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INFORMACION DEL ARTICULO RESUMEN
Historia del articulo: Introduccion: En el sindrome de Sjogren primario (SSp) no se dispone de informacién suficiente que
Recibido el 29 de octubre de 2010 analice la relacién entre la clinica respiratoria o la funcién pulmonar y la inflamacién bronquial presente,
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) medida por esputo inducido.
On-line el 22 de marzo de 2011

Objetivo: Descripcién de las caracteristicas clinicas y de funcién pulmonar en los pacientes diagnosticados
de SSp y su relacién con el perfil inflamatorio de la luz bronquial.
Meétodos: Se analizaron sintomas respiratorios, radiologia, funcién pulmonar, hiperrespuesta bronquial
. e inflamacién mediante esputo inducido de 36 pacientes consecutivos diagnosticados de SSp.

Tos crénica . L . .
Linfocitosis Resultados: El 58% de los pacientes present6 carrasperay el 42% tos y disnea. No hubo alteraciones desta-
Esputo inducido cables de la funcion pulmonar, pero el 46% (n=16) present6 una prueba de respuesta bronquial positiva.
La linfocitosis > 2,6% en esputo estaba presente en el 69% de los esputos analizados. Presentaron tos
crénica el 29% de los pacientes con linfocitosis (n=24), frente al 73% de los normales (n=11) (p=0,02),
con una duracién de la tos inferior para el primero (p=0,02). Por el contrario, la hiperrespuesta bron-
quial se asoci6 con linfocitosis (p=0,02). El 55% de los esputos patoldgicos (n=22) presentaron lip6fagos
(indice > 15) frente al 18% de los normales (n=11) (p=0,05).
Conclusion: Los sintomas respiratorios (carraspera, tos y disnea) son frecuentes en el SSp aunque su
relacién con la hiperrespuesta bronquial y la inflamacién de la via aérea es variable. El hallazgo de lin-
focitosis en la via aérea constituye un foco infiltrativo mas de la enfermedad, siendo el esputo inducido
una herramienta complementaria en la valoracién de la actividad inflamatoria pulmonar del SSp.
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Bronchial Inflammation, Respiratory Symptoms and Lung Function in Primary
Sjogren’s Syndrome

ABSTRACT

Keywords: Introduction: There is no information available regarding the relationship between the respiratory symp-
Primary Sjogren syndrome toms or lung function and bronchial inflammation, measured by induced sputum.
Chronic cough Objectives: Description of the clinical characteristics, radiographic images and lung function of patients
Lymphocytosis suffering from Primary Sjogren Syndrome (PSS), and to assess the relationship with the inflammatory
Induced sputum .
airway profile.
Methods: We analysed clinical, radiology, lung function tests, bronchial hyperresponsiveness and inflam-
matory data in the induced sputum from 36 consecutive patients with PSS.
Results: A total of 58% of patients had hoarseness and 42% had cough and dispnea. No lung dysfunction
was observed, although 46% (n=16) had a positive bronchial response. Lymphocytosis >2.6% in induced
sputum was observed in 69% of all sputa. There was chronic coughin 29% of patients with lymphocy-
tosis (n=24), whereas 73% were normal (n=11) (P=.02). The duration time of cough was less for the
former (P=.02). On the contrary a positive bronchial response was associated with lymphocytosis >2.6%
(P=.02). Lipophages were presnt in 55% of pathological sputa (n=22) (index >15) versus 18% of the
non-pathological ones (n=11) (P=.05).
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Conclusion: Hoarseness, cough and dyspnea are frequent respiratory symptoms in PSS, although there is a
wide variation in the relationship with bronchial responsiveness and airway inflammation. Lymphocytosis
in the airways is another site of the infiltrative process in PSS, and the induced sputum is a complementary
tool in the identification of active inflammatory process.

© 2010 SEPAR. Published by Elsevier Espaiia, S.L. All rights reserved.

Introduccion

El sindrome de Sjogren primario (SSp) es una enfermedad
sistémica caracterizada por un proceso inflamatorio autoinmune
crénico. El hallazgo anatomopatolégico mas relevante que la carac-
teriza es la presencia de una infiltracién linfocitica focal de las
glandulas exocrinas, siendo uno de los principales criterios diag-
nésticos. La inflamacién conduce a una destruccién y atrofia
glandular que evoluciona hacia la sequedad de mucosas, prin-
cipalmente ocular (queratoconjuntivitis seca), oral (xerostomia),
traqueal (xerotraquea) y vaginal (xerosis vaginal)!2. El pulmén
comparte con las glandulas exocrinas una estructura similar, por
lo que su afectacién puede manifestarse en el curso clinico del
sindrome. Los sintomas respiratorios mas frecuentes son la tos cré-
nica y la disnea34; los cuales pueden reflejar una afectacién del
arbol bronquial o del parénquima pulmonar®~’. En la literatura las
series de casos que han estudiado la fisiopatologia de la tos y la
disnea en el SSp implican un patrén inflamatorio del intersticio pul-
monar y/o una afectacién concomitante de la via aérea periférica,
principalmente®8°, aunque se ha descrito una mala correlacién
entre la clinica, la histopatologia, la funcién pulmonar y la radio-
logia en el SSp2-1!. Por otro lado, se desconoce si la inflamacién
presente en la luz bronquial, que ha sido poco estudiada, puede
reflejar un estadio precoz o tardio de la historia natural del sin-
drome en aquellos pacientes que cumplen los criterios diagnésticos
de la clasificacién de consenso 200212 y, por tanto, si en ellos la
histopatologia debe ser considerada mas bien el patrén oro o estan-
dar de la enfermedad como tal2. Los objetivos de este estudio son
describir las caracteristicas clinicas, de funcién pulmonar y de infla-
macién presente en laluz bronquial en los pacientes diagnosticados
de SSp, y analizar si el perfil inflamatorio, obtenido de manera no
invasiva mediante el analisis del esputo inducido, se asocia con la
presencia de clinica respiratoria.

Material y métodos
Poblacion de estudio

Se reclutaron los pacientes que acudieron de manera consecu-
tiva a una consulta de reumatologia y que cumplian los criterios
de consenso de SSp (criterios de consenso American College of
Rheumatology)!? realizado mediante la presencia de datos sub-
jetivos y objetivos de xerostomia y queratoconjuntivitis seca y
uno de los criterios de autoinmunidad. Es decir, el hallazgo de un
foco o mas de infiltrado inflamatorio detectado en la biopsia de
glandulas salivares menores (grados 3-4 de Chisholm y Mason: al
menos un foco de infiltracién linfocitica de > 50 linfocitos/4 mm?2)
y/o la presencia de autoanticuerpos Ro/La+, conjuntamente con
la presencia de sintomas de queratoconjuntivitis seca o xerof-
talmia y positividad para alguno de los test: Schirmer/Rosa
de Bengala/sialometria/sialografia/gammagrafia/ecografia/RM de
glandulas salivares. Se excluyeron aquellos pacientes que pre-
sentaron alguno de los siguientes criterios: SS secundario a
conectivopatias, tabaquismo activo, fairmacos productores de
tos (como por ejemplo IECAS), quimioterapia, rinosinusitis,
diagnéstico de reflujo gastroesofagico, neumopatias crénicas (espe-
cificamente asma, ocupacionales o inducidas por radioterapia).

El protocolo de investigacién del estudio fue aprobado por el
Comité de Etica del hospital de la Santa Creu i Sant Pau. Tras infor-
mar y aceptar la participacién voluntaria en el estudio, se obtuvo
de cada paciente el consentimiento informado, procediéndose a la
recogida de los datos detallados en el protocolo si cumplia con los
criterios de inclusién.

Variables

Se identificaron variables demograficas (edad y sexo), clinicas
de afectacién sistémica (oculares, orales, otorrinolaringeas, otras
afectaciones) y especificamente respiratoria (disnea, tos y sibilan-
cias). Se definieron las siguientes variables: sintoma inicial (primer
sintoma aparecido de todo el sindrome), sintoma dominante (el
referido como mas constante o molesto), el tiempo transcurrido
desde la aparicién del primer sintoma del sindrome hasta que
se realiz6 el esputo y el tiempo transcurrido desde que se rea-
liz6 el diagnéstico hasta que se realiz6 el esputo. Se objetivo el
patrén radiolégico, de funcién pulmonar: espirometria (FVC, FEVy),
volimenes pulmonares (TLC, VR) y difusién (DLCO y KCO), de pro-
vocacion bronquial con metacolina (PCyg) y se obtuvo el patrén
inflamatorio bronquial mediante el recuento diferencial celular del
esputo inducido. Se consideré un esputo con perfil normal aquel
que presentaba toda la celularidad por debajo del percentil 90 de
los valores de referencia, y patolégico aquel que los presentaba por
encima de alguno de ellos'3.

Técnicas

Funcién pulmonar

Atendiendo a las recomendaciones de la Sociedad Espafiola de
Neumologia y Cirugia Toracica (SEPAR)!“ se realizaron las siguien-
tes pruebas en dias diferentes.

Para la espirometria forzada con prueba broncodilatadora a la
inhalalacion de 200 g de salbutamol se utiliz6 un espirémetro
Datospir 500 (Sibelmed® S.A., Barcelona).

Los volimenes se midieron por pletismografia corporal
mediante un equipo SensorMédics® (Dinamarca), tras la realiza-
cién entre 4 y 8 maniobras correctas de ITGV, y determinando
posteriormente el volumen residual por espirometria.

La transferencia de monéxido de carbono se realizé con un
equipo SensorMédics® 2450 (Dinamarca), analizando entre 2 y 4
maniobras correctas.

La prueba de provocacién bronquial inespecifica con metacolina
(mg/ml) se realiz6 a dosis crecientes de concentracién siguiendo el
método de Parker!5, considerando positiva la prueba a la concen-
traciéon acumulada inhalada que provocaba una caida del 20% en el
FEV; (PCa).

Radiolégicas

Se evalu6 la radiologia convencional de térax y computarizada
existente en los tres meses previos de realizar la consulta. En el caso
de no haberla realizado se procedi6 a solicitarla.

Prueba no invasiva de inflamacién bronquial (esputo inducido)

Se obtuvo esputo después de proceder a la induccién con
suero salino hiperténico al 3% mediante un nebulizador ultrasénico
(Omron NEUOQ7). Se seleccionaron los tapones de moco de la salivay
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Tabla 1
Caracteristicas clinicas de los pacientes con sindrome de Sjégren primario (n=36)

Porcentaje (%) Sintoma Sintoma Sintomas respiratorios
inicial dominante (carraspeo, tos, disnea)

Queratitis seca

Xeroftalmia 58 44 53

Sialopenia 20 36 33

Carraspeo 0 3 -

Tos 8 6 -

Otros’ 14 11 14

" Fatiga, artralgias, parotiditis o xerosis vaginal principalmente; —: no aplicable
porque todos los pacientes de esta columna presentaban sintomas respiratorios.

se trataron con dithiotreitol (DTT) (Sputolysin®, Calbiochem, Corp.,
San Diego, CA) al 1:10. El volumen de DTT afiadido fue 4 veces el
peso en mg de los tapones seleccionados, mas el mismo volumen
de solucién salina fosfatada (Phosphate Buffered Saline [PBS]). Se
valoré, mediante hemocitémetro y tincién de azul de tripano, la
viabilidad de las células en suspensién, su concentracion (células/g
de esputo)y el porcentaje de células escamosas consideradas como
contaminacién de vias aéreas superiores. Tras centrifugar se obtuvo
un sedimento celular que se utilizé para determinar el porcentaje
de linfocitos, macréfagos, neutréfilos y eosinéfilos, realizando la
tincién May-Griindwald-Giemsa, segtin el procedimiento descrito
por Pizzichini et al'S, por un técnico entrenado que no conocia
la procedencia de la muestra. Se consideraron valores de referen-
cia, los estimados para adultos sanos!3. Ademas, se determinaron
lip6fagos utilizando la tincién de aceite O Rojo!”.

Andlisis estadistico

Se utilizaron los valores medios y su desviacién estandar para
describir las variables analizadas en la muestra y su comparacién
entre los dos grupos de inflamacién considerados. Para la com-
paraciéon de medianas entre los grupos se emple6 la prueba no
paramétrica de Mann-Whitney para el analisis de dos muestras
independientes, y la prueba de x2 para la comparacién de varia-
bles categoricas. Se acept6 un valor p <0,05 como estadisticamente
significativo. El andlisis de datos se realizé con la versién 17.0 del
programa SPSS.

Resultados

Se incluyeron 36 enfermos de 63, 10,4 (DE) afios de edad media,
de los que el 92% fueron mujeres. El 89% presentaron una biopsia
labial con infiltracién linfocitica, el 31% autoanticuerpos Ro/La y el
50% autoanticuerpos FR/ANA. El tiempo medio desde el comienzo
del primer sintoma de SSp fue de 10, 5 (DE) afios y desde el diagnés-
tico 6, 5 (DE) afios. La tabla 1 muestra la distribucién de frecuencias
de los sintomas mas relevantes en la presentacién del sindrome,
el mas predominante y los mas frecuentemente combinados con
los sintomas respiratorios (carraspeo, disnea o tos). El carraspeo
estaba presente en el 58% de los pacientes en algtin momento de la
evolucion, la tos y la disnea ligera (escala MRC=2) en el 42% de los
pacientes. El tiempo medio de tos fue de 24, 40 (DE) meses.

En 10 (28%) de los pacientes se detect6 alguna alteracién radio-
légica del térax con afectacién local o difusa (intersticial o de
atenuacién de la densidad radiolégica pulmonar), comprobandose
una alteracién asociada en los voliimenes y/o en la difusién en la
mitad (n=5). En 7 de ellos el esputo presentaba una linfocitosis
superior al 2,6%.

Las pruebas de funcién pulmonar realizadas y del perfil infla-
matorio hallado en la luz bronquial, tanto de toda la muestra como
de los dos grupos de pacientes considerados, dependiendo de si el
esputo era considerado normal o patolégico, se muestran en la tabla
2. No hubo alteraciones de la funcién pulmonar relevantes en toda

Tabla 2
Funcién pulmonar y perfil inflamatorio de la luz bronquial en los pacientes con
sindrome de Sjgren primario

Esputo
Todos Normal Patolégico p
Funcién pulmonar’ (n=36) (n=11) (n=25)
FEV; (ml) 2.143 (501) 2.142(611) 2.114(445) NS
FEV; (% del teérico) 99 (14) 102 (13) 97 (14) NS
FVC (ml) 2.793 (620) 2.763(622) 2.774(622) NS
FVC (% del tedrico) 94 (12) 96 (13) 92 (12) NS
FEV; [FVC (%) 77 (6) 77 (6) 77 (5,1) NS
TLC (% del tedrico) 96 (13) 92 (9) 97 (14) NS
VR (% del tedrico) 107 (22) 97 (18) 113 (23) 0,05
DLCO (% del teérico) 98 (22)) 107 (31) 95 (16) NS
KCO (% del tedrico) 95 (18) 100 (21) 93 (18) NS
Esputo” (n=35) (n=11) (n=24)
Viabilidad celular (%) 69 (20) 70(20) 68 (21) NS

Concentracion (cél /g) x 106 9,3 (10,4) 12,2(14,7) 7,9(7,7) NS
Linfocitos (%) 3,7(1,9) 1,8(0,7) 4,6(1,7) 0,001
Macréfagos (%) 40 (21) 34 (18) 43 (22) NS
Neutréfilos (%) 55(21) 61(20) 52(22) NS
Eosinofilos (%) 0,5(0,8) 0,8(1) 0,5(0,8) NS

DLCO: difusién alevolar del monéxido de carbono; FEV;: volumen espiratorio for-
zado en el primer segundo en mililitros o en porcentaje del teérico; FEV;/FVC:
relacion del volumen espiratorio forzado en el primer segundo de la capacidad vital
forzada; FVC: capacidad vital forzada en mililitros o en porcentaje del teérico; KCO:
difusién corregida con volumen alveolar; NS: no significativo para el nivel estadistico
considerado; TLC: capacidad pulmonar total; VR: volumen residual.

" Los datos se expresan como media (desviacién estandar).

la muestra, salvo para el volumen residual que fue superior en el
grupo de sujetos con esputo patolégico.

El 69% (n=24) de los esputos analizados (n=35) se consider6
patolégico, mientras que el 31% (n=11) restante fue normal. Los
pacientes que presentaron un perfil inflamatorio patolégico fue a
expensas de los linfocitos (> 2,6%), exclusivamente. No hubo dife-
rencias estadisticas entre los dos grupos en relacién al tiempo
transcurrido desde la aparicién del primer sintoma 11, 6 (DE) en
los que presentaron esputo patoldgico frente a 9, 3 (DE) afios en los
del esputo normal, o al tiempo desde que se realizé el diagnéstico:
7,5 (DE) en los que presentaron esputo patoldgico frente a 6, 4 (DE)
afnos en los pacientes con esputo normal.

La tabla 3 muestra las caracteristicas de la tos y de la respuesta
bronquial ante la broncodilatacién o la metacolina, atendiendo al
perfil inflamatorio hallado en la luz bronquial.

En todos los esputos, menos tres, se realizé6 un recuento de
lipéfagos (macréfagos con presencia de inclusiones lipidicas). El
42% (n=14) present6 un indice patol6gico superior a 15 (rango de
recuento de 0 a 400), distribuido en el 55% (n=12) de los esputos
patolégicos (n=22) frente al 18% (n=2) de los normales (n=11),
p=0,05.

Tabla 3
Caracteristicas de la tos y de la respuesta bronquial en los pacientes con SPP aten-
diendo al perfil inflamatorio hallado en la luz bronquial

Esputo
Todos Normal  Patolégico p

Tos (n=35) (n=11) (n=24)

Ny porcentaje n, (%) 15(43) 8(73) 7 (29) 0,02

Duraci6n de tos (meses)” (X, DE) 24 (40) 51 (56) 13 (23) 0,02
Hiperrespuesta bronquial

PCy 0 (%) 12(33) 2(18) 10 (42) NS

P. broncodilatadora n (%) 6(17) 1(9) 5(21) NS

PCy 0 PBD 16(46) 2(18) 14 (58) 0,02

PBD: prueba broncodilatadora tras inhalar 200 pg de salbutamol; PCyo: concentra-
cién acumulada de metacolina inhalada que provocaba una caida del 20% en el FEV,
(volumen espiratorio forzado en el primer segundo).

" Los datos se expresan en medias y desviacién estandar.
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Discusion

La mayoria de los pacientes con SSp presentan sintomas respi-
ratorios (carraspeo, tos y disnea) en algin momento evolutivo de
su enfermedad, y lo hacen concomitantemente con otros sintomas
de afectacion extraglandular (oculares, orales, etc.), predominando
éstos mas que los respiratorios en el curso evolutivo, y sobre todo, al
inicio. La prevalenciay tiempo medio desde el inicio de los sintomas
sistémicos y respiratorios descritos en esta serie coincide con los
descritos en la literatura, siendo la disnea y la tos los mds relevan-
tes entre los respiratorios!3>18, En nuestra serie la tos crénica fue
el sintoma respiratorio que present6 una duraciéon mas prolongada
en el tiempo y se combiné con otros sintomas de sequedad ocular
u oral. No fue el sintoma inicial o predominante entre los detalla-
dos, aunque su constatacién debe hacer sospechar el diagnéstico
de SSp en el manejo de la tos crénica'®. La tos se ha postulado
como sintoma principal de afectacién traqueal sobre otros sintomas
respiratorios en la afectacion glandular del SSp; puede aparecer
acompafiado de disnea en presencia de afectacién radiolégica o
de alteracién de la funcién pulmonar en la forma extraglandular,
traduciendo afectacién parenquimatosa y bronquiolar®. Cabe des-
tacar, que en los pacientes analizados, los que mas tosian y a los
que mas les duraba la tos, el esputo fue normal (tabla 3).

Por otro lado, en toda la serie estudiada la afectaciéon radiol6-
gica y de la funcién pulmonar se manifest6 en algunos pacientes,
de manera leve, aunque su deteccién implicaria un seguimiento
clinico estrecho; hallazgos que estdn en consonancia con las des-
cripciones de la literatura y con la escasa asociacién radiolégica y
de funcién pulmonar en el tiempo descritas para el SSp810.11.20 por
el contrario, si es destacable resefiar, que en la mayoria de este sub-
grupo de pacientes con afectacion radiolégica o pulmonar el esputo
presentaba linfocitosis.

El 33% de los casos presenté un test de provocacién bronquial a
metacolina y un 17% una prueba broncodilatadora positivas, por-
centajes que sumados deben ser considerados globalmente como
elevado, y que posiblemente refleje una afectacién inmunolégica
traqueobronquial con hiperrespuesta, como ya ha sido sugerido por
las series de La Corte et al?! y Gudbjérnsson et al?2. Aunque analiza-
das por separado ambas pruebas de hiperrespuesta no demuestran
un perfil diferente en el esputo, cuando se constata la presencia de
una u otra y se agrupan para analizarlas, el perfil predominante en
el esputo es de linfocitosis (tabla 3). Por tanto, esta hiperrespuesta
seriala de unarespuestainespecifica de la disfuncién de la via aérea
con una traduccidn fisiopatolégica dificil, pero que implicaria la
afectacién de las glandulas de la mucosa traqueobronquial?3, de la
submucosa o del lecho alveolar3”7.

Entre todos los resultados de nuestro estudio, destacamos la
relevancia del perfil inflamatorio encontrado en las muestras no
invasivas recogidas de esputo inducido, siendo patolégico en dos
tercios. La presencia de linfocitosis en la mayoria de los sujetos
de nuestra serie, estd en concordancia con la afectacién celu-
lar inflamatoria alveolar predominante a nivel parenquimatoso
y bonquioloalveolar publicados para el sindrome®~>7, por lo que
podemos afirmar que su presencia en la luz bronquial indica una
afectacién inmunolégica de la via aérea muy definida. Esta alte-
racién anatomopatolégica, en nuestra opinién, asegura el hecho
de presentar una afectacion persistente de la fisiologia glandu-
lar traqueobronquial y de la via aérea, pudiendo afirmar que el
foco bronquial es un foco anatémico mas a considerar en la apro-
ximacion diagndstica del SSp, dada su buena accesibilidad en la
induccién de esputo, y su probable correlacién con la linfocitosis
presente en el lavado broncoalveolar3®. Puede ser una alternativa
de apoyo diagnéstico valida a la espera de confirmar el SSp con una
biopsia compatible de la mucosa labial, o bien, la constatacién de
una mayor extensién o gravedad del sindrome. Ademas, su presen-
ciaenlavia aérea se dirige en la misma linea critica de la definicién

del SS que la postulada por Ramos-Casals et al? y bien considerada,
podria contribuir a cambiar la denominacién de sindrome de Sjo-
gren a la de enfermedad sistémica de Sjogren, si se demuestra una
linfocitosis persistente a nivel bronquial en los enfermos con sin-
drome seco?. Por este motivo consideramos que la linfocitosis es un
hallazgo relevante e importante de constatar en dichos pacientes
con SSp, y que posiblemente pueda contribuir a mejorar la clasifica-
cién de la gravedad inmunolégica de la enfermedad. Por todo ello,
el andlisis del esputo inducido puede ser considerado una herra-
mienta ttil con un papel destacado en la valoracién del paciente
con SSp.

Por otro lado, también es destacable que la mayoria de los espu-
tos con linfocitosis analizados se acompaiiaran de lip6fagos. Este
hecho se puede explicar por la afectacién de la fisiologia de la
mucosa gastrointestinal por la propia enfermedad que favorece-
ria la microaspiracién de contenido gastrico al arbol bronquial®, o
bien que refleje una mayor degradacién de la destruccién celular
glandular local sin mas. En nuestro estudio no pudo comprobarse la
presencia de reflujo gastroesofagico mediante la medicién del pH
esofagico, aunque este hecho ha sido ya comunicado en el SSp°®.

En este estudio pueden considerarse las siguientes limitaciones.
En primer lugar, aunque podria argumentarse a favor de la apari-
cién sistematica de linfocitosis en la muestra bronquial tras efectuar
la nebulizacién dependiendo del tiempo de induccién, ésta afecta-
ria por igual a todos los sujetos sometidos al mismo protocolo de
induccién y deberia haberse hallado en todos los sujetos y no en
algunos. No obstante, aunque muy improbable no es posible des-
cartar totalmente un reclutamiento parcial de linfocitos en alguno
de ellos dependiente del tiempo y como efecto de la induccién?4.

En nuestro estudio no se pudo controlar el efecto de la medi-
cacion sistémica o inhalada que recibian los pacientes al ser muy
heterogénea, por lo que su influencia sobre la interpretacion de la
duracién de la tos, la linfocitosis en esputo y la metacolina no fue
evaluada.

En conclusién, los sintomas respiratorios (carraspeo, tos y
disnea) son frecuentes en el SSp, aunque su relacién con la hiperres-
puesta bronquial y la inflamacién de la via aérea es variable. La
linfocitosis de la via aérea es el hallazgo inflamatorio patolégico
mas constante y que probablemente defina mas que un sindrome
la enfermedad sistémica de Sjogren en su afectacién respiratoria.
El esputo inducido es una herramienta til en la valoracién de la
afectacién bronquial del SSp.

Conflicto de intereses

Los autores declaran no tener ningin conflicto de intereses.

Agradecimientos

Agradecemos al Dr. José Belda y a la Sra. Aparicia Ramos las
facilidades mostradas para la realizacion del estudio.

Bibliografia

1. Diaz Lépez C. El sindrome de Sjogren. In: Capitulo 47. Manual SER de las enfer-
medades reumdticas. 3.2 ed Madrid: Ed Panamericana; 2000.

2. Ramos-Casals M, Brito-Zerdn P, Pérez-De Lis M, Jiménez I, Blanco MJ, Bove A,
etal. Sjogren syndrome or sjogren disease? The histological and immunological
bias caused by the 2002 criteria. Clin Rev Allergy Immunol. 2010;38:178-85.

3. Shi J-H, Liu H-R, Xu W-B, Feng R-E, Zhang Z-H, Tian X-L, et al. Pulmonary
manifestations of Sjégren’s syndrome. Respiration. 2009;78:377-86.

4, Parke AL. Pulmonary manifestations of primary Sjogren’s syndrome. Rheum
Dis Clin North Am. 2008;34:907-20.

5. Gardiner P. Primary Sjogren syndrome. In: Bailliére’s Clincal Rheumatology.
Lung Disease in Rheumatic disorders. Toronto: Baillére Tindall ed; 1993. p.
59-77.

6. Constantopoulos SH, Tsianos EV, Moutsopoulos HM. Pulmonary and gastro-
intestinal manifestations of Sjogren’s syndrome. Rheu Dis Clin North Am.
1992;18:617-35.



334

10.

11.

12.

J. Bellido-Casado et al / Arch Bronconeumol. 2011,47(7):330-334

. Dalavanga YA, Constantopoulos SH, Galanopoulou V, Zerva L, Moutsopoulos

HM. Alveolitis correlates with clinical pulmonary involvement in primary Sj6-
gren’s syndrome. Chest. 1991;99:1394-7.

. Mialon P, Barthelemy L, Sebert P, Henaff C, Sarni D, Pennec YL, et al. A longitu-

dinal study of lung impairment in patients with primary Sjogren’s syndrome.
Clin Exp Rheumatol. 1997;15:349-54.

. Constantopoulos SH, Drosos AA, Maddison PJ, Moutsopoulos HM. Xerotra-

chea and interstitial lung disease in primary Sjogren’s syndrome. Respiration.
1984;46:310-4.

Franquet T, Diaz C, Domingo P, Giménez A, Geli C. Air trapping in primary Sjo-
gren syndrome: correlation of expiratory CT with pulmonary function tests. ]
Comput Assist Tomogr. 1999;23:169-73.

Uffmann M, Kiener HP, Bankier AA, Baldt MM, Zontsich T, Herold CJ. Lung
manifestation in asymptomatic patients with primary Sjogren syndrome:
assessment with high resolution CT and pulmonary function tests. ] Thorac
Imaging. 2001;16:282-9.

Vitali C, Bombardieri S, Jonsson R, Moutsopoulos HM, Alexander EL, Carsons
SE, et al. Classification criteria for Sjogren syndrome: a revised version of the
European Criteria proposed by the American-European Consensus Group. Ann
Rheum Dis. 2002;61:554-8.

. Belda ], Leigh R, Parameswaran K, O'Byrne PM, Sears MR, Hargreave FE.

Induced sputum cell counts in healthy adults. Am ] Respir Crit Care Med.
2000;161:475-8.

. Puente Maestu L. Procedimientos de evaluacién de la funcién pulmonar. En:

Manual SEPAR de procedimientos 3. Madrid: Ed: SEPAR; 2002.

. Parker CD, Bilbo RE, Reed CE. Methacholine aerosol as test for bronchial asthma.

Arch Intern Med. 1965;115:452-8.

16.

17.

18.

19.

20.

21.

22.

23.

24,

Pizzichini E, Pizzichini MM, Efthimiadis A, Evans S, Morris MM, Squillace D,
et al. Indices of airway inflammation in induced sputum: reproducibility and
validity of cell and fluid-phase measurements. Am ] Respir Crit Care Med.
1996;154:308-17.

Green RM. Grant/Riverside Methodist Hospitals, Grant Histology Procedure
Manual, 1994.

Haga HJ, Rygh T, Jacobsen H, Johannessen AC, Mjanger O, Jonsson R. Sjo-
gren’s syndrome. New diagnostic aspects. Tidsskr Nor Laegeforen. 1997;117:
2197-200.

Plaza Moral V, Miguel Campos E, Bellido Casado ], Lozano Esteban MP, Rios
Sanchez L, Bolibar Ribas L. Eficacia de la normativa separ en la identificacién de
las causas potenciales de tos cronica. Arch Bronconeumol. 2006;42:68-73.
Linstow M, Kriegbaum NJ, Backer V, Ulrik C, Oxholm P. A follow-up study of
pulmonary function in patients with primary Sjogren’s syndrome. Rheumatol
Int. 1990;10:47-9.

La Corte R, Potena A, Bajocchi G, Fabbri L, Trotta F. Increased bronchial responsi-
veness in primary Sjogren’s syndrome. A sign of tracheobronchial involvement.
Clin Exp Rheumatol. 1991;9:125-30.

Gudbjornsson B, Hedensstrom H, Stalenheim G, Hallgren R. Bronchial hyperres-
ponsiveness to metacholine in patients with primary Sjogren’s syndrome. Ann
Rheum Dis. 1991;50:36-40.

Andoh Y, Shimura S, Sawai T, Sasaki H, Takishima T, Shirato K. Morp-
hometric analysis of airways in Sjogren’s syndrome. Am Rev Respir Dis.
1993;148:1358-62.

Holz O, Richter K, Jorres RA, Speckin P, Mucke M, Magnussen H. Changes in
sputum composition between two inductions performed on consecutive days.
Thorax. 1998;53:83-6.



	Inflamacin bronquial, clinica respiratoria y funcin pulmonar en el sindrome de Sjogren primario
	Introduccin
	Material y metodos
	Poblacin de estudio
	Variables
	Tecnicas
	Funcin pulmonar
	Radiolgicas
	Prueba no invasiva de inflamacin bronquial (esputo inducido)

	Analisis estadistico

	Resultados
	Discusin
	Conflicto de intereses
	Agradecimientos
	Bibliografía


