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Resumen Honduras

El Sindrome de Sjogren (SS) es una exocrinopatia autoinmunitaria, su

asociacién con psoriasisesinfrecuente; lapatogeniade ambas enfermedades

esta relacionada con alteracion en la actividad de linfocitos T. Se presenta Correspondencia:

caso de una paciente de 48 afios, con antecedentes de psoriasis vulgar Madelin Olivia Garcia-Espinoza
diagnosticada hace 5 afios manejada con corticoides tépicos; hace 4 afios
se refirid al Servicio de Inmunologia del Hospital Escuela Universitario (HEU)
por historia de xeroftalmia, sensacion de arenilla en los ojos, xerostomia,
con dificultad para la deglucién de alimentos y artralgias de 11 meses
de evolucion. Al examen fisico y estudios complementarios se constato
hiperemia conjuntival bilateral, mucosa oral y lengua seca, Test de Schirmer
bilateral inferior a5 mm a los 5 minutos, anticuerpos anti—-Ro/SS-A positivos
por lo que se diagnosticd con SS y se inicid tratamiento. Posteriormente fue
referida hace 1 afio al Servicio de Endocrinologia del Instituto Hondurefio
de Seguridad Social (IHSS) se diagnosticd con hipertiroidismo; recibid
tratamiento con propranolol y propiltiouracilo. Hace 6 meses se evalud por
el Servicio de Reumatologia del IHSS se diagnosticd con osteoartritis y se
indico tratamiento con analgésicos.

[=] madygarcia1990@hotmail.com

El médico debe sospechar SS en pacientes que refieran xeroftalmia y
xerostomia durante mas de 3 meses, corroboradas al examen fisico y
pruebas complementarias; es necesario confirmar alteracién autoinmune
con un estudio inmunoldgico y/o estudio histopatoldgico de las glandulas
salivales menores; también debe evaluarse la presencia de manifestaciones
extraglandulares y su asociacidn con otras enfermedades autoinmunes.

Palabras clave: Sindrome de Sjogren; Psoriasis; Hipertiroidismo;
Osteoartritis.

Abstract

Sjogren Syndrome (SS) is an autoimmune exocrinopathy, the association
with psoriasis is uncommon; the pathogenesis of both diseases is related to
alterations in the activity of T lymphocytes. A case of a 48 year old patient
is presented with a history of psoriasis vulgaris diagnosed five years ago
managed with topical corticosteroids; four years ago was referred to the
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Immunology Service of Hospital School University (HEU) for history of dry eye,
grittiness in the eyes, dry mouth, difficulty swallowing food and arthralgias
of 11 months duration. Physical examination and complementary studies
bilateral conjunctival hyperemia, oral mucosa and dry tongue was found,
Schirmer test less than 5 mm bilateral 5 minutes, anti-Ro/SS-A antibody
positive there for she was diagnosed with SS and treatment started. A
year later she was referred to Endocrinology of the Honduran Institute of
Social Security (IHSS) was diagnosed with hyperthyroidism; she was treated
with propranolol and propylthiouracil. Six months ago was evaluated by
the Rheumatology Service IHSS was diagnosed with osteoarthritis and
prescribed with painkillers.

The doctor should suspected SS in patients reporting dry eye and dry
mouth for more than 3 months, corroborated by physical examination
and additional tests; it is necessary to confirm autoimmune disorder
with an immunological study and/or histopathological examination of
minor salivary glands; extraglandular the presence of manifestations and

association with other autoimmune diseases should also be evaluated.
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Introduccion

El Sindrome de Sjogren (SS) es una enfermedad autoinmune,
la prevalencia varia entre 2% y 5% de la poblacion mundial,
predomina en el sexo femenino, afecta frecuentemente a
individuos entre la cuarta y sexta década de la vida [1-3].

Se caracteriza por un infiltrado de linfocitos, monocitos,
células plasmaticas y atrofia acinar de las glandulas exocrinas,
resultando en una disminucidon o ausencia de las secreciones
glandulares [1,2]. Se divide en SS primario, cuando no existen
manifestaciones de otras enfermedades del tejido conectivo y SS
secundario al estar asociado a enfermedades del tejido conectivo,
principalmente artritis reumatoide, lupus eritematoso sistémico
(LES) y esclerosis sistémica [4].

Esta enfermedad presenta varios sintomas y signos, que
estdn asociados a disminucidon en la secrecion de las glandulas
exocrinas, ademds un tercio de los pacientes pueden presentar
diferentes manifestaciones extraglandulares relacionadas
con niveles elevados de inmunocomplejos circulantes y a la
presencia de autoanticuerpos organo especificos [1,3,4]. El
diagnéstico se fundamenta en la demostracion objetiva de
hipoproduccién e hiposecrecion de saliva y lagrimas en el
contexto de una enfermedad autoinmune demostrada en la
biopsia de glandula salival y/o en el estudio de autoanticuerpos
[4,5]. El tratamiento debe estar encaminado en primera instancia
al manejo de manifestaciones originadas por la sequedad de las
mucosas y posteriormente al tratamiento de las manifestaciones
extraglandulares y de las enfermedades asociadas [1,3].
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Reporte de Caso

Se presenta caso de una paciente de 48 afios de edad, procedente
de la zona urbana del departamento de Francisco Morazan,
Honduras, con antecedentes de psoriasis vulgar diagnosticada
hace 5 afios manejada con corticoides topicos por el Servicio
de Dermatologia del HEU localizado en Tegucigalpa; hace 4
afios se refirio al Servicio de Inmunologia del HEU por historia
de xeroftalmia, sensacién de arenilla en los ojos, xerostomia
de predominio nocturno, con dificultad para la deglucién de
alimentos vy artralgias de 11 meses de evolucidn, sin aumento
de volumen ni cambios inflamatorios en las articulaciones, sin
limitacién funcional articular.

Al examen fisico se constatd hiperemia conjuntival bilateral,
mucosa oral y lengua seca, sin aumento de volumen ni dolor
en region parotidea, xerodermia, ademas se observd en el
cuero cabelludo una placa eritematosa, cubierta por escamas
blanquecinas que sedesprenden (Figura 1), tambiénse observaron
estas lesiones de psoriasis en las rodillas y los codos; se solicita
evaluacion por el Servicio de Oftalmologia que informd Test de
Schirmer bilateral inferior a 5 mm a los 5 minutos. En la analitica
destaco velocidad de sedimentacién globular (VSG) 58 mm/h,
proteina C reactiva 12 mg/dl|, anticuerpos antinucleares (ANA)
positivos, anticuerpos anti-Ro/SS-A positivos, factor reumatoide
negativo, T4 libre y TSH normales. Por las manifestaciones
clinicas y hallazgos de los estudios de laboratorio, se confirmé
el diagndstico de SS y se inicié tratamiento con deflazacort,
hidroxicloroquina, metotrexato y tratamientos locales (lagrimas
artificiales).
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Posteriormente fue referida hace 1 afio al Servicio de
Endocrinologia del IHSS, localizado en Tegucigalpa por
palpitaciones y temblor distal de 6 meses de evolucidén que se
confirmo en el examen fisico. En los estudios laboratoriales se
encontré TSH 0.03 plU/mL (disminuida) y T4 libre 23.06 ng/
dL (elevada); se le realizd a la paciente un ultrasonido de la
glandula tiroides que reporté glandula tiroides de forma difusa,
heterogénea, multinodular, a considerar bocio multinodular. Se
diagnostico hipertiroidismo por bocio multinodular téxico y se
indico tratamiento con propranolol y propiltiouracilo.

Acudié hace seis meses a la consulta externa de Reumatologia
del IHSS por artralgias en las articulaciones interfaldngicas
distales de las manos de 5 meses de evolucion, que se atenua
en el reposo y se exacerba al reanudar la actividad; en el examen
fisico se observé nddulos en las articulaciones interfaldngicas
distales del tercer y cuarto dedo de ambas manos. En las
radiografias dorso palmar y oblicuas comparativas de las manos
(Figura 2) se evidencié esclerosis subcondral con disminucidn del
espacio articular interfalangico distal del tercer dedo bilateral en
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- Lesion de psoriasis en el cuero cabelludo: placa
eritematosa, cubierta por escamas blanquecinas
que se desprenden, localizada en el cuero
cabelludo.
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- Radiografia dorso palmar comparativa de las manos:

se evidencid esclerosis subcondral con disminucion del
espacio articular interfalangico distal del tercer dedo
bilateral en relacion con osteoartritis. J
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relacion con osteoartritis. Se diagnhostico osteoartritis y se inicio
tratamiento con analgésicos no esteroideos orales.

Actualmente la paciente continua siendo evaluada en la consulta
externa por los Servicios de Inmunologia, Dermatologia,
Endocrinologia y Reumatologia; tiene apego terapéutico y una
adecuada respuesta al tratamiento farmacolégico.
Discusion

El sindrome de Sjogren es una exocrinopatia autoinmunitaria
caracterizada por la asociacion de manifestaciones glandulares
producidas por hipoproduccion e hiposecrecidn de las glandulas
exocrinas y manifestaciones extraglandulares de naturaleza
inmunoinflamatoria [1,6,7]. Las manifestaciones glandulares
mds frecuentes son xeroftalmia y xerostomia, también pueden
presentar sequedad vaginal y dispareunia en mujeres, xerodermia,
sequedad nasal y faringea que puede ocasionar, tos seca crénica
[3]. EI 30% de los pacientes presenta hipertrofia de las glandulas
parétidas, generalmente es unilateral e intermitente, aunque
puede ser bilateral [1]. En este caso la paciente presento como
Unicas manifestaciones glandulares xeroftalmia, xerostomia y
xerodermia de 11 meses de evolucién.

Las manifestaciones extraglandulares son diversas, se presentan
en el 30% de los casos; entre ellas tenemos neuroldgicas,
pulmonares, renales y gastrointestinales [3]. Las artralgias son las
manifestaciones musculoesqueléticas mas frecuentes, también
se puede observar artritis no erosiva oligoarticular o poliarticular
[6,7]. En este reporte, la paciente presentd hace 4 afios artralgias
generalizadas como parte de los sintomas del SSy posteriormente
hace 6 meses se le diagnosticé osteoartritis por referir artralgias
en las articulaciones interfalangicas distales, observar nédulos en
las articulaciones interfaldngicas distales del tercer y cuarto dedo
de ambas manos y los hallazgos radiolégicos. La osteoartritis
es una artropatia cronica y degenerativa, caracterizada por
la pérdida gradual de tejido articular. Las articulaciones mas
afectadas son las manos, las rodillas y caderas; el diagndstico
es clinico y se complementa con los hallazgos radioldgicos que
son estrechamiento del espacio articular, presencia de esclerosis
subcondral, subluxacidn, quistes y osteofitos [8,9].

La afectacion tiroidea se atribuye a que las glandulas salivales y
la tiroides comparten caracteristicas histoldgicas y antigénicas.
La tiroiditis autoinmune ocurre en el 15% de los pacientes se
relaciona con la presencia de anticuerpos antiroglobulina y
peroxidasa, suele ser clinicamente silente y aparecer como
hipotiroidismo subclinico. El hipertiroidismo es mas infrecuente
[3,7]. En este caso se puede evidenciar, tal como describe la
literatura asociacidn entre SS y enfermedad tiroidea; la paciente
hace 1 aflo se diagnosticdé con hipertiroidismo por bocio
multinodular téxico.

Las manifestaciones cutdneas en los pacientes con SS son
variadas, el 56.4% presenta xerodermia, del 10% al 58% vasculitis
y el 6.45% eritema anular [1,4]. En nuestro reporte de caso la
paciente no presentd este tipo de manifestaciones, pero al
examen fisico se constatd lesiones de psoriasis en el cuero
cabelludo, las rodillas y los codos. La psoriasis es una dermatosis
inflamatoria crénica, con un componente genético, tiene una
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clara asociacion con determinados alelos del gen HLA-C; ademas
los pacientes presentan activacién anormal de los linfocitos T,
crecimiento excesivo de los queratinocitos y mayor frecuencia
de anticuerpos antinucleares [10,11]. La lesion elemental es una
placa eritematosa de tamafio variable, cubierta por escamas
blanquecinas que se desprenden, con tendencia a la recidiva,
bilateral y simétrica [12,13]. Las localizaciones mas frecuentes son
los codos, lasrodillas, laregion lumbosacra, el cuero cabelludoylas
ufas, aunque también puede afectar a los pliegues y las mucosas.
El manejo terapéutico en las psoriasis localizadas consiste en
tratamientos locales con corticoides tépicos, derivados de la
vitamina D y los retinoides, solos o asociados; la fototerapia esta
indicada en las psoriasis de localizaciéon mas extendida [12]. La
asociacién de SS con psoriasis es infrecuente; la patogenia de
ambas enfermedades estd relacionada con una alteracién en la
actividad de los linfocitos T [13-15]. En la bibliografia consultada
los autores proponen en base a los hallazgos de investigaciones
que la asociacion de estas enfermedades implica un trastorno
inmune producido por una deficiencia del epitopo OKT4, este es
un determinante antigénico que se encuentra normalmente en la
superficie celular de los linfocitos T CD4 [11,13].

Un 5% de los pacientes desarrolla un linfoma, puede ser de
localizacion ganglionar o extraganglionar, suelen ser linfomas no
Hodgkin de células B, de bajo grado y tipo MALT; son factores de
riesgo la aparicion de adenopatias superficiales, esplenomegalia
tumefacciones parotideas, purpura, vasculitis cutdnea,
crioglobulinemia, niveles descendidos de C3 y C4 [3,6,7]. En
este reporte la paciente no presenta factores de riesgo para
desarrollar linfoma.

En los estudios laboratoriales se encuentra VSG elevada,
proteina C reactiva negativa, el factor reumatoide esta presente
entre el 50% al 75% de los casos. Los anticuerpos anti-Ro/SS-A
y anti-La/SS-B se consideran los mas especificos, suelen estar
positivos. También en el 16% se detectan crioglobulinas, 12%
hipocomplementemia y en el 70% hipergammaglobulinemia
[1,3,6,7].

Se han propuesto varios criterios diagndsticos, en la actualidad
los de mayor aceptacion son los criterios internacionales del
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Consenso Europeo — Americano del 2002 (Tabla 1) que presentan
una sensibilidad del 90% y una especificidad del 95% [3,4,6].
En este reporte, las manifestaciones glandulares (xeroftalmia,
sensacion de arenilla en los ojos, xerostomia de 11 meses de
evolucion), Test de Schirmer bilateral inferior a 5 mm a los 5
minutos y anticuerpos anti—-Ro/SS-A positivos fueron elementos
esenciales para establecer diagndstico de SS.

A los pacientes con SS es importante brindarles recomendaciones
generales como procurar no consumir ciertos farmacos
(antidepresivos, antihistaminicos, anticolinérgicos) que pueden
agravar su sintomatologia, evitar ambientes secos, aumentar
la ingesta de agua y de productos que estimulen la secrecion
salival (alimentos &acidos no azucarados). En el manejo de
las manifestaciones oculares podemos emplear lagrimas
artificiales y parasimpaticomiméticos como la pilocarpina; para
los sintomas orales se pueden indicar sustitutivos de saliva e
insistir en la importancia de la higiene bucal. Para el control de
las manifestaciones extraglandulares dependiendo su severidad
tenemos corticoides orales, hidroxicloroquina y farmacos
inmunosupresores como el metotrexato [3,5-7].

Las manifestaciones clinicas inespecificas y el inicio insidioso
de esta enfermedad demoran el diagndstico y tratamiento
oportuno deteriorando la calidad de vida del paciente. EI SS
debe sospecharse en pacientes que presentan sintomas y
signos asociados a hiposecrecién glandular y ademas realizarse
una adecuada anamnesis, examen fisico completo con énfasis
en la exploracidn oftalmoldgica y de cavidad oral, estudios
laboratoriales incluyendo pruebas de funcién tiroideas y perfil
inmunoldgico, estudio histopatoldgico de las glandulas salivales
menores. Esimportante ademas descartar o confirmar la presencia
de manifestaciones extraglandulares y de otras enfermedades
autoinmunes asociadas; para iniciar posteriormente un manejo
terapéutico adecuado.
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Tabla 1 Criterios internacionales del Consenso Europeo — Americano del 2002, para la clasificacion del Sindrome de Sjogren.

2. Sintomas orales. Una respuesta afirmativa de las tres preguntas:
e  (Tiene sensacion de sequedad oral en los ultimos 3 meses?
e  (Tiene de forma recurrente y persistente inflamacién de glandulas salivales?

iqui lutir alimentos secos?

° H i
3. Signos oculares. Un resultado positivo de estos dos test:
e Test de Schirmer (<5 mm en 5 min)

» __ Tinci6én de Rosa de Bengala § _ _
4. Alteracidn objetiva de la funcién de las glandulas salivales. Uno de los siguientes test:

*  Flujo salivar sin estimulacién (<1.5 ml en 15 min)

e Sialoadenitis linfocitica con focus score mayor o igual a 1(un foco de linfocitos es un acimulo de mas de 50 linfocitos por 4mm? de

_tejido glandular) _
6.  Autoanticuerpos. Una prueba positiva 0 ambos

_» __Presencia en el suero de anticuerpos anti-Ro/SS-A, anticuerpos anti-La/SS-B
Para el diagndstico del Sindrome de Sjégren se requiere:

e  Sindrome de Sjogren primario. Pacientes sin enfermedad asociada, se define por:
»  Presencia de cuatro de los seis items, siempre que sea positivo el 5 (histopatologia) o el 6 (autoanticuerpos)
»  Presencia de tres de los cuatro criterios objetivos [3-6]

e Sindrome de Sjogren secundario. En pacientes con una enfermedad potencialmente asociada (por ejemplo otra enfermedad del tejido
conectivo), la presencia del item 1 o 2 (clinicos) mas dos de los items 3, 4 0 5, puede ser considerada como indicativa de SS.

Criterios de exclusién: virus de la hepatitis C, virus de la inmunodeficiencia humana, linfoma preexistente, sarcoidosis, tratamiento con
anticolinérgicos, historia de radioterapia de cabeza y/o cuello
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