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IWNTRODUCCION .
ESPONDILITIS ANQUILOSANTE

La Espondilitis Anquilosante (EA) es una enfermedad crd
nica de las entesis, de las articulaciones de la columna -

vertebral y periféricas., se presenta en hombres jSvenes, hy

bitualmente entre 208 20 y 30 aflos de edad (1).

1 término EA deriva del griego espondilossvértebra y -
anquilosis=encorvado. B} primer informe clfnico de llieon -
cierne a un varén de 1s isla de Man en 1831; las series de-
publlenctbncl hechas por Viadimir von Beachtrev en 1893, es-
timularon el interés del estudio de 1a enfermedad. Tanto -~
Adolf Striimpell como Pierre Marie consideraron a la EA co-6

una enfermedad reumftica en 1856,

Valentine, en 1899, publicé el primer examen radiogrf -
fico y 1a obliteracién caracter{stica dolll- articulaciones
sacroilfacas. La evidencia epidemiolégica de una predisposji
cién heareditaria al desarrollo de la EA hizo que Lee Schlog
stein valorara 1os antigenos HLA de pacientes con esta en -

fermedad.

" Por 1o anterior, la enfermedad también ha sido designa-
da como Enfermedad de Bechtersv, Enfermedad de Marie Striim-

pell y actualmente como Espondilitis Anquilosante (2).

EBREVALENCIA: Aproximadamente 20% de los individuos con
HLA-B27 positivo, desarrollan FA u otra espondiloartropatfa

seronegativa, 10 cual produce una prevalencia de aproximada



mente 1% en personas de origen caucésico, cifra similar a -

1a de la Artritis Reumatoide.

La proporcién de sacroilitis en ambos sexos es aproxima
damente la misma, pero 1os hombres tienen una enfermedad de
1a columna vertebral mfs progresiva, dando una relacién cif

nica cercana a 311 (3).

La distribucién geogréfica de 1a enfermedad refleja, hag ’
ta ahora, 1a del HLA-B27: se presenta con menor frecuencia -
on lni negros de Africa. japoneses y negros americanos; pero
con ;lyor frecuencia en las tribus americanas Pims y Haida -
(1a prevalencia de B27 en estas poblaciones var{a desde apro

ximadamente OX hasta 50% (4).

ANATOMIA PATOLOGICA: Se trata de un proceso inflamato-

rio no granulomatoso e inespecifico, leve, breve y recurrep
te (5). Comprende tres procesos primarios: )

1) Una sinovitis crénica inespecifica no diferenciable de -
1a Artricis Reumatoide, peroc con menor tendencia a formar -
pannus y erosionar el hueso y el cartflago articular.

2) Una entesopat{a consistente en una lesién microscépica.-
tocal, inflamatoria., locslizada en las tn-crélanot 1igamen-

tosas y asociada a una lesién erb-lva de 1a cortical Ssea -

ady te. Alreded de 1a erosibn se forma hueso reactivo-
que luego llena 18 misma erosidn y eventualmente invade el-
1igamento, produciendo as{ 1a osificacién ligamentosa tan -

peculiar de 1a EA.

Este proceso erosivo y luego osificanie se puede obser-



var en las inserc(énes tendinosas de los miisculos, en las -
del anillo tibroso de 1os discos vertebrales, en las articu
laciones de tipo anfiartrosis (afnfisis del pubis) y en las
inserciones cédpsulotendinosas de las diartrosis (sacroilfa -

cas).

3) Una condritis con necrosis fihrinoide de las laminillas-

colégenas del cartflago articular en zonas cercanas a la su
" perficie v depéeito en ésta de masas fibrinoides (5.6).

PAY : La etiologfa de 1a EA es desconocida; -~

sin embargc, se han involucrado tanto factores inmunogenétj

cos como ambientales en su desarrolio.

Factores Inmunogenéticos:

- Agrcg-cién familiar: en alrededor del 80X de las fami
lias de pfobando- con EA se puede encontrar agregacién famj
liar de la enfermedad. Desde otro punto de vista, alrededor
de un 50% de los familiares de primer grado de probandos -
con EA tienen uno o varios datos clinicos o radiogréficos -
de EA. La distribucién familiar de 1la enfermedad estd rela-
‘cionada directamente con la presencia del antfgeno de histg
compatibilidad HLA-B27, (7.6).

- Ant{genos de histocompatibilidad: e1 antigeno HLA-B27

se tra en alreded del 90% de los pacientes con EA.-

Se 4 e st su pr ia.influye en la expresién cifini-

ca de la enfermcdad, (9).

Factores Ambientales:

~ Virus: recientemente Chantler y colaboradores (10), -
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aislaron virus de la rubeola de células mononucleares de -~
sangre periférica y 1{quido sinovial de 5 pacientes con ar-
tritis crénica juvenii, 2 de estos pacientes tenfan el diag
ndstico de EA juvenil; sin embargo, es poco probable gue di
cho virus participe en la etiopatogenia de la enfermedad. -

No se ha incriminado otro tipo de virus en la EA.
-Bacterias y productos bacterianos: a partir de los tra

bajos de Ebringer y colaboradores (11) se ha estudiado mu -

cho 1a relacidn entre Klebsiella sp.. EA y el HLA-B27; los-

. hallazgos han demostrado claramente la homologfa secuencial

de un grupo de aminofcidos que comparten una enzima nitrogg
nada de Klebsiella Pneumaniae y 1a molécula HLA-B27 dando -

apoyop definitivo a 1a hipbdtesis de mimetismo o autoinmuni-

‘dad por reaccibén cruzada especifica de epftopes en la etio-

patogenia de 1a BA (12).

21 péptidoglucano (Pci es un producto de origen bacte -
riano que forma parte de la estructura fundamental de 1a p3
red celular de todas las bacterias. Bl PG estf compuesto de
residuso alternantes de fcido murfmico y N-acetilglucosami-
na. Esta estructura poseé un gran nimero de propiedades big
18gicas, particularmsente proinflamatorias y estimuladoras -
1la respuesta inmunitaria. Dos de 1as propiedades de mayor -
relevancia en relacién con estas sustancias son la capaci -
dad dc-lnductr artritis en animales y estimular la rc.puei~
ta inmune. La inoculacibén de PG puro o combinado con polisg
céridos a animates de experimentacién, principaimente roedg

res, produce varias formas de artritis aguda o crénica. Es-



ta es indistinguible de la EA, Sindrome de Reiter o Artri -

tis Reumatoide del h . Aung el tsmo de produc -—-

"ci6n es desconocido, se piensa que es a través de la induc-
cién de defectos funcionales tanto del macréfago como de -

linfocitos, particularmente T citotdxicos (13).

CARACTERISTICAS CLINICAS Y DIAGNOSTICO: E1 dolor lumbar de

caracteristicas {nflamatorias en 1a EA, presenta los sinto-

mas siguientes (14):

1) Aparicién insidiosa de malestar durante semanas © meses.
2) Edad de presentacién inferior a los 40 afios.

3) Incomodidad mfis o menos persistente durante meses.

4) Bl dolor lumbar se asocia con rigidez matutina.

5) Mejorfa del dolor lumbar al realizar ejercicio.

E£! examen f{sico del paciente puede revelar .espasmos mug
culares, pérdida de 1a lordosis lumbar y pérdida de 1la movi-

“1idad de 1a columna en todas las direcciones.

La prueba de Shober (15) mide 1a teplrlélén de los éue;
pos vertebrales durante 1a flexifn anterior en un segmento-
de 10 cm. en direccién vertical sobre el nivel de las espi -

nas i1facas posteriores y se considera como normal una se-

paracibn entre 5 y 10 cm.

La medida dedo-suelo refileja la amplitud general y el -
estado de l1as caderas, mis que 1a movilidad di la columna -
per se. La expansién torfcica disminuye Gnicamente cuando -

1a enfermedad estf avanzada.



La enfermedad a 10 larqgo de meses o afios muestra una -
tendencia topogr&fica ascendente, afecta a la regidn dor -
éll con establecimiento progresivo de una citfosis, de lo -
que resulta una proyecciédn de la cabeza y tronco hacia ade
tante. El enfermo colocado de espaldas a una pared con las
rodillas en extensién gueda con el occipucio a distancia -

de 1a misma {distancia occipucio-pared) (14).

La artropatfa periférica asimétrica se presenta en un-
20X de pacientes al iniciarse ia enfermedad y en un tercio

en algGn estadio de la enfermedad (16).

MANIFESTAGIONES EXTRAARTJCULARES:
a) S{ntomas generales: fatiga, pérdida de peso, anemia hi-
pocrémica leve y febrfcula.
b) Prostatitis crénica; Mason y cols. (17) reportan una -
frecuencia de prostatitis crénica en pacientes con ;A del-
30-70%.
c) Afeccidn ocular: se puede presenéat conjuntivitis e irj
tis hasta en un 30X de los pacientes durante el curso de -
la enfermedad (18). La iritis consiste en una uve{tis ante
rior aguda. la cual es unilateral y aparece por episodios-
independientes de los brotes articulares.
d) Ateccién cardiovascular: en las necropsias se han encon
trado alteraciones adrticas en un éax de los pacientes con
EA, pero clinicamente sSlo se descubren s{ntomas o siénbs-
atriﬁu(blen a esta lesidn en un 4% de los casos (19).

e) Afeccidén pulmonar: la fibrosis y cavitacién de los cam-

pos puimonares es una manifestacidn poco frecuente que se-




suele presentsr on‘h BA s por 1a ién-dv 1a an-
quilosis vertebral (20). ' )
£) Amiloidosis: 1a aniloidosis sscundaria no es rara en 12
BA; 01 6% do una serie de necropsiss hadfan muerto de lun'
ticiencia rensl dedido & amileidosis rensl. (14).

85 esintoma sine qua noa para o) diagnéstico es 12 s2 -
ereflifets (21) 31a cwal ve puede manifestar por dolor eam el
c.ulrucq ouperoiantecrae éo 1a maiga, eventualments referido
‘a 1a cara posserior del mwslo. las msniobras de moviliss -
ciéa do 1as sacroilfacas reswitan delorosas.

Las radiegrafias de pelvis eoe clasifican (0-1V) de 3 -
‘ceards con 1es criteries 6e Nev Yerx (22). 1a escaia depep
6o del grado ¢e essleresis yuxtaarticular, borrosidad em ~
100 nirgenes ée 1a articulaciéa, estrechamiento del esps -
clo interarticular, eresionss y finsimente fusiln. Generas)

es suficiente una simple radiograffs anteroposterior

de 1a pelvie.

Por 1o anterior, e1 diagnéatico depende del historisi-
(delor lumbar de caracterfsticas inflamatorias), el examen
tfelco y 1a contirmacién radiogrifics de uer&nlluo.



1. Limitacién de 312 sovilidad de 1a columas ilwmbar .:n-

to en flexiéa snterior, 1 1 como en
2. lutoru o presencia de delor en 1a regifn dersolum-
: [N

3. Limitacién en 1a expansibm terdcica (2.5 ca ¢ menes.

Diagndetico gafinisive 6o BA:
1. sﬁz:uuuo grado IIT-1IV Bilateral ¢+ wn utnﬂo
cifa

2. Sacroitiftis |n« nx-xv unijaters: o St grade 11
bilateral ¢ wn criterio cifaice.

Diagnéatico pogiRig de EA:
‘1. Sacroiliftis grade II1-IV sin criterios el(a!eon.




SINDROME DE SJOCREN

El s(ndrono de Sjogren (SS) es una enfermedad crénica-
-y generalizada, de patogenia autoinmune, que afecta las -
gléndulas exécrinas, principalmente las gléndulas saliva ~
les y lagrimales produciendo disminucién de las secrecio -

nes y, por lo tanto, quedad de 1a conjuntival (xe

roftaim{a), oral (xeroatén!l) y otras s, pafifndg

se de diversas manifestaciones extraarticulares (1).

Hilﬁ@rica--ntt. 1a queratitis filamentaria fue descri-
ta por Leber en 1988, 1a xerostom{a por Hadden en 1890, y,
un crecimiento de las gléndulas salivales y lagrimales a -
compafiado de xeroftalmfa o xerostom{a, fue descrito por Mi
kulicz en 1892. Sin embargo, no fue hasta 1932 que Henrik-
Sjogren describe la asociacién de quarltoconjﬁntiviti. se-
ca, xerostom{a y artritis reumatoide. En 1953, Morgany -~
Castleman demuestran histolégicamente que existe el mismo-
tipo de infiltrado en las gléndulas salivales tanto en el-

SS como en la enfermedad de Mikulice, (2).

CLASIFICACION

Desde que en 1932 Henrik Sjdgren (23) demcribié la asg
ciacién de qu.rntocoh]unetvltiu seca, xerostomfa y artri. -
tis reumatoide, el concepto de SS se ha ampliado por el re
conocimiento de datos clinicos adicionales, de miltiples a
normalidades serolégicas e inmunoldgicas y de su asociacién
con marcadores genéticos, 10 que ha permitido clasificar el

SS en primario y secundario (24).



Bl S§ primario se define como la presencia simultfnea-
de queratoconjuntivitis seca y xerostomf{a en pacientes que
no refinen otros criterios internacionalmente aceptados pa-
ra otra enfermedad crénica autoinmune del tejido conjunti-

vo.

El SS es secundario cuando el paciente tiene>una enfeyr
medad autoinmune y al mismo tiempo., queratoconjuntivitis -

seca y xerostomfa (25).

~—ENEERMEDADES AUTOINNUNES CON 3§ SECUNDARIO

Arefleil Reumatoide

Lupus Eritematoso Generalizado
Esclerodermia

Polimiositis

Enfermedad Mixta del Tejido
Conjuntivo

Cirrosis Biliar Primaria
Hepatitis Crénica Activa
Tiroiditis

PREVALENCIA: E1 SS es un padecimiento frecuente cuya pre-
valencia se acerca ala de la Artritis Reumatoide y ain se-
-excede en individuos ancianos. Ocurre m&s frecuentemente -
en 1a mujer en una proporc!6n de 7:1 y se presenta habkeuu;
mente en 1la quinti década de la vida, aunque se puede obser

var en eﬁdll las edades; no tiene preferencia étnica (21).

La combinaci8n xeroftalmfa y xerostom{a no es privati-

va del ssQ ya que puede presentarse como consecuencia del-

10



envejecimiento, por el empleo de aigunos medicamentios, por

la amiloidosis y en 1a sarcoidosis (2).

PATOLOGJA: Los hallazgos histoldgicos de las biopsias de-
1as glfndulas salivales menores son representativos de lo-
que ﬁcurra an otras glindulas como las lagrimales, paréti-
das, del aparato respiratorio, digestivo, genital, etc. La
lesién consiste en infiltrado linfocitario intenso de las-
giindulnu. con atrofia acinar, !oriaci6n de centros germi-
nativos y proliferacién o cambios metaplésicos de las céiu
las ductales. La proliferacién puede dar lugar a los clr‘g-
ter{sticos islotea epimioepiteliales. Algunos 1Sbulos son-
respetados, mientras que otros son destrufdos. En alguno-l-
pacientes, el infiltrado linfocitario en gléndulas, ganglios
y otros tejidos, llega a ser pleomérfico e 1nvnu1vb,,1° que
sugiere el desarrollo de una prﬁllteractén maligna o de un-

pesudolinfoma (26).

Un agregado que tenga mfs de 50 células linfoides me -

&

denomina "foco™; un r 0 que tra mis de un foco-

(por 4 mn? ‘de tejido glandular) es diagnéstico de SS, y se
. encuentra en menos del 1% de las biopsias de labios de pa-

cientes controles o en necropsias de todas 1as edades (27).

Las biopsias de gilfndula salival se evaliian usando va-

rios sitemas de clasificacién:

11



ESCALA DE CHISHQLM-MASON (28).

Grado Linfocitos 4 mmz

0 Ausente

1 Minfmo infiltrado

2 Menos de 1 foco

3 Un foco de infiltrado
4 M&s de un foco

Existe, adem&s 1a clasificacidn de Greenspan en la cual la

2

presencia de 2 o més focos de linfocitos en 4 mm® cuadrados

‘de tejido glandular es indicativo de SS (29).

ETIOPATOGENTA: La etiologfa del SS no se conoce. Se ha en
contrado que el infiltrado linfocitarjio caracterfstico de-
1as gléndulas exécrinas estf compuesto principalmente por-
linfocitos T cooperadores (30) y recientemente se ha demos
trado DNA del virus Epstein Barr en el tejido glandular y-
en la saliva de estos sujetos (31), asi como activacién po

liclonal de los linfocitos B inducida por virus (32).

Las manifestaciones extraglandulares parecen estar re-

laci L] con 1a pr ia de complejos inmunes circulan-
“tes, los que no son depurados por un defecto en el sistema

ret{culoendotelial (33).

La agociacién de SS con el HLA-DR3 y B8 (34) parecen -
“indicar predisposicién a 1a enfermedad o estar relaciona -
dos con la patogenia autoinmune.

El papel que tienen los miltiples anticuerpos en 1a e-

tlopaeogeh(a de la enfermedad, ademds de la formacién de -

12



complejos inmunes es menos claro.

As{ mismo, los pacientes con SS tienen también una fre
cuencia anormalmente alta de ciertos antfgenos de linfoci-~
tos B, .que pueden ser similares a los antf{genos relaciona-
dos con la respuesta lnnhné (Ia) en-el ratén. Estos datos-
sugieren una predisposicidn genética subyacente que puede-
operar a través de un estado anormal de regulacién inmuni-

taria (35).

MANIFESTACIONES CLINICAS: La disminucién del flujo 1a

grimal y salival causan grados variabes de irritacibn ocu-
lar y oral que habitualmente se desarrolla en forma lenta-
e insidiosa, pero puede presentarse ripidamente con creci-

miento de las gléndulas parStidas o submaxilares.

Los sintomas oculares son irritacién, ardor, sensacibn
de cuerpo extrafio: se describe como si existiera "areni --
1la". Otros sintomas referidos pueden ser sensaéién de que
mazén, acumulacién de ban&as gruesas pagajosas en el canto
intgrno particularmente al despertar, disminucién del la -
grimeo, enrojecimiento, fotosensibilidad, fatiga ocular y-

una sensacién de “membranas* que interfieren con la visidn.

La sequedad oral (xerostomfa) produce sfntomas como di-
ficultad para masticar y tragar alimentos, trastornos de la
tonacién;: adheienciarde los alimentos a las luperticiai mu~
cosas de la boca, fisuras y (lceras en la lengua, mucosas -
bucales y labios (particularmente en 1as comisuras); necesjf

dad de ingerirlliquidos frecuentemente a la hora de comer y

13



y numerosas caries dentales.

La sequedad también puede comprometer a la nariz., farin
ge posterior, laringe y &rbol traqueobronquial y puede oca-
sionar epistaxis, ronquera, otitis media, bronquitis o neu-
monfa de repeticién. La mitad de los pacientes tienen aumen
to en el tamafio de las glfindulas parétidas y/o de las glén-
dulas submaxilares; 1a afeccién de las gl&ndulas salivales-
»'. simétrica, a menudo recurrente y puede ir acompafiada de-

fiebre, hipersensibilidad dolorosa local y eritema (2,36).

El compromiso generalizado del SS tanto primario como -
secundario, se evidencia por las miltiples manifestaciones-
extraglandulares que incluyen trastornos gastrotnce:einnx;l .
pulmonares, renales, mfisculoesqueléticos y a nivel del sis-

tema nervioso central (37).

W




' MANIFESTACIONES EXTRAGLANDULARES DEL
SINDROME DE SJOGREN

DIGESTIVAS Hepatitis crénica activa, ci-
o rrosis biliar primaria, pancrea
titis, gastritis atréfica.
RESPIRATORIAS "Pleuritis, bronquitis, neumonfa
’ intersticial difusa, fibrosis
pulmonar.

SISTEMA NERVIOSO Hemiparesia transitoria, mieli-
tis transversa, mononeuritis
mliltiple, meningoencefalitis
aséptica.

RENAL -.Acidosis tubular renal, nefritis
‘ intersticial, glomérulonefritis
membranosa.

C PIEL - : . pGrpura palpable, vasculitis,
urticaria.
" MUSCULO-ESQUELETICAS Artritis, miositis.
ENDOCRINO -Tiroiditis, hiporitoidismo.

15



La incidencia de trastornos linfoproliferativos estf -
aumentada y en un mismo paciente se ha documentado desde -
la linfoproliferacién policlonal benigna, pasando por el -

pseudolinfoma, hasta el desarrollo de linfoma maltigno (38).

DIAGNOSTICO: E! diagnéstico.de SS se basa en la evi -
dencia clf{nica de queratoconjuntivitis seca y xerostomfa,~
corroboradas por las pruebas que miden 1a»secrec16q glan&g

lar y por biopsia de ias glindulas salivales menores.

I) Pruebas que miden la secrecidn lagrimal:

a) Prueba de Schirmer T (39): consiste en colocar -
una tira de papel filtro de 5 mm de ancho en el lecho con-
juntival y medir el espacio humedecido al cabo de.5 minu -
ton:<le considera positiva cuando se humedece ﬁenos de 10~

sm de longitud.

b) Prueba de Schirmer II (40): el procedimiento es-
similar a1l anterior, pero después de colocar las tirillas-

de papel filtro, se estimula la mucosa nasal con amonio al

_10%; 1a medicién se realiza a 1os 5 minutos y menos de 10-

mm. fallo en la secrecién. El propésito de esta pruebha es-

medir 1a secrecién refleja, mientras que con la prueba de-
Schirmer I se mide la cantidad de secrecién lagrimal total

es decir, tanto la secrecién basal como refleja.

c) Prueba de 'la ruptura de 1a pelfcula lagrimal (41)
se realiza con el paciente sentado frente a la lémpara de-
hendidura; se coloca fluoresce{na en el lecho conjuntival.

y se espera unos minutos. Se coloca posteriormente la luz-
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con filtro de cobalto azul en la l&mpara de hendidura, y -
se le indica al paciente que parpadee y luego mantenga sus
ojos abiertos. Se mide el tiempo entre el parpadeo y la a-

paricién de gotitas o puntos secos.

Un resultado mayor de 25 segundos refleja estabiiidad-
_normal de la pelfcula lagrimal y menos de 15 segundos indi
ca inestabilidad de 1a pelfcula lagrimal: mientras mayor -
el nimero de puntos secos y de mayor tamafio indican mayor-

inestabilidagd.

Sin embargo, la presencia finicamente de una secrecién
lagrimal disminu{da no es diagnéstica de queratoconjuntivi
tis seca; ésta debe ser confirmada por la prueba de Rosa -
de Bengala o fluoresceina, la cual consiste en depositar -
el colorante en el saco conjuntival y observar por medio -
de 1a i‘nparl de hendidura 1la presencia de escoriaciones -

y ulceraciones conjuntivales o corneales (42).

11) Pruebas para medir la funcién de las gléndulas-

" ‘salivales:

' a) Flujo salival disminuido: filujo salival promedio

normal es de 1.5 y 1.99 ml por minuto de saliva en hombres

Yy mujeres sanos repectivamente, posterior a 1a estimulacién
“con jugo de 1imén; un flujo salival menor de 0.5 ml por mi

nuto posterjor a estimulacién es virtualmente diagnéstico-

de S5 (40).
b) Escintigraf{a salival: con este procedimiento se
mide secuencialmente 1a captacién, concentracién y excre -

cién por las gléndulas salivales mayores de 99 mm Tc-per -

tecnatato inyectado intravenceamente (43).
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c) Sialografia: se realiza mediante la canalizacién
del conducto de Stenon y la aplicacién de material de con-
trﬁsee liposoluble, posteriormente se toman radiografias -
&ntero-posterior, lateral, oblicuas y postvaciamiento, va-
lorfindose la presencia de:

-Sialectasias: dilataciones anormales de los condug
tos intraglandulares.

~ Atrofia: disminucién en el niimero y difmetro de -
los conductos salivales.

- Retencién del medio de contraste: cualquier medio
de contraste que sea visto dentro de la gléndula parétida,
cinco minutos después de absorber jugo de 1imén. es consi-

derado como retencién anormal del medio de contraste (44).

d) Biopsia de glindula salival menor: la cual permi
te évaluar las gidndulas salivales menores que son repre -
sentativas de la afeccidn glandular. La técnica quirérgica

es la siguiente:

Se anestesia el 1labio inferior con xilocaina al 2%-
y epinefrina; con un bistur{ se realiza una incisién de 1-
cm-en la superficie mucosa del labio inferior justamente -
en la comisura labial (ya que las biopsias tomadas de la -
1fnea media de la mucosa oral es mis probable que ocasio -
nen la formacidn de tejido cicatricial, y adem&s.‘exlsten-
vasos sanguineos y nervios a ese nivel); posteriormen£e -
las gléndulas salivales menores son evertidas al realizar
presién sobre el labio y se remueven separdndolas del mis-

culo, para finalizar se sutura con catgut 3-4 ceros con -~
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puntos invertidos (26, 4S5).

El infiltrado linfocitario se considera diagnéstico -
cuando existen 2 o mis focos de 50 o més 1infocitos infil-

trando el'tejido glandular en un érea de 4 nm?. (27).
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CRITERI0OS PROPUESTOS PARA EL_DIAGNOSTICO DE SS (46).

Criterios de inclusién:

1. QUERATOCONJUNTIVITIS SECA
a) Schirmer positivo (menor de 9 mm en 5 min).
b) Evidencia de desepitelizacipn corneal por
la prueba de Rosa de Bengala o Fluorescei{na.

2. XEROSTOMIA
a) Manifestaciones clfnicas de xerostom{a.
b) Disminucién del flujo salival basal y refle
jo, o alteraciones en la sialograffa y/o de
la escintigrafia salival.

c) Infiltrado linfocitario extenso en hiopsia de
1as gléndulas salivales menores de mucosa oral
normal (2 o més focos en 4 mm cuadrados en la
escala de Greenspan).

3.  BVIDENCIA DE ENFERMEDAD AUTOINMUNE

Criterios de exclusién:

* Linfoma preexistente

* Enfermedad de injerto contra huésped.

* S{ndrome de inmunodeficiencia adquirido.’
* Sarcoidosis.

Sindrome de Sjogren definido: 4 criterios.
Sfndrome de Sjégren posibie: 3 criterfios.

Fox LR and et al. SJOGREN SYNDROME. Proposed
Criteria for Classification. Arthritis Rheuma-
tism, 1986:129:577. :
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SINDROME _DE SJOGREN ASOCIADO A ESPONDILITIS ANQUILOSANTE

Como resultado de 1a aplicacién de técnicas nuevas y -
mis sensibles para la investigacién de enfermedades de las
gléndulas salivales, parece ser evidente que la inflamacién

flubclinica de &stas es vista en 1a totalidad de los pacien
tes con enfermedades del tejido conjuntivo; aunque la ex -
tensién de 1a destruccién de las glfndulas salivales en o-
casjiones es m{nima para producir sintomatologia de insufi-

ciencia secretoria (2).

La prevalencia del SS en diversos padecimientos del te
jido conjuntivo es bien conocida; por ejemplo, el SS se a-
socia con Artrit;- Reumatoide en un 15-25%, con Lupus Eri-
tematoso Sistémico en un 40% , con Esclerosis Sistémica y-
Ccirrosis biliar primaria en un 60-100%, con Hepatitis Cré-
nica activa en un 35%, con Polimiositis en 5-10% y con En-
fermedad Mixta del tejido conjuntivo por arriba del 50%. -

vPor 1o anterior, mfis del 30% de los pacientes con diagnés-

‘tico de SS tienen una enfermedad autoinmune (47, 48).

-gxisten algunos casos reportados de S8 asociado con EA
y otras espondiloartropat{as. En 1971, Whaley (49) reporté
1a presencia de sialoadenitis linfocftica y autoanticuer -
pos especificos para el epitelioc de 108 conductos saliva -
1..—°n un paciente de 26 estudiados con BA; en 4 de 41 pa-
cientes con Artritis Psorifisica y en un paciente de 44 con
Sindrome de reiter.

Ademés, en 1967, Macaveen (50), reporta la presencia -

de anticuerpos contra el epitelio de los conductos saliva-~
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les en 2 pacientes de 9 estudiados con Si{ndrome de Reiter.

Por 1o anterior, a excepcién de los 2 casos reportados
por Whaley de sialoadenitis linfocftica en pacientes con -
EA, la frecuencia de SS en 1a EA es précticamente descono-

cida.

2



Estudiar la frecuencia de Sindrome de Sjdgren

en pacientes con Espondilitis Anguilosante.

23
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MATERIAL ¥ NETODOS:

Al TES:

Se estudiaron 40 pacientes consecutivos de la consulta
exeérnl del Servicio de reumatologfa, Hospital de especia-
l1idades, Centro Médico Nacional, Instituto Mexicano del Se
guro Social, con diagnéstico de Espondilitis Anquilosante-
" definida (criterios de Nueva York, 1966); fueron 33 hom -
bres y 7 mujeres con edad entre 15 y 65 afios (37.5% 13.0 -

%1D.2)s con evolucién de la enfermedad de 13.838.6 afios.

Se tipificé el HLA-B27 por el procedimiento de linfoci
totoxicidad (51) en 36 pacientes: 29 fueron B27 positivos-
y en 7 pacientes el HLA-B27 fue negativo.

Todos 1os pacientes al momento de realizar el estudio-
se oneeﬁerlban inactivos de la PA y con tratamiento médi -
co.

INTERROGATORIO:

Los pacientes fueron interrogados sobre manifestacio -
nes de xeroftalmia: prurito éeular, sensacién de cuerpo ex
trafio, disminucién del lagrimeo, fotosensibilidad, enroje-
cimiento ocular; y, manifestaciones de xerostomfa: dificu}
tad para masticar y tragar alimentos, npceliaad de lhgsrlr
1fquidos frecuentemente, adherencia de los alimentos a las
superficies mucosas de 1a boca, sequedad de mucosa oral o-

fisuras en lengua y labios.
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YALORACJON OBJETIVA DE QUERATOCONJUNTIVITIS SECA:

El estudio oftalmoldgico consistié en 1a determinacién
de la prueba de Schirmer (39), se considerd normal si la -
medida de 1a secrecidn lagrimal fue igual o mayor de 10 mm
a los 5 minutos. A los pacientes con una secrecién menor-
{prueba de Schirmer I positiva), sme les efectu$ la prueba-
de Schirmer II (40)., en 1a c;nl 1a medicibn se realiza a -
1os 2 minutos y mencs de 15 mm indica fallo en la secre -
cién refieja.

& End

Posterio te y el resultado de las -

4
1

pruebas de Schirmer I y II, se valord con 1a prueba de -
- Fluorescefna (42) 1a integridad de la superficie del epi-
telio corneal. As{ mismo, se les realizé a los pacientes -

1a prueba de rupturs de la pelicula lagrimal (41).

YALORACION QBJETIVA DE XEROSTOMIA:

Se realisé sialograffa bilateral mediante la canaliza-
cibén del conducto de Stenon y aplicacibén de material de -
contia-éo 1iposoluble; posteriormente se tomaron radiogra-

‘!th éntero-posterior, lateral, obltcﬁgp y postvaciamiento;

valorénd s p ia de sialectasias, atrofia de los -

conddcton ‘salivales y retencién del medio de contraste.

Las biopsias de gilfndula salival menor fueron de labio
inferior y revisadas por un mismo patdlogo quien descono -
é(l el motivo del estudic. A cada una de ellas se les vaig
ré dafio del conducto e infiltrado linfocitario, el cual se

clasificS en base a la escala de Chisholm-Mason (28).
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RESULTAROS :
De los 40 pacientes coﬁ EA estudiados, 15 no presenta-
ron anormalidad, y 25 pacientes (67.5%) tuvieron manifesta

ciones cl{nicas u objetivas de S{ndrome de Sjogren.

El 27.5% de los pacientes con EA, presentaron manifes-
taciones de xeroftalmia o xerostomfa, y 12.5% de ellos re- .
firieron tanto sintomas de xeroftaim{a como de xerostomia.

.(Tabla 1).

TABLA 1. SINTOMAS DE SS EN PACIENTES CON EA

SINTOMA # PACIENTES %
Xeroftalmia 17 T a8
Xerostom{a 4 10.0
Xeroftalm{a+Xerostom{a ] 12.5

La valoracién oftaimolégica mostrd aiteracién en 11 -
(29.7%) de 37 pacientes con EA estudiados: 7, presentaron-
Schirmer 1 y II anormal; en 2 1a produccién lagrimal fue -
deficiente; en S pacientes se observé desepiteliracién cop
nekl; 2 pacientes tuvieron prusba de Schirmer positiva adg
nfs de desepitelizacién corneal; 6 espondil{ticos presenty
rén xeroftalmfa y prusba de Schirmer anormal: un paciente-
present$ desepitelizacién corneal y produccién deficiente-
de 1fgrima, ademfs en 10 pacientes se encontrb uveftis an-

terior aguda. (Tabla 2).
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TABLA 2. ALTERACIONES EN LA VALORACION OFTALMOLOGICA

ALTERACION ! . # PAC. %
Prueba de Schirmer I y II positivas 7 21.2
Produccién deficiente de 1fgrima 2 6.0
Desepitelizacién corneal . ‘ 5 13.5
sch!rnei positivo + Desepiteli-

zacibén corneal 2 6.0
Schirmer positivo + Xeroftalmf{a 6 16.2
Produccién deficiente de lfgrima + X
desepitelizacién corneal 1 2.7
Uve{tis anterior 10 27.0

De 37 sialografias bilaterales realizadas en 9 (24.2%)

se observaron alqeracionel: 2 presentaron cambjos radiogri

- #icos de sialoadenitis inespec{fica; en 2 se observaron -
sialectasias; una sialograffa mostrS aumento de tamafio bi-
lateral de las gléndulas parStidas; en 2 sialograffas, ade
més de crecimiento parot{deo se observaron sialectasias, y
en una de 1las sialograffas realizadas fueron notorios los-

cllplos obstructivos. (Tabla 3.).
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TABLA 5. ANORMALIDADES SIALOGRAFICAS EN PACIENTES CON EA

ANORMALIDAD # PACIENTES «
Sialoadenitis 1nclpee;!1cl 2 . 5.4
Sialectasias 2 5.4
Aumento tamafio glénd. pardtida 1 2.7
Aumento tamafo giénd. parbtida +

sialoadenitis inespecifica 2 5.4
Aumento tamafio giénd. parbtida +

sialectasias 1 2.7
Cambios obstructivos 1 2.7
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Se realizaron 37 biopsias de gifndula salival menor, -
encontréndose alteraciones histoldgicas en 15 (40.5%X) de -
ellas: 7 con un foco de linfocitos, 4 con. més de un foco -

" de 1linfocitos; una mostrd infiltrado minimo y en otra, se-
observd dafio de 10s conductos salivales., respeqtivamence;-
ademfis , en 2 biopsias hubo dafio del conducto y un infil -
trado con uno o mis focos de linfocitos en un‘&ten de 4 mm?

de tejido glandular. (Tabla 4).

_ TABLA 4. ANORMALIDADES EN LAS BIOPSIAS DE GLANDULA SALIVAL MENOR
GRADO # PACIENTES «®
[ 22 54.5
1 1 . 2.7
2 0 .-
3 : 7 ‘ 18.9
; 4 ‘ ' 4 10.8
Daﬁo‘del conducto 1 2.7

Dafio del conducto +
infiltrado tinfocitario . .
grado 4 ) -2 . E 5.4
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El diagnéstico defknttivo de S{ndrome de Sjdgren fue -
hecho cuando dos de los tres criterios propuestos por Fox-
(26)., estuvieron presentes; y, el diagnéstico posible cuan

" do solamente existid queratoconjuntivitis seca, o una biop

sia de gléndula salival menor grado tres.

Dos pacientes presentaron diagnéstico definitivo de -
queratoconjuntivitis seca (Schirmer pos tivo, as{ como des
epitelizacién corneal); y siete pacientes diagnéstico posi-
ble de queratoconjuntivitis seca (Schirmer positivo o dese-

pitelizacién corneal).

Dos pacientes tuvieron diagnéstico definitivo de xeros
tom{a (sialectasias més una biopsia de gldndhla salival me
nor grado cuatro): y cinco diagnéstico posible de xerosto-

mia (sialectasias o biopsia de gléndula salival grado tres.

Por lo tanto, tres pacientes reunieron criterios diag-
nésticos de Sindrome de Sjogren definitivo y cuatro tuvie-

.ron diagnéstico de Sjogren posible. (Tabla 5).
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TABLA 5. SINDROME DE SJOGREN EN ESPONDILITIS ANQUILOSANTE

QUERATOCONJUNTIVITIS SECA
Definitiva 2(5%5.4%)
Posible 7(18.9%)

XEROSTOMIA )
Definitiva 2(5.4%)
Posible 5(13.5%)

SINDROME DE SJOGREW
Definfitivo 3(8.1%)
Posible 4(10.8%)
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El promedio de edad fue mayor en los pacientes con diag
nSstico de S{ndrome de Sjogren definitivo al compararlo con
los pacientes con Sindrome de Sjdgren posible o sin Sindro-

me de Sjogren. (Tabla 6).

TABLA 6. EDAD DE LOS PACIENTES CON SINDROME DE SJOGREN

& R EDAD
SS. Definitivo 3 59.6
SS Posible 4 38.7
sin 88 . 33 36.3
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PRISCUSION:

Nuestro estudio es uno de los primeros en reportar la
frecuencia del S{ndrome de Sjdgren con Espondilitis Anqui-
losante. La frecuencia de Sjogren en varias enfermedades -
autoinmunes demuestra que en 1a mayorf{a de 1os casos exis-

te asociacién entre ambas.

Existen publicados 2 estudios que reportan sialoadenj
tis 1infocitica en pacientes con Espondilitis Anquilosante
y otras Espondiloartropatfas; el primero por Whaley (49),-
quien encontrd en uno de 26 pacientes con EA, sialoadeni -
tis linfocitica, y el segundo, también de Whaley (52) ob -
servs ih!!lcrldo linfocitario en 2 de 10 pacientes. Sin epm
bargo. . en ninguno de estos 2 estudios, los pacientes pre -
sentaron otros criterios diagnésticos de SS definitivo o -
posible, considerando por 1o tanto, el autor una asocia -
ciQn fortuita entre EA y SS, y concluye que el SS probable
mente no es una complicacién de la EA u otras espondiloar-

tropatfas.

l As{ mismo, Macsveen (50), reportd 1la presencia de an-
ticuerpos contra el epitelio de 1os conductos salivales en
2 de 9 pacientes estudiados con S{ndrome de Reiter, Yy no -
se encontraron en pacientes con EA; sin embargo, la déte;
hlnacl&n de anticuerpos sclo se realizé en un paciente con

EA.
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\ Whaley en 1972 (53), realizb un estudic de alteracio-
nes sialogréficas en pacientes con Espondiloartropatfas, -
éncontrqndo alteraciones sialogrificas en 3 de 29 (10.3%)-
sujetos con Artritis psoridsica; en uno de 18 (15.6%) con-
Espondilitis Anquilosante, 9 en 2 de 9 (22%) con S{ndrome-
de\Reiter; sin asociarse en ninguno de estos pacientes las
-1ecruclone; sialogrificas como sialectasias y atrofia con

manifestaciones clinicas de xerostomfa.

Nuestros resultados demuestran que un 62.5% de loa pa
c!;ntol con BEA tuvieron manifestaciones cli{nicas de ojo se
co y/o xerostomfa; 29.7% presentaron alteraciones en la -

' prueba de Schirmer, Fiuorescefna o de la ruptura de la pe-
tfcula lagrimal; 24% presentaron anormalidades en ia sialg
graffa, y en un 40% de 10s espondil{ticos se observd tnfii
trado linfocitario en el tejido glandular; encontréndose -
una frecdencll de SS definitivo de B.1% y de Sjogren posi-
ble de 10.8%.

Ademés, 1a fr ia de SS en nuestros pacientes con

EA es mayor a 1a estimada para la poblacién general que va
rfa de 11200 (0.05%) a 13225 (0.44%) (59) iguaimente, la -
frecuencia de queratoconjuntivitis definitiva (5.4% en nueg
¢ tro estudio) es mayor a la reportada en la poblacién gene .-

ral sana, la cual se estima de 1:%525 (0.2%) (54).
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Aunque el promedio de edad fue mayor en nuestros pa -
cientes con SS definitivo al compararse con la edad de los
pacientes co n SS posible o sin diagnéstico de Sjogren y,-
como ya.se menciond, 1a incidencia y prevalencia de §jo -
gren se relaciona directamente con la edad, ya que los sin
tomaé de xeroftaimfa y xétoscom(a son mis frecuentes en -
personas de edad avanzada, siendo la causa de ésto multi -
factorial y no siempre debido a enfermedad autoinmune; por
ejemplo, uso de medicamentos qué ocasionan sequedad de mu-
cosa oral o lagrimal, atrofia y fibrosis senil de las glép
dulas exécrinas y més remotamente por un infiltrado neoplf

sico de 1as gléndulas salivales (55).

-Sin embargo, existe un estudio de Strickland (56), en
el cual se estudiaron 103 personas caucfsicos sanos con una
edad promedio de 81 afios, encontréndose Sindrome de Sjdgren
definitivo en 2 de ellos (2%) y de Sjogren posibie en 12 -
(12%). Por-lo tanto nuestra frecuencia de SS definitivo -
(B8.1%) adem&s de ser mayor a la de 1a poblacién general sa-
na (0.44%), también es mayor que la estimada para la pobla-
cién senil sana. (2%).
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LONCLUSIONES

-
.

27 PAcCIENTES (67.5%) CON EA PRESENTARON NAWIFESTACIONES
CLINICAS Y OBJETIVAS DE $S. B

€n 11 eactentes cow EA (29.7%) LA VALORACION OFTALWOLOGICA
NOSTRO ALVERACIONES.

5. 9 eacienves (20.2%) TUVIERON ALTERACIONES EN LA SIALD
GRAFIA. 7

15 eacienves (R0.53) PRESENTARON ALTERACIONES HISTOLOGICAS

~
.

[ K
€N GLANDULA SALIVAL ACCESORIA.

5.3 eacreates (8.13) TUVIERON DIAGNOSTICO DEFINITIVO DE
SINDRONE DE SJOGRENM Y A (10.8%) PRESENTARON $S PO-
SIBLE. ’

POR LO TANTO:
6. LA FRECUENCIA DE S DEFINITO EW PACIENTES CON EA ES

MAYOR A LA DE LA POBLACION GENERAL sawa (0.8A%) ass
COMO LA REPORTADA €W LA POBLACION SENIL SANA (2%).

36



RESONER:

La presencia de 55 en EA es prdcticamente desconocida, '
ragin pon la cual, ae estudianon 40 pacientea con EA, 33 -
hombrea y 7 mujenes con un promedio de edad de 38.1%12.6 -

y evolucisn de la €A de 13.8%9.%4 aiioa. A todoa Loa pacien-
tea ae les interrogd aobne xercatomia y xeroftalmla, ademds
de nrealizanae loa aiguientea eatudioa: reviaidn oftalmélogi-
cﬁ, paueba de Scﬁiznhea, calidad de pellcula lagrimal y  --
fluoreaceina, sialografia y biopaia de gléndula aalival.

Se éncontuo aintomatologla, alteracidn de la aialogra-
" fla gy biopaia en 27 pacientesa: /4 aefirierdn prunito y andon
‘ocular, 2 xeroftalmia, 7 xeroatomla y & presentaron creci --
miento parotideo. de 33 valonacionea oftalmoldgicas reali-
gadaa, 5 presentaron gueratoconjuntivitia aeca, 2 desepi-
telizacidn corneal y uno con produccidn Jg[écientc de ld-
gaima. De 33 aialogrefias nealigadas, 3 preaentaron sialec-
taaias, una con cambioa cbatauctivoa, § con sialoadenitia

‘ inespecifice y 3 con crecimiento parotideo unilateral.

De 37 biopaiaa realigadaa, I/ fueron diagndaticas de 5SS

CORCLESION: o ausencia de reportes de 5§ urpacienecl

con €A augiere gue eata asociacidn ea poco frecuente. Nueatnro

" hallazgo en 40 pacientes con: 5 gqueratoconjuntivitia aeca, 2 con
deaepiteligacion corneal y I/ con biopaia de gléndula aalival
- acceaonia anormal, indica gue eata asociacidn debe de sen mia

frecuente gue lo nepoatado en la literatura mundial.
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