el grupo de 22 pa -
cientes sin anti-SSA/SSB y el grupo de 7 pacientes con anti-SSA/SSB (X de 
6 anos y 5.5 af\os respectivamente). Se catalogaron dos fonnas de inicio -
para todo el grupo: glandular cuando el 1n1cio de la sintomatologfa se r~ 
ferfa al complejo de sicca lxeroftalmia, xerostomfa, xerodenn1a etc •• ) y 
extraglandular, cuando el inicio se referfa a otros sitios como: arttcu -
lar, tiroideo, vasculitis y 11nfadenopatfa. Los datos estan resumidos en 
el cuadro III. Al igual que en los datos previos no se encontraron dife -
renctas sign1f1cattvas. 

Cuadro III: Fonna de 1ntcto de pacientes con sfndror.1e de SJHgren 
~rupo 

Fonna de 1n1cto SSA/SSB pos1t vo 

Glandular 2 
Extragl andul ar 5 

articular 2 
tiroideo 1 
vascul1t1s 1 
l infadenopatta 1 

• x2 y prueba exacta de Fisher 
& Ho significativo 

Man1festactones clfntcas: 

SSA/SS8 negativo 

14 
a 
7 
1 
o 
o 

valor p* 

NS& 
NS 
NS 
NS 
NS 
NS 

Piel: en 11 pacientes se present6 sequedad de piel en fon.1a prominen­
te (xerodema), 6 pacientes fueron del grupo anti-SSA/SSB negativo y 5 P!. 
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cientes del grupo positivo para ant1-SSA/SSB (27% y 71.4% respectivamen -
te), el análisis de estos datos se muestra en el cuadro V. La vasculitis 
ocurr16 en 8 pacientes, y desde el punto de vista clfnico se man1fest6 C!>_ 
mo pGrpura palpable en 6 pacientes, en un paciente como urticaria cr6n1ca 
y en otro fue mixta {3la}. En dos estaba documentada h1stopatol6g1camente. 
De los 8 que presentaron vasculitis cutánea, 4 pertenecieron al grupo sin 
anti-SSA/SSB y 4 al grupo con anti-SSA/SSB (18% y 57% respectivamente). -
Los datos estan resumidos en el cuadro IV. 

Sicca nasal y faringea: estos stntomas fueron prominentes en algunos 
pacientes, al igual que la caries severa y manifestaciones de sicca geni­
tal, sin embargo no hubo diferencias significativas al correlacionar los 
grupos de estudio. Fen6meno de Raynaud estuvo presente en un 20$ del gru­
po total. y en este caso tampoco se encontraron diferencias al correlaciQ. 
nar este hallazgo entre los grupos de estudio. Todos estos datos se resu­
men en el cuadro V. 

Cuadro IV: Vasculitis en pacientes con sfndrome de SJHgren 
Grupo SSA/SSB positivo SSA/SSB'*ftegativo total p'* 
POrpura palpable 3 4 7 NS& 
Urticaria cr6nica l l 2 HS 
* X2 y prueba de Fisher & Ro significativo 
'*'*Un paciente presentó ambos datos clfnicos. 

Cuadro V: Manifestaciones clfnicas mucocutáneas 
6 QrU~ Man1festaci n SSA/sSB posftfvoA/ssli negativo 

Xeroderma 5 6 
Sicca nasal 2 9 
S1cca faringeo z 3 
S1cca vaginal+ 4 8 
Caries 4 14 
Fen6meno de Raynaud 1 5 
tt X2 y prueba de Fisher & f10 signiftcati·10 
+ Incluye sicca 1 prurito y dispareunia. 

total 

llr8% 11 38% 
5 17% 

lZ 41% 
18 6Z% 

6 ZO% 

valor p'* 

-::::. u.os 
NS& 
NS 
NS 
NS 
!IS 

Manifestaciones pulmonares: Este tipo de comp11caciones se presenta -
ron en 9 pacientes (31'.t) del grupo total. Del grupo de 22 pacientes sin -
anti-SSA/SSB 1 6 presentaron manifestaciones pulmonares (2 fibrosis pulmo­
nar, 3 bronquit15 crGn1ce y 1 pleuritis). De los 1 pacientes del grupo -
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con anti-SSA/558 1 3 se encontraron con historia de manifestaciones pulmo­
nares (2 bronquitis cr6n1ca y 1 f1bros1s pulmonar). Tales datos no fueron 
estadfsticamente s1gn1f1cat1vos (cuadro VI). 

Cuadro VI: Manifestaciones pulmonares 

Misn1festac16n SSAJSSB positf~poSSA/SsB negativo total valor p• 

F1bros1s pulmonar 1 2 3 Ns& 
Bronquitis cr6ntca 2 3 5 NS 
Pleuritis o l l NS 

Total 3(48i) 6(27S) 9(3li) NS 
• X2 y prueba exacta de Ffsher & No significativo 

Manifestaciones gastrointestinales; Once de los 29 pacientes que for­
man el grupo total presentaron datos a este nivel. incluyendo ulceras ar!. 
les (1 paciente), disfagia alta (5 pacientes), manifestaciones actdo-p~p­
ttcas (agruras, dolor ardoroso epigastrico. regurg1tac16n) en 3 pacientes 
y gastritis atr6fica diagn6sticada endoscopicamente en dos pacientes. Mo 
se encontr6 ninguna correlaci6n estadfstica significativa entre los gru -
pos estudiados (cuadro Vil). 

Cuadro Vll: Manifestaciones gastro,ntestinales 
u. if t i' grupo 
ran es ac un SSA/SSB positivo SSA/SSB negativo 

Ulceras ora 1 es 
Disfagia alta 
Manifestaciones A¡p+ 
Gastritis atr6fica 

o 
2 
D 
l 

• XZ y prueba ex•cta de Fi sher 
+ Acidop~pttcas. 

l 
3 
3 
l 

& No significativo 

total 

l 
5 
3 
2 

valor p* 

NS& 
NS 
NS 
NS 

Manifestaciones heplticas: Aqui incluimos alteraciones a nivel de las 
pruebas de funci6n hep6t1ca (encontrando transaminasem1a y elevac115n de -
deshidrogenasa 1Sct1ca no r.iayor de dos veces lo nomal y en un paciente -
leve elevac16n de bil1rrub1nas y hepatomegalia). 8 pacientes del grupo t.Q. 
tal de 29 presentaron datos de esta indole, 4 de cada grupo de estudio. -
Los datos se resúmen en el cuadro Vlll incluyendo su signif1canc1a esta -
dlstica. 
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Cuadro VIII: Manifestaciones hep~t1cas 
Alterac16n 

Transaminasas elevadas 
DHL+ elevada 
B111rrubinas elevadas 
Hepatomega11a 

Total 

,,,....,.,""'....,,=="g"'ru,,.po;oo.,...,,.,.,.-====- total valor p• sWsSB positivo SSA1SSB negativo 
2 2 4 Ns& 
1 1 2 NS 
O 1 1 HS 
1 o 1 llS 

4(57%) 4(18%) B(27S) NS 

•x2 y prueba exacta de F1sher 
+ Deshidrogenasa l~ctica 

l No significativo 

Enfennedad tiroidea: Esta se present6 en 3 pacientes (10%) del grupo 
total. De manera interesante esta man1festac16n se present6 como dato ini 
cial en 2 casos, previo a las man1festac1o res de si cea. Se incluyeron a -
quf a .2 pacientes con tiroiditis, una diagnosticada clfnicamente y otra -
h1stopato16gicamente y una paciente con hipotiroidismo catalogada co100 b2_ 
cio dtfuso. En el grupo de 22 ~acientes con SSA/SSB negativo se present6 
un caso de tiroiditis y en el grupo de 7 pacientes con SSA/SSB positivo, 
se presentaron los dos casos restantes, no presentandose diferencias est!_ 
d~st1cas significativas. 

Alteraciones renales: En ningGn paciente ful! grave y la funci6n renal 
pennanec16 practicamente nonnal en todos los casos. Se investigó tenden -
cia a la hipostenuria (densidad menor de 1010) y un pH alcalino (m~s de 7) 
asf como hematuria y/o albuminuria. ºDel grupo total de 29 pacientes 13 ( 
45i) presentaron alteraciones en estos par&metros. En el grupo de 22 pa -
cientes sin anticuerpos anti-SSA/SSB, 9 se encontraron afectados (8 con -
hipostenurta y pH alcalino y 2 con hematuria y/o albuminuria). En el gru­
po de 7 pacientes con anti-SSA/SSB. 4 presentaron alteraciones (2 hipost~ 

nurta y pH alcalino y 4 hematuria y/o albuminuria). Se presentaron dtfe -
rencias significativas al correlacionar ambos grupos tomando en cuenta S!!. 
lo el par~metro de hematuria y/o albuminuria: Los datos se resúmen en el 
cuadro IX. 

Cuadro IX: Manifestaciones renales 
Datos !lrupo total p* SSA/SSB pos1tlvo SsA¡ssB negativo 
Htpostenurta y pH 7 2 B 10 Hs& 
Hematuria y/o albuminuria 4 2 6 ..::O.OS 

Total** 4 9 I3 NS 
i X2 y pruch~""F1"5"h"o""'r--,,,. ~u~o-s~i~g°"n"l7f.,.lc~•'"'t~i·vo-r"' La suma de los totales e?_ 
ta alturadi1 pc-rq ·e en ambos grupos se suman pacientes y no manifestaci6n. 
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Manifestaciones neurol6gicas: Estas alteraciones estuvieron presen -
tes en 4 pacientes (14%) del grupo total de 29. En 3 pacientes consistie­
ron en neuropatfa perifl!rica asociada a parpura vascular y en 2 hubo his­
toria de par~lisfs de nervio facfal·(uno de estos esta incluido tambien -
con neuropatfa perffl!rica}. Estos datos estuvieron presentes en 3 pacien­
tes del grupo antf-SSA/SSB negativo y en un paciente del grupo anti-SSA/ 
SSB positivo. Al correlacionar ambos grupos no se encontr6 ninguna dffe -
rencfa estadfstica significativa. 

Manifestaciones mOsculo-esquelétfcas: Aquf incluimos mialgias. artral 
gfas y artritis. Estas manifestaciones fueron muy frecuentes en nuestro -
grupo de estudio, encontrandose en 19 de los 29 pacientes (65.5%). Estu -
vieron presentes en 6 (8G%) del grupo SSA/SSB positivo y en 13 pacientes 
(591) del grupo ant1-SSA/SSB negativo. Estas manifestaciones consistieron 
principalmente por artralgias (12 pacientes del grupo total), artritis { 
7 pacientes del grupo total) y mialgias (6 pacientes del grupo total). La 
afecci6n articular m&s frecuente fué el cuadro simétrico de artralgias y/ 
o artritis que afecto grandes y pequeñas articulaciones. Tal cuadro fué -
no defonnante ni erosivo y no dejo secuelas en nuestros pacientes. En el 
cuadro X se resamen estos hallazgos, mostrando que no hubo ninguna dife -
renc1a estadfsticamente significativa al correlacionar estos datos. 

Cuadro X: Manifestaciones múscul o-esgueléti cas 
Hallazgo grupo 1 ~s~SAT/~s~s~ar=po"'s~1~t"lf°"v"o"is"s~A,/~s~se~n~•~g~atr.1~v~o tata valor p* 

Artralgias 
Artritis 
Mialgias 

Total** 
Grandes y pequeñas Artic. 
Grandes articulaciones 
Pequeftas articulaciones 

3 
3 
2 
6(86~) 
4 
1 
1 

9 
4 
4 
IT(59~) 
10 

3 
o 

·x~ y prueba exacta de Fisher & No s1gn1f1cat1vo 

12 NS!. 
7 rlS 
G llS 

T9(6Si) NS 
14 NS 
4 NS 
1 NS 

**El total se ve alterado por la presencia de 2 6 m&s manifestaciones en 
un mismo paciente. Es to111ando en cuenta pacientes. no sfntomas. 

Otros: Adenomegalias se encontraron en 5 pacientes del grupo total. 4 
del grupo ant1-SSA/SSB negativo y 1 del grupo SSA/SSB positivo. Solo se -
presentti esplenomegalia en un solo paciente del grupo anti-SSA/SSIJ pos1ti 
vo. No hubo diferencia estadfstica significativa al hacer correlac16n. 
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Ha11azgos de laboratorio: 
Alteraciones hernato16gicas: El hallazgo de anemia en nuestros pacien­

tes fu6 raro (hemoglobina mf!nor de 11 g/dL y hematocrito menor de 35). S2,. 
lo se present6 en 3 casos durante el estud1o, uno del grupo ant1-SSA/SS8 
negativo y 2 en el grupo anti-SSA/SSB positivo (S.8% y 28.5~ respectiva -
mente), hay que tomar en cuenta que el grupo total consistió de 24 perso­
nas y el grupo ant1-SSA/SSB negativo cons1st16 de 17 pacientes. El halla!_ 
go de leucopenia fue poco frecuente, encontrandose en 3 ~e 24 pacientes -
(12,St), 2/17 del grupo SSA/SSB negativo y 1/7 del grupo SSA/SSB positivo 
Por el contrario la linfopenia fue muy frecuente encontrandose en 13 de -
23 pacientes (65.SX), de los cuales 8 correspondfan al grupo de 16 pac1en. 
tes SSA/SSB negat1vo y 5 al grupo de 7 pacientes SSA/SSB positivo. No se -
present6 ningún caso de trambocitopenia y se detectó crioglobul1nemta en 2 
casos, uno de cada grupo. La velocidad de sedimentac16n globular se encon. 
tr6 acelerada en 18/24 pacientes (75%}, cQmprendiendo 11/17 del grupo sin 
anti .. SSA/SSB y todos los 7 pacientes del grupo con anti .. SSA/SSS. Estos r!_ 

sultados se restTmen en el <:uadro XI, lo m1smo que su significancia esta,.; 
d!stica. 

Cuadro XI: Alt~rac1ones hemato16gicas 
H 11 gru~o ª azgo mA;SB positlvoS~/SS& negativo total valor P'* 
Anemia 2/7 1/17 3/24 Ns& 
Leucopenia•• 1/7 2/17 3/24 NS 
L 1nfopenia•.. 517 8/16 13/23 NS 
VSG•••• acelerada 7 1 11 17 18 24 NS 

y prue a e s er f o s gn ca vo • eucoc os x Jrm 
••• 1500 linfocitos x lll!l2 **•• Velocidad de sedimentac16n globular 

Hallazgos serol6gicos: 
Factor t"eumatoide t El estudio de estf! autaant1cuerpo por el ml!todo de 

latex se rea11zl5 en 28 pacientes del grupo total y 15 lo presentaron pos! 
tivo (diluct5n Igual o mayor de 1:60) (53.5%). 10/21 pacientes correspon· 
dieron a1 grupo anti-SSA/$58 negativo y 5/7 pacientes al grupo anti-SSA/ 

SSB positivo {47.6X y 71.4% respectivamente). Por el m~todo de Waale~ .. Ro­
se el factor reumatotde result6 posttivo (dilución igual o mayor de 1:60) 

en 5 de 20 pacientes {2S%), 4/16 pacientes del grupo ant1-SSA/SSB negatt-
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voy 1/4 pacientes del grupo antf-SSA/SSB posftfvo (251 de cada grupo). -
El m~todo de nefelometrfa para factor reurnatoide fue el que mayor pos1t1-
vf dad d16, resultañdo asf en 19 de los 29 pacientes (65.51). En el grupo 
de ant1-SSA/SSS negativo se encontrt'5 en 12 (54.51) y en el grupo antf-SSA 
/SSB posftfvo en los 7 pacientes (lOOS). Todos estos datos estan resumt -

dos en el cuadro XII y los promedios del factor relmlatofde por nefelome -
trfa estan incluidos en el cuadro XIII donde se refiere tambien su sfgnt­
ffcancfa estadfstfca. 

Al tratar de relacionar de diferente manera los grupos de estudio con 
respecto a los resultados de factor reumatofde encontramos: Dfecfsets de 
22 pacientes que conforman el grupo antf-SSA/SSB negativo tuvieron al me­
nos por un método el factor reumatoide positivo y por el grupo antf-SSA/ 
SSB positivo los 7 resultaron positivos. Tomando en cuenta los pacientes 
con factor reumatofde positivo por 2 o lcis 3 mé:todos estudiados se encon­
tr6 que 11 de 28 tenian este hallazgo (grupo total), siendo 6 del grupo -
anti-SSA/SSB negativo y 5 del grupo ant1-SSA/SSB positivo. La signffican­
cia estadfstfca de estos datos esta 1nclufda en el cuadro XII. 

lnmunoglobulinas: La IgG se encontr6 elevada en 16 de Tos 29 pacten -
tes (55S) y correspond16 al grupo antf-SS\/SSB negativo tener 9 pacientes 
y al grupo anti-SSA/SSB positivo 7 pacientes (40.9% y 100% respectivamen­
te). Esta diferencia fue significativa estadfstfcamente (p<0.05) (cuadro 
XII), al igual que el estudio de los promedios de ambos grupos (t de Stu­
dent) con respecto a esta 1nmunoglobulina report6 resultados muy signfff­
cativos (pe 0.001) (cuadro XIII). La inmunoglobulfna A se encontr6 clev.!_ 
da en 13 de 29 pacientes, a del grupo anti-SSA/SSB negativo y 5 del grupo 
SSA/SSB positivo (36% y 71% respectivar.1ente), estas relaciones y el estu­
dio de promedios no dieron signiffcancfa estad1stfca (cuadros XII y XIII). 
La im.1unoglobulina 11 solo se encontrO elevada en 2 pacientes, ambos del -
grupo anti-SSA/SSB negativo, el estudio de promedios y la anterior rela -
cf6n no dió datos s1gnif1cat~vos (cuadros XII y XIII}. 

Al estudiar de diferente manera la elevacic5n de las fnmunoglobulinas 
en estos pacientes nos demostr6 lo siguiente: 10 de los 29 pacientes estJ! 
diados tuvieron elevaci6n de 2 o las 3 inmunoglobulfnas, correspondiendo 
a 5 pacientes del grupo anti-SSA/SSB negativo y 4 del grupo anti-SSA/SS!i 
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positivo. Del grupo total, solo 9 pacientes no mostraron al menos eleva -
cf6n en una fnmunoglobulfna y todos eran del grupo antf-SSA/SSB negativo 
(Cuadro XII). 

Complemento: Se fnvest1g6 el complemento en sus fracciones CªJ y C'4. 
La fracc16n C13 del complemento se encontr6 dfsmfnufda en 9 del grupo to­
tal (31%), 5 del grupo anti-SSA/SSB negativo y 4 del grupo anti-SSA/SSB -
positivo (23% y 572: respectivamente). Esto no resulto en dffer"eiicia s1gn.! 

·ffcatfva estadfstfcamente (cuadro XII), pero en el estudio de promedios -
sf se encontr6 diferencia (p< O.OS) (cuadro XIII). En su fracc16n C'4 -­
del complemento hubo dfsmfnuc16n en 13 de los 29 pacientes {45i). 8 del -
grupo anti-SSA/SSB negativo y 5 del grupo anti-SSA/SSB positivo (!Bt y -

43% respectivamente). Esto al igual que el estudio de promedios no reve16 
sfgnfffcancfa estadfstfca (cuadros XII y XIII). Del grupo total de 29 pa­
cientes se encontr6 que en 15 habf a hfpocomplementemfa ya sea de una o -
las dos fracciones y tambfen se encontr6 que 7 de estos 29 pacientes ten.i 
an las dos fracciones de complemento disminuidas. Las relaciones de estos 
resultados y su sfgniffcancia estadfstica se encuentran en el cuadro XII. 

La Beta-2-microglobulfna se encontr(S elevada en 10 de I8 pacientes en 
los que se detennfn6 (55.5%), en los 8 restantes se encentro nonnal o df!_ 
m1nufda. El grupo antf-SSA/SSB negativo present~ 7 elevaciones de los 14 
casos muestreados y el grupo antf-SSA/SSI! posftfvo mostr6 3 el evacfones -
de 4 pacientes incluidos (50% y 75% respectivamente), estos resultados no 
fueron signfffcativos estadfstfcamente pero el estudio de promedios (t de 
Student) mostr6 una diferencia significativa (P< 0.001). Estos datos es­
tan incluidos en el cuadro XII y XIII, 

Anticuerpos antfnucleares por fnmunofluorescencia: Este estudio ser_!! 
aliz6 ·en dos sustratos: rfñ6n de rat6n y c~lulas HEP-2. En total 26 de -­
los 29 pacientes estudiados (89.6%) fueron posf tf vos al menos para un SU!_ 
trato. Al sustrato rfil6n de rat6n se encontraron 19 pa dentes (65.5%) y -
14 (63,6%) correspondi6 al grupo anti-SSA/SSB negativo y 5 (71.5%) al gr.!!_ 
po antf~SSA/SSB positivo. El patr6n m.1:s frecuente en este tipo de sustra­
to fue el moteado, resultando en 16 de Tos 29 pacientes (55%). el segundo 
lugar correspondf6 a homogeneo difuso (7 pacientes: 24%) 1 en seguida el -
patr6n lineal perff~rico (5 pacientes: 17%) y finalmente el patr6n nucle.Q. 
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Cuadro XII: Estudios sero16g1cos 
Estudio grU!!O total 

SS1t7SSB pos 1 ti va SS~7SS§ negativo 
p* 

Factor reumato1de positivo 
Ns& Latex 5/7 10/21 15/28 

Waaler-Rose 1/4 4/16 5/20 llS 
Nefel ometrfa 7/7 12/29 19/29 NS 

Por 2 6 3 mAtodos 5/7 6/21 11/28 NS 
lnmunoglobu11nas elevadas 

lgG 717 9/22 16/29 dl.05 
lgA 5/7 8/22 13/29 NS 
lgH 0/7 2/22 2/29 NS 

Dos 6 las 3 elevadas 5/7 5/22 lD/29 ...o.os 
Complemento disminuido 

e 3 417 5/22 9/29 NS 
e 4 5/7 8/22 13/29 NS 

Una 6 las 2 fracciones 6/7 9/22 15/29 NS 
Beta-2-microglobulfna 

elevada 3/4 7/14 10/18 NS 
* x2 y prueba de Fisher & No sfgnf ffcatfvo 

Cuadro XIII: Estudios sero1(5gfcos (promedios). 

Estudio 
'rupo 

ssA/SSB posit vo ssA/sss negativo valor p* 
'X'± DE** X"± DE 

Factor reumatof de*** 546±515.99 597±472.47 NS& 
Inmunoglobulfna G 3025. 71±765. 26 1524±443.44 -:0.001 
Inmunoglobulfna A 374±72.39 288.09±142.30 NS 
lnmunoglobulfna M 232.42±49.34 250.13±227. 29 NS 
Fracc16n C 3(complemento) 66.57±32.69 119±49.81 <0.05 
Fracc16n C 4(complemento} 16.28±12.06 34.5±26.34 NS 
Oeta-2-mfcroglobulfna 15846.2±10319.4 4112.8±3968.21 c:0.01 

* t de Studcnt ** Promedio± besv1ac16n estandar(una). 
*** Por nefelomctrfa & No s1gn1f1catfvo 
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DISCUSlON 

Diferentes estudios de pacientes con sfndrome de Sj6gren primario han 
mostrado que los anticuerpos ant1-SSA y SSB son frecuentes y en ocasiones 
marcadores Otiles pa,·a el d1agn6st1co. Recientemente tanibien ha sido posJ.. 
ble detectar pacientes con mayor riesgo de tener manifestaciones extra -­
glandulares (16, 32). La frecuencia de estos marcadores seroldgicos en -
nuestro estudio fue de 24.1%, encontrandose en 7 de los 29 pacientes esty_ 
diados y llamando la atenci6n que en todos estaban presentes ambos anti -
cuerpos anti-SSA y anti-SSB. 

La frecuencia de autoanticuerpos anti-SSA y ant1-SS8 se ha reportado 
en pacientes con sfndrome de Sj6gren desde un 16% a un 70% o aOn m&s alto 
en ciertos grupos seleccionados (3,9,13,32,50,51). Usualmente los anti -­
cuerpos anti-SSB se encuentran en raenor proporci6n. En estos estudios la 
frecuencia de autoanticuerpos fue detenninada por medio del método de in­
munodifusi6n doble (ouchterlony), utilizado tambien en nuestro estudio. 

Un estudio interesante ya mencionado previamente (15), mostr6 que me­
diante un método m&s sensible (ELISA), la frecuencia del anti.cuerpo anti­
SSA es de 96% y del anti-SSB de 87%. Esto en pa dentes con sfndrome de -
Sjligren primario y secundario. Separando a los pacientes con stndrorne de 
Sjligren primario, estos anticuerpas se encuentran aan m&s frecuentemente 
(anti-SSA: 100% y anti-SSB: 9BS). El mismo estudio reporta que por inmun_Q, 
d1fusi6n doble del total de pacientes, el 37% tentan anti-SSA y 20% anti­
SSB. 

La frecuencia de anti-SSA y anti-SSB en nuestros pacientes aunque ba­
ja, no es diferente a reportes previos en nuestro medio (22) y en otros -
sitios (15,52). 

El hallazgo (inesperado) de la coexistencia en todos nuestros pacien­
tes de anticuerpos anti-SSA y anti-SSB positivos, tiene explicaciones ba­
sadas en reportes de la literatura actual como son: a) las evidencias bi.Q. 
qufmicas de que ambos antfgenos SSA y SSB forman un complejo anico y que 
en ocasiones pueden encontrarse individualmente explicando esta coincide!!, 
eta (28,30), b} los estudios que han reportado que los anticuerpos anti­
SSA y antt-SSB son rMs frecuentes en stndrome de Sj8gren primario cµando 
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Algunos de estos datos, como la hipergar.vnaglobulinemia y la elevac16n 
de lgG, asf como la tendencia a la hipocomplementemia ya se han reportado 

como m4s frecuentes en pacientes con anti-SA/SSB (15,32)¡ nuestro estudio 
coincide con estos hallazgos. 

La novedad en cuanto a otros reportes es la frecuencia significativa 
de albuminuria y/o hematurial menor de 500mg/dfa y microscópica respecti 
vamente)-esto en pacientes con anti-SSA/SSB positivos-. La existencia de 
glomerulopatfa en el sfndrome de Sjtigren es reconocida (43), la glomeru­
lopatfa membranosa, proliferativa focal o membrano-proliferativa son me.n. 
cionadas (43,54). Llama la atención la poca afección en la función renal 

en los pacientes con sfndrome de Sjtlgren primario, tal y como sucedi6 en 
nuestros pacientes. Un hallazgo atil para diferenciar estas alteraciones 
de otras enfermedades del tejido conjuntivo. como el lupus eritematoso -
generalizado, en el cual la nefropatfa es m~s grave. La evoluci6n de -­
nuestros pacientes en la esfera renal ha sido "benigna" y no justtfic6 
en ningun momento, mayor estudio dtagn6sttco. Un dato interesante es que 
los anticuerpos anti-SSA se han encontrado en el rtn6n humano (61}, esto 
aparentemente podrfa explicar nuestro hallazgo. 

Un hallazgo serol6gtco reportado previamente como indice de activi -
dad en el sfndrome de Sjtlgren {56), el el del incremento de la Beta-2-m! 
croglobultna. Esta gltcoprotetna se encontr6 elevada significativamente 
en los pacientes positivos a antt-SSA/SSB. Tal dato no ha sido reportado 
a la fecha. Se sabe que la Beta-2-microglobulina fonna parte de los ant.!. 
genos clase l (A, By C), del complejo mayor de histocompattbilidad (55) 
con la diferencfa de que es codificada en el cromosoma lS y tambien se -
ha encontrado libre en el suero. 

la tmportancta de los autoanticuerpos y en especial de antt-SSA y a~ 
tt-SSB en la patog~nesis del sfndrome de Sjtlgren, asi como de otras en -
fermedades del tejido conjuntivo, es desconocida. Su importancia para d!, 
tectar ciertos subtipos de pacientes con sfndrome de Sjtlgren m~s grave -
sugertrfa que podria parttctpar en la patogenia, aunque el actual estu -
dto no concuerde totalmente con esto. Ast mismo, su presencia en el lu -
pus eritematoso generalizado, ha denotado ciertas diferencias clfntcas -
en los pacientes que contienen estos anticuerpos (17,18,19). El hallazgo 
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casi universal en el sfndrome de SjHgren (15) de estos anticuerpos y su .. 
hallazgo ocasional en poblac16n nonnal recientemente (20.21), ha comp11c.!. 
do la importancia que tienen respecto a la patog~nesfs de estas enfennedA 
des. 

Un dato interesante es la relac16n que se le ha encontrado con cf er -
tos virus como el adenovfrus y el virus Epstefn-Barr, ya que el antfgeno 
SSB se ha encontrado que fonna complejos con el RNA asociado a estos vi -
rus (53). 

La hiperreactfvfdad polfclonal de cAlulas B en pacientes con sfndrome 
de SjHgren puede ser explicada por alteraciones intrfsecas de los lfnfocf 
tos 8, h1pofunc16n supresora To incluso por un factor viral (el virus de 
Epstefn-Barr es actfvador po11clonal). Todo ello conductrfa a los hallaz­
gos serol6gicos encontrados en estos pacientes que incluyen, factor reum,! 
to1de positivo, anticuerpos ant1nucleares e h1perga111T1aglobulinemia (32). 
Los autoanticuerpos parecen tener importancia en cuanto a la patog~nesis 
de las manifestaciones extraglandulares del sfndrome de SjHgren. y aGn en 
otras alteraciones como el bloqueo cardiaco cong~nito (19). Los anticuer­
pos anti-SSA y anti-SSB se encuentran en la misma proporc16n en pacientes 
con SjHgren glandular y extraglandular en nuestro estudio. La importancfa 
de los complejos inmunes circulantes tambien es interesante pero su fre -
cuencia es similar en pacientes con datos extraglandulares y glandulares 
(57), y no se ha logrado establecer si estos complejos inmunes es tan con_! 
tituidos por los anticuerpos anti-SSA y SSB. 

Finalmente, la respuesta inmune esta codificada o al menos modulada -
parcialmente, por la reg16n HLA-D (55). La frecuencia elevada de HLA-DR2, 
DRJ y ~T2 (Dw52J en pacientes con sfndrome de SjHgren primario con prese!l 
eta de anticuerpos ant1-SSA y anti-SSB, sugieren que su producc16n o ex -
presi6n pueda estar relacionada. Si esto es responsable de las manifesta­
ciones clfnicas encontradas en estos pacientes, es desconocido. 



23 

BIBLIOGRAFIA 

1.- Decker JL: American Rheumatism Assoctat1on Nomenclature and Class1fj_ 
cat1on of Arthr1t1s and Rheumat1sm (1983). Arthr1t1s Rheum. 1983; 26 
: 1029 

2.- Bloch KJ, Buchanan ww. Whol MJ, Bun1m JJ: SJHgren 1s syndrome. A cl1-
nfca1, pathologfcal and serologfcal study of sixty-two cases. Medicl 
ne. 1965; 44: 187 

3.- Fax Rl, Howell FV, Bone RC, Michelson P: Primary SjHgren syndrome: -
Cl1n1ca1 and 1rrmunopatholog1c features. Semin Arthr1t1s Rheum. 1984¡ 
15: 77 

4.- Rapes MW, Bennett GA, Cobb S: Oiagnostic criteria far rheumato1d ar­
thr1t1s. Bull Rheum 01s. 1958; 9: 175 

5.- Tan EM, Cohen AS, Fries J y Cols: Crfteria far the class1f1cat1on of 
of system1c lupus erythematosus. Arthr1t1s Rheum. 1982; 25: 1271 

6.- Subconmf tee far Sclerodenna Cr1ter1a of the American Rheumat1sm Ass.Q_ 
c1at1on D1agnost1c and Therapeut1c Cr1ter1a C011'1111tee: Pre11m1nary -
crfterfa far the classfffcatfon of systemic sclerosfs (Scleroderma). 
8ul 1 Rheum 01 s. 1980; 23: 581 

7.- Moutsopoulus HM, Chused TM, Dean LM y Cols: SjHgren 1s syndrome (Si -
cea syndrome): Current fssues. Ann Intern Med. 1980; 92: 212 

B.- Shearn MA: SjH9ren's syndrome. Ph11adelph1a, W.B. Sounders Company. 
1971. 

9.- Alspaugh MA, Talal N, Tan EM: D1ferent1at1on and characterfzatfon of 
autoant1bod1es and thefr antfgens 1n SjHgren's syndromc. Arthrft1s -
Rheum. 1976; 19: 216 

10.- Janes BR: Lacrimal and sa11vary precfp1tat1ng antfbadfes fn SjHgren's 
syndrome. Lancet ff. 1958¡ 773 

11.- Andersan JR, Gray KG. Beck JS, Kfnnear WF: Precip1tatfng autoantfbo­
dfes fn SjHgren 1s syndrome. Lancet f 11. 1961; 456 

12.- Anderson JR, Gray KG, Beck JS, Buchanan WW, McE1h1nney AJ: Precfpft!_ 
tfng auto-antfbod1es fn the conect1ve tfssue dfseases. Ann Rheum Dfs 
1962; 21: 360 

13.- Clark G, Refchlin M. Tomasf JB: Characterizatfon af a soluble cyta -
plasm1c anti9en reactive wfth sera from pat1ents wfth systemic lupus 
erythematosus. J Inrnunal. 1969; 102: 117 

14.- Alspaugh M, Maddfson P: Relation of the identfty of certafn ant1gen­
ant1body systems 1n systemfc lupus erythematosus and SjHgren syndro­
me: an interlaboratory collaboratfon. Arthr1tfs Rheum. 1979; 22: 796 

15.- Harley JB, Alexander EL, Bias WB y Cols: Antf-Ro (SS-A) and anti-La 
(SS-B) in patfents wfth SjHgren's syndrome. Arthrft1s Rheum~ 1986¡ -
29: 196 

16.- Martfnez-Lavfn M, Vaughan JH. Tan EM: Autoantibod1es and spectrum of 
Sjligren's syndrome. Ann Int Med, 1979; 91: 185 

17 ... Sonthefner RO, Maddfson PJ, Refchlin M y Cals: Serologic and HLA a -
ssocfations fn subacute cutaneous lupus erythematosus, a clfnfcal 
subset of lupus erythematosus. Ann Intern Med. 1982; 97: 664 

18.- Provost TT, Arnett FC, Re1ch11n M: C2 deffcfency, lupus erythemato 
sus and antfcytoplasmic Ro (SSA) antibodfes (abstr). Arthrftfs Rheum 
1982; 25: 541 



24 

19.-. Lockshir MO, Gibosfky A1 Peebles CL y Cols: Neonatal lupus erythema­
tosus with heart block: family study of a patient with anti-SSA Y 
SSB ant1bod1es. Arthr1t1s Rheum. 1983; 26: 210 

20.- Cortés JJ, Ayala A, Reyes P. De la luna E, Gonz~lez E: Prevalencia -
de autoanttcuerpos en el embarazo nonnal y en 10picas embarazadas. -
XIII Congreso Mexicano de Reumatologfa, Resumenes de trabajo. 1985; 
p 21 

21.- Scopelitis E, Perez M, Biundo JJ: Anti-SSA (Ro) antibody: a connect! 
ve tissue dtsease rnarker. J Rheum. 1985; 12: 1105 

22.- Cortés JJ, Sabanes J. Reyes PA: Ant1-SSA and anti-SSB autoantibodtes 
in S]8gren•s syndrome and lupus crythematous in Mexican mestizos (l!_ 
tter). C11n Exp Rhemu. 1985; 3: 277 

23.- Cused TM, l<assan ss. Opelz G, Moutsopoulus Ht1, Terasaki PI: Sj6gren's 
syndrome assoc1ated with HLA-Dw3. N Engl J Med. 1972; 296: 895 

24.- Fye KH, Terasak1 PI, Michalski JP, Daniels TE, Opelz G, Talal N: Re­
lat1onsh1P of HLA-Dw3 and HLA-B8 to Sj8gren's syndrome. Arthrttis -­
Rheum. 1978; 21: 337 

25.- Wilson RW, Provost TT, Bias WB y Cols: SjOgren's syndrome tnfluence 
of multtple HLA-D region alloanttgens on clintcal and serological e~ 
presston. Arthritis Rheum. 1984; 27: 1245 

26.- Harley JB, Rosario MO, Yamagata H, Fox OF, Koren E: Imnunologic and 
structural studies of the lupus/Sj69ren 1 s syndrome autoantigen, La/ 
SSB, wtth monoclonal antibody. J Cl1n Invest. 1985; 76: 801 

27 .- Eisenberg RA: Association between the Ro and La antigenic detenn1 
nants: trrmunodiffuston analysis of human spleen extract. J In111unol. 
1985; 135: 1707 

28.- Herrera R, Provost T, Otaz L: Caracterizac16n molecular de Ro/SSA y 
La/SS B. X 111 Congreso ttex1 cano de Reumatol ogf a. Resumen es de traba­
jo. 1985; p 39. 

29.- Oeng J, Takasaky Y, Tan E: No histone nuclear antigens reactive -­
wtth synchrontzed cells. J Cell Btol. 1981¡ 91: 654 

30.- Hendri ck JP, Wol 1 n SL, R1 nke J, Lerner MR, Stei tz JA: Ro sma 11 cyto 
plas1nic rtbonucleoproteins are a subclass of La r1bonucleoprote1nsT 
further characterization of the Ro and La small ribonucleoprotctns 
from uninfected marrmaltan cels. Mol Cell Biol. 1981¡ 1138 

31.- Alexander EL, Provost TT, Arnett FC, Stevens MB: Vai;cul1tis in SjH­
gren's syndrome: assoc1at1on wtth autoantibodies to Ro (SSA). Ar -
thr1t1s Rheum. 1981; 24(sup1): 588 

31a- Alexander EL, Provost TT: Cutaneous manifestations of primary Sjti -
gren•s syndrome: a reflection of vasculttis and assoctation wtth ª.!l 
ti-Ro(SSA) antibodies. J Invest Dennatol. 1983; BO: 386 

32.- Al exander EL, Arnett FC, P rovost TT 1 Stevens MB: Sj6gren • s syndrome 
: assoctatton of anti·Ro (SSA) antibodies with vascul1t1s, hematolo 
gic abnonna 1 i ti es, and !>crol OIJi e hyperreact1 vi ty. Ann lnt Med. 190"'3" 
98: 155 

33.- Alexander EL, Provosl TT, Stevens MB, Alexander GA: Neurolog1c com­
pltcations of pr"imary Sj8gren's syndrome. Medicine, 1982¡ 61: 247 

34 ... Maury CRJ, Ttlrnroth T 1 Tepro AM: Atrophic gastritis in Sjtlgren syn .. 
drome. Morphologtc, biochemical and 11111lunolog1c findings. Arthr1t1s 
Rheum. 1985; 28: 388 



25 

35.- Gorodezl:t Ct Terán l, Escobar-Gutil!rrez A: HLA frecuencies in mexi .. 
can ffl?st1zo populat1on. Tissue Antigens. 1979¡ 14: 347 

36.- Fox Rl, Robinson CHA. Curd JG, Kozin f, Howell FV: Sjligren•s s~ndro­
me. Proposed critcr1a for classif1cat1on. Arthritfs Rheum. 1906; 29: 
577 

37.- Grcenspan J, Danicls T. Talal H y Cols: The histopathology of Sjij -­
grcn's syndrome in labial biopsies. Oral Sury, 1974; 37: 64 

38.- Chfsholm D, Wathcrhouse J, Masan D: L1nphocytic sialaden1t1s in the 
major and mfnor glands: a correlation in postmorter.1 subjects.: J Clin 
Pathol. 1970; 23: 690 

39, .. Tarpley T. Anderson l, White C: Hinor salivary gland in\lolvement in 
Sj6grents syndrome. Oral Surg. 1974; 27: 64 

40.- Alarcón-Segovia O, IbSf\ez G, Vel.izquez-Forero F, Hern.!indez-Ortfz J, 
Gonz&lez-Jiménez V: SjOgren's syndrome in sistemic lupus erythemato­
sus: c1in1ca.1 and subclinical manífestat1ons. Ano Intern Med. 1974; 
81: 577 

41.- A1arc6n-Segov1a O, lbanez G. Hern.!indez-Ortfz. J, Vel<'izquet-Forero F, 
Gonz&lez-Jimt1nez Y: Sjligren •s syndrome in progresS 1ve systemi e se le -
rosis (sclerodcnna). Am J Med. 1974; 57: 78 

42.- Alarc6n-Segovia O: Syntomat1c SjHgren's syndrome in mixed connectlve 
tissue disease. J Rheumatol. 1976; 3; 181 

43.- Whaley K, Alspaugh MA: SjUgren's syndrome in Kelley W tiarris (Eds) : 
2a Edición: Textbook of Rheumatclogy. New York, W.B. saunders. 1985; 
pp 956 

44.- Carson lJA: Rheumatoid factor. In Kelley W Harris (Eds): 2ª Edición : 
Textbook of Rheumatology. New York, W.a. Saundcrs. 1985; pp 664 

45 ... Tan EM, Rodnan GP, Garcfa I. Moroi Y, Fr1tzler MJ, Pcebles C: lliver­
s1ty Of antinut:lear antibodies in progrestve systemtc sclerosis. Ar­
thritis Rheum. 1980; 23: 617 

46 ... Dumonde OC, Steward MW: Laboratory Test in Rheumatic Oiseases. Stan­
dar1zation tn Uaboratory and Clin1ca1 Practice. Universtty Park 
Prcss. 1979. 

47.- Holborow EJ, Wetr OM, Johnson GD: A serum factor tn lupus erythemato 
sus with affin1ty for tissue nuclei. Br Med J. 1957; 2: 732 -

48.- Northway JD, Tan EM: Different1at1on of antinuclear ant1bodies giv1n 
speckled sta1ning pattern in ifttllunofluorescence.· Clin Inmunol lfJIJluno 
oathol. 1975; 1: 140 -

49 ... Kurata N1 Tan EM: Identification of antibodies to nuclear acidfc an­
ttgcns by counter inmunoelectrophoresis. Arthrttts Rheum. 1976¡ 19: 
574 

50.- Kassan SS, Akisuki M, Steinberg AD, Reddtck RL, Chused TM: Anttbody 
ro a soluble ac1dic nuclear anttgen 1n Sj6gren's syndrome. Am J Med. 
1977; 63: 328 

51.- Chused TM: SjOgren syndromc {sicca syndrome): current issues. NlH -
conference. Ann lntern Med; 1960; 92: 212 

52.- Alspaugh MA, Buchanan WW, Whalcy K: Precipitat1ng antibodtes to celu 
lar anttgens tn SjHgren's syndrome, rheumatoid arthr1tis and other-= 
organ and non~organ specific. Ann Rheum Dis. 1978¡ 37: 244 



26 

53 ... Lerner M1 Andrews N, M1ller J y cols: Two small RtiAs encoded by Eps­
te1n-Barr virus and complexed with protein are precipitated by anti­
bodies from patients with sistemtc lupus. Proc Hatl Acad set USA. --
1981 ¡ 78: 805 

54.- Kraus A. Palacios A, Negare N, Marttnez-Cordero E, Oiaz-Jouanen E. A 
larc6n-Segov1a D: Nefropatfa del sfndrome de SjHgren primario. XIII 
Congreso Mexicano de Reumatologfa. Reumenes de trabajo. 1985¡ p 42. 

55.- Winchester RJ: lhe majar histocompat1bi11ty complex. In Kelley W Ha­
rr1s (Eds), 2• Ed1c16n. Textbook of Rheumatology. New York. W8 Saun· 
ders, 1985; pp 36 

56.- Strtsm T, Eurin PE, Karlsson A: Serum Beta-2-microglobulin in SjHgren 
syndrome. Scand J Rheum. 1978; 7: 97 

57.- Fischbach M, Chard D, Christensen M y Cols: lrrrnune complexes in SjH­
gren•s syndrome. Arthr1tis Rheum. 19809 23: 791 

58.- Sharp GC, Irvin WS, Tan EM, Gould RG. Holman HR: M1xed connective t.:!_ 
ssue disease: an apparently distinct rheumat1c disease syndrome asso 
c1ated w1th a specific ant1body to ex.tractable nuclear antigen (ENAT 
Am J Med. 1972; 52: 148 

59.- Tan EM, Schur PH, Carr RI, Kunkel HG: Desox.yr1bose-nucle1c acid (DNA) 
and ant1bodies to DNA 1n the serum of pat1ents with system1c lupus !. 
ythematosus. J Clin Invest. 19669 45: 1732 

60.- Fe1nste1n AR: C11n1cal 81ostat1st1c, Hosby to, 1977. Chapter 20: pp 
287-304 

Gt:- Hannon CA, Deng JS, Peebles CL, Tan EM: The 1mportance of tussue sub 
strate 1n the SSA-A/Ro anttgen-anttbody system. Arthritts Rheum. -
1984; 27: 166 


	Portada 
	Índice 
	Introducción 
	Bibliografía 



