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on la publicación de este número, se cum-
ple el primer aniversario de la revista de la
SVR, en su nueva etapa. 

En gran medida se han cumplido los obje-
tivos que se marcaron en la Junta Directiva
de nuestra Sociedad hace un año: La parti-

cipación ha sido importante. De hecho, hasta la fecha ya
han intervenido, en alguno de los apartados de la revista
el 50% de los centros de la Comunidad Valenciana. Por
otra parte, se ha ido afianzando la estructura actual de la
secciones en la revista: Científica y Profesional. Se ha
mantenido la sana competencia entre las dos unidades
docentes, consiguiéndose que los residentes de reumato-
logía de cuarto año terminen la especialidad habiendo
publicado un original como primer autor y los de tercer
año un caso clínico; ha ido aumentando el número de ori-
ginales y casos clínicos recibidos; el apartado de buzón
de la evidencia está plenamente consolidado en la revista,
con gran aceptación por los socios. 

Debemos aprovechar este impulso para conseguir que
sea habitual el desarrollo de trabajos científicos y comu-
nicarlos. Estamos convencidos que esto va a ser así en
poco tiempo y recogeremos los frutos, posicionando a la
SVR en el lugar que le corresponda.

Todo esto debe animar al conjunto de la SVR a continuar
en esta línea, teniendo en cuenta que ilusiona pensar que
el futuro, solo depende de nosotros. En los últimos años
ha aumentado la presencia de nuevos reumatólogos en
nuestra Comunidad, incluso formados en otras regiones,
que sin duda nos han enriquecido profesionalmente,
aportando otros puntos de vista. Desde aquí animarles a
que participen en las actividades de la SVR y en la comu-
nicación de sus proyectos científicos.

José Rosas
Editor de la Revista de la SVR

Primer aniversario
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Normas de publicación de trabajos

L
a Revista de la Sociedad Valenciana
de Reumatología (Rev. Sociedad Val.
Reuma.), es una publicación semes-

tral, orientada para la formación, informa-
ción y expresión de los socios de la SVR.

La Rev. Sociedad Val. Reuma., puede
incluir las siguientes secciones:

1. SECCIÓN DE CONTENIDO CIENTÍFICO:
�Editorial
�Original 
�Revisión y puesta al día de la SVR
�Presentación de casos y dificultades 
�Cartas al Director
�Galería de imágenes
�Buzón de la evidencia
�Bibliografía comentada
�Herramientas y utilidades 
para la práctica clínica

2. SECCIÓN DE AGENDA/NOTICIAS:
�Entrevista
�Noticias/Agenda SVR
�Grupos de trabajo. Estudios 
en marcha
�Buzón del socio
�Biografía. Datos históricos 
de la SVR 
�Consulta jurídica
�Ocio/Cultura/Viajar y Conocer 
la Comunidad

NORMAS DE PUBLICACIÓN DE 
TRABAJOS EN LA REVISTA DE LA SVR:

1.- Los trabajos serán mecanografiados
en español, a doble espacio en hojas DIN-A4
numeradas correlativamente, empleando
una sola cara. Se remitirán en soporte infor-
mático a la dirección de correo electrónico:
revista@svreumatologia.com y copia en
papel a la sede de la SVR (Avda de la Plata,
nº 20. 46013 Valencia).

2.- En la primera página figurará el título
del trabajo, nombre y apellidos del autor o
autores, seguido  por el nombre del Centro
de Trabajo. En la esquina inferior derecha
figurará el nombre, la dirección postal y de
correo electrónico del autor con quien debe
mantenerse correspondencia.

3.- Originales: Se refiere a trabajos sobre
cualquier campo de la patología reumática.
En la segunda hoja figurará un resumen, con
un máximo de 200 palabras en español, des-
cribiendo los objetivos, metodología, resulta-

dos y conclusiones del trabajo. En esta misma
hoja se incluirán tres palabras clave, que faci-
liten la identificación del trabajo, con las mis-
mas características de idioma. Los apartados
que debe incluir son: introducción; pacientes,
material y método; resultados; discusión; y
bibliografía. La extensión máxima será de 12
folios de 30 líneas de 70 pulsaciones, a doble
espacio y se admitirán hasta un máximo de 6
figuras y 6 tablas.

4.- Presentación de Casos Clínicos: En
la segunda hoja figurará un resumen del
caso, con un máximo de 100 palabras en
español. En esta misma hoja se incluirán tres
palabras clave, que faciliten la identificación
del trabajo, con las mismas características de
idioma. A continuación el esquema a seguir
incluirá; introducción, descripción del caso y
discusión. La bibliografía incluirá un máxi-
mo de 15 citas. La extensión máxima será de
5 folios de 30 líneas de 70 pulsaciones, a
doble espacio y se admitirán hasta un máxi-
mo de 3 figuras y 3 tablas. Una vez presenta-
do el caso, se incluirá en formato de tabla o
caja, a juicio del autor, las dificultades del
caso y tras la discusión del mismo, las llama-
das de atención o aprendizaje del mismo.

5.- Cartas al Director: En esta sección
se publicarán objeciones o comentarios rela-
tivos a artículos o casos clínicos publicados
recientemente en la Revista. La extensión
máxima será de 2 folios como máximo y se
admitirá una figura o una tabla. La bibliogra-
fía será de 10 citas como máximo.

6.- Revisión y puesta al día: En este
apartado se incluirán en formato de resumen,
las charlas de los ponentes invitados, presen-
tadas en las reuniones, Simposium y/o Con-
gresos de la SVR.  La extensión máxima será
de 5 folios de 30 líneas de 70 pulsaciones, a
doble espacio y se admitirán hasta un máxi-
mo de 3 figuras y 3 tablas. El autor incluirá
un máximo de 5 aspectos relevantes de su
revisión, que podrán ser incluidas en el apar-
tado de Conclusiones.   

7.- Galería de Imágenes: Se admitirán
imágenes sobre cualquier campo de la Reu-
matología. Se deberá aportar la interpreta-
ción de la misma, con una extensión máxima
de 100 palabras.

8.- Buzón de la Evidencia: En esta sec-
ción se intentará contestar, según la mejor
evidencia posible, a preguntas surgidas en la
práctica clínica cotidiana. En la estructura de
presentación, quedará al inicio de forma

clara la formulación de la pregunta. Poste-
riormente la contestación, en un máximo de
3 folios, describirá la ruta de búsqueda reali-
zada, los comentarios y conclusiones. Se
admitirán un máximo de 20 citas y hasta 2
tablas. Se podrán remitir preguntas con su
contestación  realizado por alguno de los
socios de la SVR, o preguntas a contestar en
esta sección mediante el apartado de buzón
de socio y ser contestadas por alguno de los
socios de la SVR, designado por el Comité
Editorial de la Rev. Sociedad Val. Reuma.

9.- Herramientas útiles en la asistencia:
En este apartado se aceptarán aportaciones de
los socios de la SVR, en forma de tablas, for-
mulaciones, árboles de decisión, frases o
axiomas clínicos contrastados, etc, que pue-
dan ser de utilidad para la práctica clínica coti-
diana. La extensión máxima será de 1 folio.

10.-  Bibliografía comentada: A peti-
ción del Comité Editorial de la Rev. Socie-
dad Val. Reuma. y por ser considerados de
interés, se publicarán por encargo, comenta-
rios o análisis de trabajos publicados a nivel
nacional o internacional. La extensión máxi-
ma será de 2 folios.

11.-  Grupos de trabajo y Estudios en
marcha: Se incluye la publicación de infor-
mación acerca de los grupos de trabajo, den-
tro de la SVR, en cualquier aspecto de la pato-
logía reumática y de los estudios en fase de
realización o en fase de diseño, con el ánimo
de aumentar la participación en los mismos. 

12.- Buzón del socio: En esta sección se
podrán recibir comentarios, ideas y sugeren-
cias de los socios de la SVR, en aspectos
referidos a la propia SVR o a la Revista, en
cualquiera de sus apartados. 

13.- Resto de secciones, quedará a criterio
del Comité Editorial de la Rev. Sociedad Val.
Reuma. para su publicación en cada número:
entrevista, noticias/agenda, biografía y/o
datos históricos de la SVR, consulta jurídica,
ocio, conocer la Comunidad Valenciana. 

El Comité Editorial de la Rev. Sociedad
Val. Reuma. acusará recibo de los trabajos
enviados e informará de su aceptación por
correo electrónico. Este mismo comité se
reserva el derecho a rechazar los trabajos
enviados, así como proponer modificaciones
en ellos, cuando lo considere necesario.

Las fechas límite para remitir para
valorar su publicación en cada número
(trabajos, consultas, imágenes, etc), serán:
15 de Junio y 15 de diciembre, de cada año.
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INTRODUCCIÓN

E
l empleo de tratamientos biológi-
cos, concretamente los fármacos
inhibidores del TNF-α, ha supues-

to un cambio radical en el manejo de
pacientes con AR refractaria a FAMEs clá-
sicos, tanto en su eficacia clínica superior,
como en la rapidez de acción para el con-
trol de la actividad inflamatoria.

En la actualidad, el reto se plantea en
aquellos pacientes que no responden, han
presentado reacciones adversas graves o
contraindicación a estos fármacos anti-
TNF. En este sentido, existen ya disponibles
para su uso clínico diferentes tratamientos
biológicos, como rituximab (anticuerpo
monoclonal anti-CD20) y Abatacept (pro-
teína recombinante CTLA4Ig, bloqueante
de la co-estimulación del linfocito T con la
célula presentadora de antígeno-CPA).
Además, están surgiendo otros como Toci-

lizumab (anticuerpo humanizado anti
receptor de IL-6)5,6 o Belimubab (anticuer-
po monoclonal anti-proteína estimuladora
del linfocito B)7, que en breve ampliarán
aún más el campo de posibilidades.

Rituximab es un anticuerpo monoclo-
nal quimérico dirigido selectivamente con-
tra los linfocitos B CD20 positivos, produ-
ciendo una depleción duradera de éstos a
través de varios mecanismos. No afecta,
por lo tanto, a las células pluripotenciales,
células pro-B o células plasmáticas. De
esta manera, rituximab puede interrumpir
una serie de importantes acontecimientos
en la patogenia del proceso inflamatorio
debido a las múltiples acciones en las que
están implicados los linfocitos B, como la
función de célula presentadora de antígeno
(CPA) o la producción de anticuerpos y
citoquinas.

Actualmente disponemos de evidencia
en ensayos clínicos controlados de que

rituximab es un tratamiento efectivo en
pacientes con AR frente a metotrexato1-4.
Recientemente ha sido aprobada en Espa-
ña la indicación para su uso en el trata-
miento de pacientes refractarios a FAMEs
en los que se haya ensayado sin éxito al
menos un fármaco anti-TNF. Queda por
conocer cuál es la experiencia clínica real
en las unidades de reumatología, especial-
mente con aquellos pacientes refractarios a
varios anti-TNF. Por otra parte, se descono-
ce si rituximab puede ser un tratamiento de
primera elección más eficaz que el uso de
otro anti-TNF en pacientes refractarios.

OBJETIVO
En este trabajo se analiza cuál ha sido la
experiencia clínica en el Hospital General
de Alicante con el uso de este fármaco en
un grupo de 7 pacientes con AR refractaria
a varios anti-TNF. Estos pacientes fueron
tratados con rituximab como uso compasi-

Objetivo: Describir la experiencia clínica, respuesta terapéutica y efec-
tos adversos del tratamiento con Rituximab en un grupo de pacientes
con artritis reumatoide (AR), refractarios a fármacos anti-TNF.
Material y métodos: Se estudió un grupo de 7 pacientes con AR y enfer-
medad activa a pesar de tratamiento con al menos dos fármacos anti-
TNF, a los cuales se administró rituximab como uso compasivo. Se eva-
luó el DAS28, VSG, PCR, índice articular y la capacidad funcional (HAQ),
antes del tratamiento con rituximab y a lo largo de los diferentes ciclos. 
Resultados: La mayoría de los pacientes mostraron buena respuesta
tras el tratamiento, consiguiendo un descenso significativo del DAS28

respecto al basal. Dos de los pacientes no presentaron cambios clíni-
camente relevantes. Se demostró una diferencia estadísticamente
significativa en la media del DAS28 tras el primer ciclo (5.1 ± 1.2)
respecto al basal (6.7 ± 1.4). Del mismo modo se objetiva un descen-
so mantenido de todos índices de actividad a lo largo de los diferen-
tes ciclos. Tan sólo se observó como evento adverso significativo un
caso de neumonía por Legionella. 
Conclusión: El tratamiento con Rituximab se plantea como una alter-
nativa terapéutica eficaz y segura en la AR refractaria que no respon-
de al tratamiento previo con varios anti-TNF.

Rituximab en el manejo de la artritis reumatoide 
refractaria a varios anti-TNF
GARCIA-MANZANARES A*, MAYOR M*,VELA P*, SÁNCHEZ-PAYÁ J**, PASCUAL E*
*Sección de Reumatología. **Sección de Medicina Preventiva.
Hospital General Universitario de Alicante

Dr. Ángel García Manzanares - Sección de Reumatología - Hospital de Torrevieja - Ctra. CV-95, Partida La Ceñuela  - 03186   Torre-
vieja - Alicante
�agmanzanares@torrevieja-salud.com

Palabras clave: Artritis reumatoide, Rituximab

� RESUMEN

Originales
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vo durante un período prolongado, la
mayoría con varios ciclos de tratamiento.

En el estudio se analiza la respuesta
terapéutica conseguida con el empleo de
rituximab a lo largo de los diferentes ciclos
de tratamiento administrados, así como los
efectos adversos que han surgido deriva-
dos de su uso.

MATERIAL Y MÉTODOS
Pacientes
Fueron incluidos en este estudio siete
pacientes con AR que recibieron tratamien-
to con rituximab entre Julio de 2004 y
Diciembre de 2006. Todos ellos habían
recibido previamente al menos dos fárma-
cos anti-TNF, a pesar de lo cual presentaban
una actividad inflamatoria no controlada
y/o habían sufrido reacciones adversas
severas al tratamiento. Tres de los pacientes
incluidos también habían sido tratados sin
éxito con el inhibidor de la IL-1 (Anakinra).

En el estudio se incluye el caso de una
paciente con AR (paciente 6) en la que se
había indicado rituximab tras haber des-
arrollado un linfoma de mama durante el
tratamiento con infliximab. Tras el inicio
de rituximab, la enfermedad neoplásica se
controló satisfactoriamente.

En la tabla 1, se resumen las caracterís-
ticas basales de los pacientes incluidos en

el estudio, datos clínicos correspondientes
a su enfermedad, tratamientos previos e
índice de actividad (DAS28) previo al ini-
cio de rituximab. También se recoge el
número de ciclos administrados, así como
el uso de FAMEs y otros fármacos conco-
mitantes durante el tratamiento. Los
pacientes que seguían tratamiento corticoi-
deo oral mantuvieron dosis bajas de pred-
nisona (<10 mg/día).

Administración del tratamiento
Para el tratamiento se siguió el protocolo
de administración de dos infusiones intra-
venosas de 1 gramo de rituximab separa-
das con un intervalo de 15 días. La mayoría
de pacientes no recibieron pre-medicación
con otros fármacos durante la infusión.
Todos los pacientes recibieron uno o varios
ciclos de tratamiento siguiendo este esque-
ma, habitualmente cada 6 meses, depen-
diendo de la respuesta terapéutica alcanza-
da. La paciente con linfoma de mama reci-
bió un primer ciclo de 4 infusiones de 375
mg/m2, que se corresponde al diseño apro-
bado para el tratamiento de linfomas. El
resto de ciclos administrados a esta pacien-
te siguió el esquema habitual para el trata-
miento de la AR.

El tratamiento con rituximab fue admi-
nistrado previo consentimiento informado

por parte del paciente, y la aprobación por
parte del Ministerio de Sanidad como fár-
maco para uso compasivo. 

Evaluación clínica
En todos los pacientes se recogieron de
forma estandarizada diferentes datos clíni-
cos y analíticos, previo al inicio del trata-
miento (situación basal) y a lo largo de los
diferentes ciclos de tratamiento adminis-
trados. Para la evaluación de la actividad
inflamatoria fueron considerados el
DAS28, VSG, PCR, e índice de articula-
ciones dolorosas y tumefactas (recuento
articular ACR e índice de 28 articulacio-
nes), así como la capacidad funcional
(HAQ).
Análisis estadístico
Para verificar el tipo de distribución de las
variables se utilizó la prueba de Kolmogo-
rov-Smirnov, y dado que éstas seguían una
distribución paramétrica, para su descrip-
ción se ha utilizado la media y la desviación
estándar (Media ± DE). Para la compara-
ción de dos momentos en el tiempo se utili-
zó el test de T-Student para datos apareados.
El análisis estadístico se realizó empleando
el paquete informático SPSS v12.

RESULTADOS
El grupo estudiado se compone de 6 muje-

TABLA 1

CARACTERÍSTICAS BASALES DE LOS PACIENTES INCLUIDOS EN EL ESTUDIO

Sexo Edad AR Años FAMEs Biológicos DAS Dosis Ciclos Tratamiento
evol. previos previos 28 Rituximab concomitante

1 O 61 FR (+), PPC (+) 29 ORO, MTX, ETN, ADA, 6,91 2x1g 3 AINEs, Prednisona
Erosiva, Nodular CLQ, LEF IFM (d. bajas), HCQ

2 O 53 FR (-) 8 ORO, MTX IFM, ETN, 7,1 2x1g 1 AINEs,
LEF, CSA ANAKINRA, ADA PRED (db), LEF

3 O 44 FR (+) 5 MTX, LEF IFM, ETN, ADA, 7,22 2x1g 4 LEF
ANAKINRA

4 O 65 FR (+), PPC (+) 11 MTX, HCQ, ORO, ETN, IFM 6,76 2x1g 5 AINEs, PRED (db),
Erosiva AZT, SSZ, LEF ,CSA, CFA i.v. (1 dosis)

TACROLIMUS

5 O 76 FR (+), PPC (-) 16 MTX, CLQ, LEF IFM, ETN 5,88 2x1g 2 PRED (db), MTX
Erosiva,SAF ANAKINRA
Sd Sjögren 2º

6 O 60 FR (+), Linfoma 4 MTX,  LEF, ORO IFM 4 4x375mg/m2 1 PRED (db)
de mama SSZ 2x1g 3

7 O 45 FR (+), Nodular 4 MTX, LEF IFM, ETN 6,38 2x1g 1 PRED (db), LEF

Originales
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+

+
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res y un hombre, con mediana de edad  de
60 años (rango: 44-76 años) y mediana de
evolución de AR de 8 años (rango: 4-29
años). La media del DAS28 previa al inicio
de tratamiento fue de 6.7 ± 1.4, lo que indi-
ca una actividad de la enfermedad no con-
trolada y refractaria a los tratamientos bio-
lógicos previos.

Evaluación de la respuesta clínica
Tres de los pacientes (2, 3 y 4), mostraron
buena respuesta al tratamiento, con un
descenso del DAS28 en el último ciclo
administrado respecto al basal de -3.14, -
3.04 y -2.47, respectivamente. Esto se
corresponde con una respuesta ACR50
para los pacientes 2 y 4, y una respuesta
ACR20 para el paciente 3. A pesar de ello,
ninguno presentó criterios EULAR de res-
puesta satisfactoria, dado que todos
seguían presentando un DAS28 inadecua-
damente elevado tras tratamiento. Otros
dos pacientes (1 y 7) presentaron una
mejoría más discreta, con un descenso del
DAS 28 respecto al basal de -1.86 y -1.04,
respectivamente. Dos pacientes (5 y 6) no
presentaron cambios clínicamente rele-
vantes, con un descenso del DAS28 de -
0.49 en el primero y un aumento de 0.5 en
el segundo. 

En la Fig. 2A, 2B y 2C se representa la
evolución de las medias de cada uno de los
parámetros de actividad a lo largo de los
diferentes ciclos de tratamiento, observan-

do un descenso en todos los índices, que se
mantienen a largo plazo. Aunque el análi-
sis estadístico está limitado por el escaso
tamaño de la muestra, se observan diferen-
cias estadísticamente significativas en
cuanto al descenso en la media del DAS 28
tras el primer ciclo (5.1 ± 1.2) respecto al
basal (6.7 ± 1.4), con p=0.039

Efectos Adversos
En nuestra experiencia el tratamiento con
rituximab se mostró como un procedi-
miento seguro. Tan sólo se observó como
evento adverso grave durante su uso un
caso de neumonía por Legionella. No se
desarrolló ninguna reacción relacionada
con la infusión del fármaco.

DISCUSIÓN 
Tras la consolidación de las terapias anti-
TNF como tratamiento de alta eficacia en
la AR, ha ido surgiendo a lo largo de estos
años un grupo de pacientes refractarios a
estos tratamientos biológicos. Junto a esto,
van apareciendo en la práctica clínica nue-
vas moléculas dirigidas a inhibir otros
aspectos en la patogenia de la inflamación
en la AR, como Rituximab (anti-CD20) y
Abatacept (Inhibidor de la co-estimulación
CTLA4Ig). En este sentido, está por ver
qué lugar ocupan respecto al resto de tera-
pias conocidas.

Rituximab ha demostrado su eficacia
en el tratamiento de la AR en varios ensa-

yos clínicos aleatorizados1-4. A pesar de
ello, no disponemos de datos fehacientes
respecto a su eficacia clínica en ese sub-
grupo de pacientes con enfermedad activa
y no controlada a pesar del uso de varios
FAMEs, inmunosupresores y anti-TNFs,
y en los que rituximab es probablemente
una de las pocas opciones terapéuticas que
restan. En este sentido, se han publicado
recientemente dos trabajos8,9, que demues-
tran una buena respuesta del tratamiento
con rituximab en estas condiciones clíni-
cas.

Tampoco disponemos de evidencia clí-
nica que compare la eficacia de rituximab
frente a los fármacos inhibidores del TNF-
α. Un estudio prospectivo reciente con 116
pacientes10-12 sugiere que el tratamiento con
rituximab es más efectivo que el cambio a
otro anti-TNF en pacientes con AR activa
tras el uso de un primer fármaco anti-TNF.

En este estudio hemos presentado
nuestra experiencia con rituximab en el
tratamiento de siete pacientes con AR
refractaria, como tratamiento de uso com-
pasivo previo a su indicación formal en
España en enero de 2007. Nuestros resul-
tados confirman que rituximab es un trata-
miento eficaz, capaz de conseguir una
mejoría clínica significativa en pacientes
que habían sido refractarios a otros trata-
mientos biológicos. Aún así, algunos
pacientes no presentaron una respuesta
satisfactoria, persistiendo en éstos una
actividad no bien controlada.

Hay que insistir en que estos resultados
están obtenidos de un grupo de pacientes
especialmente complejos, con una enfer-
medad grave no controlada a pesar del uso
de múltiples tratamientos, incluyendo
varios anti-TNFs. Por lo tanto, es de espe-
rar que un uso menos restrictivo del trata-
miento con rituximab consiga unos mejo-
res resultados en cuanto a control de la acti-
vidad clínica. En este sentido, hemos de
esperar los resultados de lo ensayos que
vayan surgiendo para conocer el verdadero
valor de estas nuevas terapias. 

CONCLUSIONES
El tratamiento con rituximab se plantea
como una alternativa terapéutica segura y
eficaz en la AR refractaria que no ha res-
pondido al tratamiento previo con varios
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anti-TNF. Los resultados en cuanto a mejo-
ría clínica obtenidos en nuestra experiencia
clínica particular están condicionados por
la selección previa de unos pacientes con
especial severidad de la enfermedad.  
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El lupus eritematoso sistémico (LES) es una enfermedad autoinmune
frecuente en la práctica clínica diaria en las consultas de Reumatolo-
gía, La presencia de anticuerpos anti-DNA, se relaciona con la activi-
dad de la enfermedad. Los pacientes con LES están más predispues-
tos a presentar enfermedad cardiovascular, fenómenos trombóticos e
infecciones. Es útil valorar en cada paciente la actividad de la enfer-
medad puesto que de ella dependerá el pronóstico y los cambios en el
tratamiento. En nuestro estudio se han analizado las características
epidemiológicas de nuestra cohorte de enfermos diagnosticados de

LES analizando los parámetros analíticos, actividad de la enfermedad
en la última visita, infecciones y los eventos trombóticos acaecidos
relacionándolos con la presencia de anticoagulante lúpico. La mayo-
ría de pacientes revisados, no presentaban actividad de la enferme-
dad, siendo más de la mitad negativos para anti-DNA. La tasa de
eventos trombóticos fue alta. Se evidenció una alta positividad de
anticoagulante lúpico positivo en los pacientes con episodios trombó-
ticos de cualquier tipo. Pocos pacientes sufrieron eventos infecciosos
graves, destacando una Leishmaniasis.

Lupus eritematoso sistémico y eventos trombóticos
en un hospital terciario

OROPESA R, CALVO J*, CAMPOS-FERNÁNDEZ C*, GONZÁLEZ-CRUZ M*, PÉREZ-SILVESTRE J, BAIXAULI A, HERRERA A* 
Sección de Reumatología y Metabolismo Óseo. Servicio de Medicina Interna. *Servicio de Patología Digestiva. 
Hospital General Universitario. Valencia.

Roberto Oropesa Juanes - Avda Dr Peset Aleixandre, 59 (Pta 16) - 46009 Valencia
�Match261@hotmail.com

� RESUMEN

Palabras clave: Lupus,Trombosis,Actividad.

INTRODUCCIÓN

E
l  LES es una enfermedad autoin-
mune de etiología desconocida,
con gran diversidad clínica y evolu-

tiva, que suele cursar en brotes. Afecta a
personas jóvenes, predominando en el
sexo femenino con una prevalencia de 50
casos por 100.000 habitantes1.

Analíticamente, se caracteriza entre
otras cosas por la positividad, en la inmen-
sa mayoría de los pacientes de los anticuer-
pos antinucleares (ANA). De ellos, el más
importante por ser el más específico y el
que más se relaciona con actividad de la
enfermedad sobre todo nefritis, es el auto-
anticuerpo anti-DNA2-3. En la enfermedad
activa puede que no se eleven todos los
reactantes de fase aguda, ya que la proteína
C reactiva puede permanecer en valores
bajos incluso con VSG alta4, que sí se

incrementa en eventos infecciosos5. Las
alteraciones en el propio sistema inmune
junto con la terapia utilizada predisponen a
estos pacientes a un mayor riesgo de infec-
ciones5-6.

En esta enfermedad, son frecuentes los
fenómenos trombóticos, sobre todo en
pacientes con anticuerpos anticardiolipina
y anticoagulante lúpico, puesto que se pro-
ducen alteraciones en la coagulación que
favorecen los eventos trombóticos7. Las

trombosis no sólo son consecuencia de las
alteraciones del sistema de coagulación
por el LES, puesto que puede influir el uso
crónico de corticoides que producen acele-
ración de la aterosclerosis vascular merced
a alteración del metabolismo lipídico,
inducción de diabetes e HTA y aumento de
peso8. 

Debido al curso en brotes del LES es
útil definir criterios de actividad de la
misma para evaluar órganos diana y plan-
tear el mejor tratamiento. De hecho, la acti-
vidad de cada paciente evaluada a lo largo
del tiempo se considera el mejor predictor
de daño orgánico por la enfermedad9. 

MATERIAL Y MÉTODOS.
Se escogieron aleatoriamente 55 pacientes
de los 120 pacientes de nuestra cohorte de
enfermos  diagnosticados de LES, anali-
zando los datos obtenidos en la última visi-

� Es evidente el aumento de riesgo
de infecciones y de eventos trombó-
ticos en pacientes con LES.
El tratamiento con corticoides
influye negativamente en la patolo-
gía aterosclerosa de los pacientes
tratados.
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ta a nuestras consultas externas. Recogi-
mos en cada paciente la actividad  de la
enfermedad medida por el índice SLEDAI
(Sytemic Lupus Erythematosus Disease
Activity Index)10, considerado el patrón oro
para medir la actividad de la enfermedad.
El SLEDAI es un índice consensuado
internacionalmente, que incluye 24 varia-
bles clínicas y analíticas agrupadas en 9
sistemas orgánicos. Mediante modelos de
regresión múltiple tienen asignada una
puntuación relativa entre 1 y 8 como pre-
dictiva de actividad lúpica (Tabla 1). El
rango de puntuación en este índice varía
entre 0 y 105. Se considera que un paciente
está activo cuando suma más de 10 puntos.
Recogimos en nuestra muestra las mani-
festaciones en los 10 días previos a la reco-
gida de los datos. En los estudios pronósti-
cos revisados que incluyeron dicho índice
su positividad se reveló como factor pre-
dictivo de mortalidad9-10. El diagnóstico de
eventos trombóticos e infecciones se docu-
mentó mediante criterios clínicos habitua-
les junto con algunos datos analíticos con-
firmatorios de infección (sedimento urina-
rio, cultivos, radiología de tórax, así como
otros parámetros más específicos de cada
proceso).

Se calculó la frecuencia de eventos
trombóticos relacionándolos con la positi-
vidad de anticoagulante lúpico. Se descri-
ben las cifras medias de reactantes de fase
aguda (PCR y VSG), autoanticuerpos,
valores de complemento y series hemato-
lógicas. 

Para el manejo de los datos se utilizó la
herramienta informática de creación de
base de datos MS Access. Las característi-
cas generales de la muestra se analizaron
mediante estadística descriptiva, y fueron
procesadas con el paquete estadístico
SPSS v 12. 0
RESULTADOS
De los 55 pacientes, 51 (92.7%) de ellos
eran mujeres, con edad media + DE de
46.93 + 12.50 años (rango: 22-76 años). El

tiempo medio de evolución de la enferme-
dad fue 12.15±6.95 años con un intervalo
0-33 años.

Al analizar la actividad de la enferme-
dad en la última visita mediante el índice
SLEDAI no existía actividad en 46 pacien-
tes (83.6 %) 

En cuanto a los eventos cardiovascula-
res que asociaban los pacientes los resulta-
dos fueron :
	ACV : 1 paciente (1.8 %). Ninguno
presentó ACV transitorio.
	TVP  se presentó en 6  pacientes 
(10.9 %).
	Flebitis superficial en 4 pacientes 
(7.3 %).
	 IAM en 2 pacientes (3.6 %). En nin-
guno se presentó clínica de angor. 
	Otros territorios : 2 pacientes (3.6 %).
Las infecciones asociadas se detectaron

en 10 pacientes (18.2 %): 1 Leishmania, 3
Neumonías y 6 pacientes con ITU. 

Respecto a los datos analíticos en la últi-
ma visita : ANA positivo en 47 casos (85.5
%). Anti DNA positivo en 28 pacientes
(50.9%). El valor medio de la velocidad
globular de sedimentación fue
32.09±22.76 mm/h, con un intervalo entre
3-98 mm/h. En cuanto a la Proteína C
Reactiva fue 1.76±4.85 mg/dl, con  inter-
valo entre 0.01-22. El  anticoagulante lúpi-
co fue positivo en 13 pacientes (23.6 %),
grupo en el que se incluyeron el 70 % de
los casos de flebitis superficial y TVP con-
sideradas en conjunto.

Los valores medios calculados de las
tres series hematológicas, y factores C3,
C4 y B del complemento se encontraban
dentro de los rangos de  normalidad. En 19
pacientes (34.54%) se detectaron altera-
ciones en hematíes, leucocitos o plaquetas. 

DISCUSIÓN.
En el presente estudio pretendemos eva-
luar la frecuencia de episodios trombóticos
e infecciones sobreañadidas en una selec-
ción aleatoria sobre el total de pacientes
afectados de LES en nuestra área asisten-
cial. Se han descrito también variables ana-
líticas tales como la PCR y VSG, marcado-
res de fase aguda, series hematológicas y
anticoagulante lúpico entre otros. Hemos
prestado especial interés a la actividad de la
enfermedad y su relación con algunos

autoanticuerpos característicos del LES
como los antiDNA. 

En nuestra serie de casos la mayoría de
los pacientes (83.6 %) no tenían actividad
medida por el Índice SLEDAI (tabla 1)
teniendo una tasa de eventos trombóticos
relativamente alta (27.27%) en compara-
ción con la tasa global de eventos trombóti-
cos en el LES, que se sitúa alrededor de un
15 % 11. Las más frecuentes en nuestro
estudio fueron  trombosis venosa profunda
y flebitis superficial  en 10 pacientes
(18.2%).

En un 23.6 % de los pacientes se detec-
tó anticoagulante lúpico, con una prevalen-
cia  mayor que en la población general (14
% en las revisiones analizadas)12. En nues-
tro estudio la mayoría de los pacientes
(70%) con TVP y/o flebitis superficial pre-
sentaban positividad para dicho marcador. 

En la literatura se documenta en un
42% la frecuencia de pacientes con positi-
vidad ACL  que presentan trombosis veno-
sas13, que indica que el ACL y los eventos
trombóticos están fuertemente relaciona-
dos. Algo más de la mitad de los  eventos
trombóticos en nuestra serie, aparecieron
en los pacientes con positividad para ACL
(53%). Encontramos una mayor frecuen-
cia de ACL positivo y eventos trombóticos
así como de positividad de ACL que la
referida por otras series. Sin embargo,
puede haber diferencias en la definición de
eventos entre las distintas series.

Al hablar de anticuerpos ACL y eventos
trombóticos en el LES no podemos pasar
por alto el síndrome antifosfolípido, con
criterios diagnósticos establecidos14-16 entre
los que figura la medición de anticuerpos
ACL. Basándonos en esto último, hasta 8
pacientes (14.5%) de nuestro grupo serían
diagnosticados de este síndrome al cumplir
criterios diagnósticos. La prevalencia real
del síndrome antifosfolípido asociado a
eventos trombóticos no se conoce. Sin
embargo, algunas series publicadas aproxi-
man a cifras entre un 20%-40%  cuando se
asocia a LES con ANA positivos17-19. La
prevalencia de anticuerpos antifosfolípido
(ACL, Anticardiolipina y anti-glicoprotei-
na B-2) se estima en pacientes con LES en
un 30-50 % 20.

En 10 pacientes de nuestra muestra se
detectó infección no complicada, excep-
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� Evaluar la actividad del LES es
fundamental en el control de los
pacientes, siendo el índice de SLE-
DAI el más utilizado.
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tuando un solo caso de leishmaniasis. Se
documenta en la literatura una mayor inci-
dencia de infecciones en los pacientes
afectos de LES21 tanto por patógenos
comunes como oportunistas. Varios facto-
res de riesgo han sido asociados a este
incremento de eventos infecciosos en estos
pacientes como el uso de corticoterapia  y
drogas inmunosupresoras, actividad de la
propia enfermedad y/o la presencia de ure-
mia debido a la afectación renal por
LES22,23,24,25,26. La paciente con leishmania-
sis, estaba tratándose con azatioprina y
10mg/dia de prednisona. No obstante, el
LES per se, ocasiona deficiencia del siste-
ma inmune27 contribuyendo aún más a la
mayor susceptibilidad a infecciones de
estos pacientes. Las infecciones más fre-
cuentes son las de origen respiratorio y uri-
narias 28 a semejanza de lo descrito en
nuestro estudio. 

La tasa de eventos trombóticos fue de un
27% (15 casos), demostrándose la presen-
cia de anticoagulante lúpico en 11 de los 15
pacientes. Todos tomaban corticoides. 

Los niveles normales de complemento
y series hematológicas en nuestra muestra
probablemente se deben al efecto del cál-
culo de valores medios de laboratorio ya
que la mayoría de los pacientes con LES
presentan alguna alteración de alguno de
estos parámetros y las alteraciones hema-
tológicas son frecuentes29-32.
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TABLA 1

ÍNDICE SLEDAI

Item Descripción Puntuación

Convulsiones Inicio reciente. Excluir otras causas 8
Psicosis Alteración severa percep. realidad 8

Sdr Organico Alteración mental fluctuante 8
Visual Cambios retinianos relacción con LE 8

N Craneales Neuropatía reciente 8
Cefalea Severa, persistente 8
ACV Excluye Aterosclerosis 8

Lesiones Vasculares Ulceras, gangrena, infartos periungueales.  8
Incluye vasculitis

Artritis Mas de 2 articulaciones 4
Miositis Dolor o debilidad muscular. 4

Alteración CPK, EMG o biopsia 

Cilindruria Hemáticos o granulosos 4
Hematuria Mas de 5 Hematies por campo 4
Proteinuria Mas de 0.5 gr/24 h 4

Piuria Mas de 5 Leucocitos/campo 4

Rash Malar Nuevo episodio o recurrencia 2
Alopecia Nueva o recurrente 2

Alt mucosas Ulceras orales o nasales 2

Pleuritis Dolor torácico, derrame o engrosamiento 2
Pericarditis Dolor pericárdico (ECG o Eco +) 2

Complemento bajo Descenso C3, C4 o CH50 2
Aumento Ac AntiDNA Positivos 2

Fiebre Más de 38 º C excluida infección 1

Trombocitopenia Menos de 100.000/mm3 1
Leucopenia Menos de 3000/mm3 (no farmacológicas) 1

24 items Manifestaciones presentes en la visita Total: 105
o en los 10 días previos
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Objetivos. Conocer la utilidad de la lúpa de contacto (LC) en el estudio
de la capilaroscopia (Cp) de pacientes con fenómeno de Raynaud (FR). 
Método. Estudio prospectivo en 50 pacientes consecutivos, valorados
en consultas de Reumatología por FR durante el año 2006. Se reco-
gieron datos epidemiológicos, clínicos y analíticos. En todos, se reali-
zó inicialmente una capilaroscopia con LC (Light scope 1174, Eschen-
bach Optik, 30x) y posteriormente otro observador sin conocer el
resultado previo, realizó capilaroscopia con microscopio (Estereomi-
crosocopio Zuzi 234).
Resultados.  Se evaluaron 48 pacientes. Los resultados obtenidos fue-
ron: 42 mujeres y 6 varones, con edad media de 42 años (rango: 13-
72 años). El 31% eran fumadores. El FR se consideró Primario en el
33% de los pacientes, y Secundario en el 67% (Esclerodermia sisté-

mica (difusa y localizada) y preecleroderma: 12, LES: 7, Otras: 11). Se
detectaron ANA positivo en el 66% de pacientes, anti-Ro / La en el
15%, anti-Sm/RNP en el 6%, anticentrómero 8%, factor reumatoide
en el 8% y antiScl 70 en el 2%. El 58% seguían tratamiento con anta-
gonistas del calcio y el 4% con Bosentán. La especificidad y el valor
predictivo positivo de la lupa de contacto fueron superiores al 80% en
todos los parámetros analizados. El valor predictivo negativo fue
superior al 60% salvo para la detección de hemorragias y áreas avas-
culares. La sensibilidad fue superior al 55% para todas las variables
Conclusiones. 1ª. La capilaroscopia con LC permite evaluación rápida
de los pacientes con FR. 2ª. La capilaroscopia mediante LC, se carac-
teriza por alta especificidad y valor predictivo positivo. Sin embargo,
los resultados dependerán de la experiencia del observador.

Utilidad de la lúpa de contacto en el estudio 
de la capilaroscopia periungueal de pacientes 
con Fenómeno de Raynaud

SANTOS G*, MARTÍN R*, ROSAS J*, BARBER X**
*Sección Reumatología. Hospital Marina Baixa. Villajoyosa. Alicante
**Centro de Investigación Operativa. Universidad Miguel Hernández. Elche. Alicante

Gregorio Santos Soler - Sección Reumatología - Hospital Marina Baixa - Avda. Alcalde Jaime Botella Mayor, 7 - 03570 Villajoyosa -
Alicante
�santos_gre@gva.es

� RESUMEN

Palabras clave: Fenómeno de Raynaud, Capilaroscopia.

INTRODUCCIÓN

E
l  fenómeno de Raynaud (FR) es
una respuesta vascular exagera-
da frente al frío y el estrés1,2,3. Se

manifiesta como cambios de coloración
en partes acras del cuerpo. La fase ini-
cial es de palidez, como respuesta vaso-
constrictora anómala, que se sigue por
una fase de cianosis, atribuible a éxtasis
vascular, y finaliza con una fase de irri-
gación que provoca la eritrosis. La pre-
valencia estimada es del 5% al 20%
encontrándose variaciones según la

localización geográfica y  población
(sexo, edad, etnicidad) estudiada5-8. La
evaluación del paciente con FR se fun-
damenta en la clínica y en la observa-
ción del lecho capilar. Otros instrumen-
tos de medida resultan complejos, y difí-
cilmente reproducibles9-13,19. 

La capilaroscopia (Cp)4,14 es una téc-
nica fácil y no invasiva que permite el
estudio in vivo, de los capilares de la
dermis papilar. Se realiza mediante la
observación del lecho periungueal con
un aparato óptico, sea un microscopio
óptico (MO), o de disección, un oftal-

moscopio, u otros sistemas, como la
lupa con luz incorporada (LC) utilizada
en el presente estudio (figuras 1 y 2). La
evaluación es de carácter semicuantitati-
vo y semicualitativo, al depender del
entrenamiento y criterio del observador.
Estos criterios deben homogeneizarse
siguiendo los patrones establecidos por
Mariq o Cutolo15-18. La importancia del
resultado de una capilaroscopia anor-
mal, viene establecido por la relación
con el desarrollo de una conectivopa-
tía19,20,22-23. El objetivo del presente estu-
dio es establecer la utilidad de la LC en
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el estudio de la capilaroscopia de
pacientes con FR, mediante la evalua-
ción de la concordancia de resultados
entre esta y el MO sobre la circulación
periungueal.
PACIENTES Y MÉTODO
Se evaluaron 50 pacientes consecutivos
evaluados en consultas de Reumatolo-
gía con FR por alguno de los tres reuma-
tólogos de la Sección. Se recogieron
datos sobre el sexo, edad, diagnóstico,
perfil de autoanticuerpos y tratamiento
utilizado. Estos pacientes fueron eva-
luados mediante lupa portátil  (Light
scope 1174, Eschenbach Optik, 30x)
por el Reumatólogo que los visita ini-
cialmente y posteriormente, dentro del
mismo mes, con estereomicroscopio
Zuzi 234 (MO) por otro Reumatólogo
que desconoce los resultados clínicos,
analíticos y de imagen previamente
obtenidos. Como modelo de referencia
se considera la observación realizada
con el MO. 

Se evaluaba el lecho vascular del 2º al
5º dedo de ambas manos. Se consideró
el resultado de anormalidad, cuando
esta estaba presente en más de un dedo
en cada mano. 

Se recogieron mediante una valora-
ción semicuantitativa y semicualitativa
el número de asas (normal o disminui-
do), la presencia o no de áreas avascula-
res; la observación o no de dilataciones
y de tortuosidad (entrecruzamientos); la
presencia o no de megacapilares (figura
1) y por último de visibilidad del plexo
venoso subpapilar (Figuras 3 y 4). En
primer lugar se realizaba una valoración
macroscópica que incluía la presencia o
ausencia de úlceras cutáneas. En la des-
cripción microscópica del asa capilar, se
valoró el número o densidad de asas
como normal cuando al menos había 10
asas en el campo de visión o baja menor
de 10. La presencia de áreas avascula-
res, definida como aquel espacio en el
que se observa: pérdida de más de 2 asas
capilares consecutivas. Características
morfológicas se valoran como normales
(0) si existían entrecruzamientos y tor-
tuosidad en <10% de las asas o anormal
leve (1), si estaban presentes en más del
10% de las asas o focalmente cruzadas;

ACTUALIDAD CIENTÍFICA | 

Rev. Sociedad Val. Reuma. 2007, 2;3:15-20

Originales

FIGURA 1

LÚPA DE CONTACTO (30 X)

FIGURA 2

CAPILAROSCOPÍA REALIZADA CON LÚPA DE CONTACTO PORTÁTIL

CAPILAROSCOPIA EN PACIENTE DE 73 AÑOS

Y ESCLERODERMA LIMITADA. HEMORRA-
GIAS LINEALES, DILATACIÓN CAPILAR

MODERADA Y ÁREAS AVASCULARES CON

ALTERACIÓN ORGANIZACIÓN CAPILAR.

CAPILAROSCOPIA EN PACIENTE CON LES
Y ANTICUERPOS ANTIFOSFOLIPIDO EN

PACIENTE DE 59 AÑOS. DILATACIONES EN

GRADO MODERADO CON DISMINUCIÓN DEL

NÚMERO DE CAPILARES, CON PRESERVA-
CIÓN DE SU ORGANIZACIÓN.

FIGURA 3 FIGURA 4
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y anormalidad marcada, (2) cuando pre-
sentaban cruces frecuentes. La dilata-
ción se definió como normal(0) cuando
estaba ausente, frente a dilataciones
anormales: (1) dilatación focal o fre-
cuentemente apical; (2) dilatación fre-
cuente o megacapilares (figura 2). 

La ausencia de hemorragias es consi-
derada como normal, al igual que cuan-
do estas son atribuibles a traumatismos;
siendo definidas como hemorragias
patológicas la presencia de focos punti-
formes, microhemorragias, más de 3
lesiones en racimo o grupo de microhe-
morragias focales. No se analizaron los
datos sobre visibilidad del plexo venoso
subpapilar, por falta de homogeneiza-
ción de su valoración. 

El análisis estadístico de los datos
obtenidos se realizó mediante la obten-
ción  de las medidas tradicionales y
básicas del valor diagnóstico de una
prueba. Con el fin de medir la discrimi-
nación diagnóstica de la  prueba en rela-
ción a al criterio de referencia. Inclu-
yendo el índice Kappa para el estudio de
la concordancia. 

RESULTADOS
De los 50 pacientes remitidos, se anali-
zaron datos epidemiológicos de 48 y
capilaroscópicos de 42. En 8 pacientes
la exploración no fue  completada por lo
que se excluyeron del análisis. Dos
pacientes no acudieron a  la cita para la
realización de la capilaroscopia. En 6
pacientes (4 mujeres y 2 varones) de los
48 analizados, faltaban datos fundamen-
tales en la evaluación capilaroscópica.

En la tabla 1, se recogen los datos
epidemiológicos de los pacientes así
como el diagnóstico atribuido a los mis-
mos, el perfil inmunológico y el trata-
miento seguido. Destaca la preponde-
rancia del sexo femenino (87.5%) con
una edad media de 42.5 años (en un
amplio rango de 13 a 72 años), la preva-
lencia de conectivopatía (67%), (Escle-
rodermia sistémica y preecleroderma:
12; LES: 7, Dermatomiositis 1, Otras:
10) con ANA positivos (65%) y la valo-
ración del índice de Rodnan en manos
alterado (27%). Siendo el tabaquismo
activo en el 31% de los pacientes. Res-

pecto al tratamiento, el 33% seguían
algún tratamiento inmunosupresor o
corticoideo y más de la mitad de los
pacientes (58%) precisaban tratamiento
vasodilatador. Un 10% recibían trata-
miento antiagregante, y ninguno antico-
agulación. 

La tabla 2 recoge los resultados del
estudio semicuantitativo y semicualita-
tivo realizado con los  métodos de eva-
luación empleados y entre 2 observado-
res diferentes. Siendo el MO la prueba
de referencia, destacar que en el caso del
número de asas y la identificación de las
áreas avasculares un gran número de
pacientes clasificados como normales
mediante la LC, presentaban hallazgos
patológicos en el MO. Así se observan

11/25 en nº de asas; 12/19 para las áreas
avasculares y no menos importante la
“no” detección de hemorragias en 8/11
de los pacientes.  Por el contrario, si
observamos los datos referentes a la pre-
sencia de megacapilares y dilataciones
los resultados patológicos se detectaron
en 4/6 y 18/23 respectivamente, siendo
los clasificados como normales de
forma correcta 35/36 y 18/19. Los resul-
tados varían dependiendo de la altera-
ción capilaroscópica que describamos. 

Al realizar el análisis estadístico se
obtienen los datos recogidos en la tabla
3. El valor predictivo (VP) negativo se
sitúa por encima del 88% en todas las
variables, así como la sensibilidad.
Mientras que el VP positivo y la especi-
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TABLA 1

DATOS EPIDEMIOLÓGICOS, CLÍNICOS,ANALÍTICOSY DE TRATAMIENTO DE LA MUESTRA

Nº
Mujer / Varón
Edad

Dx FR
Raynaud Primario
Raynaud Secundario

LES
Esclerodiforme
Otras conectivopatías

Anticuerpos
ANA
Ro / La
Sm / RNP
Centrómero / Scl 70
Antifosfolipido

Macroscopico
Rodnan alterado
Lesiones continuidad

Tabaco
NO
SI
Exfumador
Cocaina

Tratamiento
Antag Ca
Antiagregación
PDN, HCQ, inmunosupresores
BOSENTAN

48
42 / 6
42.5 (13 - 72)

16 (33.3%)
32 (66.6%)
7 
14
11

31 (64.5%)
3 / 4
3
4 / 2
1

13 (27.%)
15 (31.2%)

25 (52.1%)
15 (31.2%)
5
1

28 (58.3%)
5 (10.4%)
16 (33.3%)
1
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ficidad variaron dependiendo de las
alteraciones. El VP positivo por encima
del 58%, y la especificidad para las
áreas vasculares no supera el 40%, y
para las hemorragias el 30%. 

El índice de correlación Kappa más
bajo se obtuvo para las hemorragias
0,36 (0,05-0,66) y el más alto para la
detección de tortuosidades  0,75 (0,56-
0,95). El resto de valores quedan refleja-
dos en la tabla 3 b.

DISCUSIÓN Y CONCLUSIONES
El estudio de imagen del FR se realiza
como método estándar y de referencia
mediante un microcopio óptico bifocal
que permita la estereomicroscopia. Pre-
cisa de un sistema de iluminación
mediante luz fría (fibra óptica); y se le
pueden adaptar cámaras fotográficas y
sistemas de video y digitalización que
permiten trabajar con aumentos mayo-
res, obtener reproducciones fotográfi-
cas, e incluso realizar estudios sobre el
funcionamiento del capilar y su respues-
ta a estímulos y tratamientos13,17,19,23. Sin
embargo en la práctica clínica diaria,
interesan sistemas que permitan una
evaluación fiable y rápida del paciente
con FR. En este sentido se han emplea-
do instrumentos de óptica portátiles
como los dermatoscopios, oftalmosco-

pios y lupas de superficie4,23.
En nuestro trabajo los resultados de

evaluación del lecho ungueal mediante
la realización de una capilaroscopia,
muestran un grado de concordancia
entre los dos métodos aplicados exce-
lente (el estereomicroscopio y la lupa)
cuando la valoración queda dentro de la
normalidad. Mostrando la  LC frente al
MO una infravaloración de la presencia
de alteraciones morfológicas, como la
presencia de hemorragias y de áreas
avasculares. Esto obedece probable-
mente más a la variabilidad interobser-
vador que a limitaciones de la técnica o
del aparato utilizado. Recientemente ha
sido publicado un estudio de Baron y
cols donde comparaban la concordancia
en la evaluación de la capilaroscopia
entre reumatólogos y la observación
realizada con microscopio y oftalmos-
copio31; 4 Reumatólogos analizaron dos
dedos de una mano en 13 pacientes con
esclerodermia y 2 controles sanos, obte-
niendo unos índices de concordancia
entre los observadores (índice kappa)
para la presencia o ausencia de asas dila-
tadas, megacapilares y áreas avasculares
de 0.43, 0.54 y 0.19 respectivamente y
respecto al microscopio una concordan-
cia intra-observador de 0.61, 0.56 y
0.31.En la evaluación con el dermatos-

copio la correlación interobservador fue
de 0.63, 0.40 y 0.20; y la reproductibili-
dad intraobservador respecto al micros-
copio óptico de 0.71, 0.55 y 0.40, resul-
tado que debemos interpretar como
moderadamente concordante. 

Otras limitaciones han sido descritas
y se han atribuido a distintos factores
como el campo de visión, la prevalencia
de las alteraciones analizadas y las
características de la población estudiada
como por ejemplo: el tiempo de evolu-
ción del FR, las manifestaciones y esta-
dio evolutivo de la enfermedad subya-
cente22,24,26.  

Distintos estudios clínicos con oftal-
moscopios, dermatoscopios y lupa de
contacto o superficie, han evidenciado
su fiabilidad y equivalencia respecto a
la estereomicroscopia (tabla 4). Han
demostrado su utilidad en la identifica-
ción de los casos de FR como primario
(idiopático) o secundario (asociado a
enfermedad sistémica autoinmune),
mediante oftalmoscopio o dermatosco-
pio24,28; en la evaluación de las alteracio-
nes características de esclerodermia
mediante oftalmoscopio26 o patrón de
esclerodermia-dermatomiositis en
diversas conectivopatías mediante der-
matoscopio25. La lupa de superficie se
ha mostrado una alta concordancia con
el microscopio clásico en la evaluación
de la presencia de megacapilares en 7
pacientes con esclerodermia (70 dedos)
en el trabajo de Martínez-Sánchez27.  

El dermatoscopio no modificado ha
sido empleado como método de visuali-
zación del lecho periungueal en varios
trabajos. El más amplio de Bergman,
evalúa  mediante dermatoscopio a 276
personas: 106 casos (38 FR Primario) y
170 controles, para alteraciones caracte-
rísticas del patrón de esclerodermia-der-
matomiositis; no se realiza comparativa
frente al microscopio estándar, sino res-
pecto a los datos de prevalencia de las
alteraciones capilaroscópicas en otras
series25.  Bauersachs y Poner, con un
dermatoscopio modificado (lente de
magnificación, la coloración y la misma
fuente lumínica, añadiendo una escala
milimétrica y usando gel para ultrasoni-
dos, en vez del  aceite de inmersión)

TABLA 2

RESULTADOS OBTENIDOS CON LA LC Y MO

Normal Anormal

Nº de Asas Normal 15 11
Anormal 2 14

Áreas Avasculares Ausentes 23 12
Presentes 0 7

Dilatación capilar Ausente 18 5
Presente 1 18

Tortuosidad Ausente 23 5
Presente 0 14

Megacapilares Ausentes 35 2
Presentes 1 4

Hemorragías Ausente 31 8
Presente 0 3

Lupa de contacto

M
ic

ro
sc

op
io

 ó
pt

ic
o
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evaluaron 18 pacientes con FR. El índi-
ce de correlación kappa fue superior a
0.9 en capilares dilatados, megacapila-
res, áreas avasculares y microhemorra-
gias, e inferior a 0.8 para la presencia de
capilares ramificados28. 

Mediante oftalmoscopia, Ranft y
cols detectaron hemorragias: 68%,
reducción en el número de capilares:
79%, áreas avasculares: 79% y dilata-
ciones capilares: 84%; en 19 pacientes
con esclerodermia (190 dedos). Obte-
niendo una correlación de aproximada-
mente el 80% con el microscopio (26),
Anders y Schattenkirchner (24) realiza-
rón un estudio prospectivo cegado, para
evaluar la equivalencia entre el estereo-
microscopio y un oftalmoscopio en la
evaluación de 26 pacientes con FR. A
diferencia de nuestro estudio, ellos
muestran los resultados en función no
solo de los pacientes reclutados para el
estudio sino también del número de
dedos estudiados. En la observación de
capilares gigantes, áreas avasculares
(pérdida de más de 4 capilares) y capila-
res con cruces la correlación tenía un
índice kappa superior a 0.9; y para alte-
raciones consideradas como menores y
no diferenciadoras entre FR primario y
secundario (área avascular con delec-
ción de menos de 4 capilares y tortuosi-
dad con menos de 3 entrecruzamientos
por capilar) de 0.8. En la identificación
de los casos como sospechosos de FR
primario o secundario la correlación fue
de 1; pues ninguna alteración significa-
tiva clínicamente, fue distinta entre los
dos métodos empleados. La presencia
de hemorragias no se evaluó. El tiempo
medio de evolución del FR era de 8 ± 12
años, mientras que en nuestra serie más
de la mitad de los pacientes solo tenían
un tiempo de evolución de 0 a 2 años. Es
posible que en estadios precoces las
anomalías morfológicas observables en
la capilaroscopia no sean todavía mani-
fiestas18,21,22. 

La capilaroscopia con Lupa de Con-
tacto con luz incorporada, permite la
evaluación rápida de los pacientes con
FR. Sin embargo, los resultados depen-
derán de la experiencia del observador.
Esto debe ser mejorado estableciendo

una semiología homogénea, haciendo
una evaluación sistemática, reglada e
invirtiendo recursos (especialmente
tiempo) en el conocimiento de la
misma4,14. De esto depende la utilidad
universal de la descripción realizada.
Frente al coste, tanto en recursos mate-
riales como en tiempo de consulta, los
sistemas de lupa de contacto o de super-
ficie, el oftalmoscopio y el dermatosco-
pio, permiten una visualización rápida y
eficiente, aunque perdiendo la posibili-
dad de obtención de imágenes. La Cp
puede ser considerada una técnica para
la predicción de la afectación microvas-
cular en las enfermedades del tejido
conectivo4,15,16,22,23. Aunque, no debemos
establecer el diagnóstico de escleroder-
mia u otra colagenosis basándonos
exclusivamente en los hallazgos de la
Cp, tampoco podemos descartar una
sospecha ante una Cp normal4,17,23. La Cp
del lecho ungueal realizada por personal
entrenado es una técnica sencilla, e ino-
cua, lo que sumado al bajo coste la con-

vierte en una técnica imprescindible hoy
en las consultas de Reumatología Es
posible que en estadios precoces las
anomalías morfológicas observables en
la capilaroscopia no sean todavía mani-
fiestas por lo que los resultados deben
de ser evaluados con cautela. Estudios
con un mayor número de pacientes son
necesarios para poder saber el valor real
de la lupa de contacto en nuestras con-
sultas.
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TABLA 4

VARIACIÓN DE LA CONCORDANCIA EN VARIOS ESTUDIOS (POR NÚMERO DE PACIENTES)

MO1 Lupa1 MO2 Oftalm2 MO3 Dermat3

N total 48 19

Nº de Asas Disminuido 52 % 33.33 % 79 % 79 %

Áreas Avasculares Presentes 39.6 % 14.6 % 68.4 % 79 % 39 % 39 %

Dilatación capilar Presente 48 % 39.6 % 89.5 % 84,2 % 33 % 33 %

Tortuosidad capilar Presente 39.6 % 29 % 33 % 33 %

Megacapilares Presentes 12.5 % 10.4 % 33 % 33 %

Hemorragias Presente 23 % 6.25% 68.4 % 68.4 % 39 % 39 %

1 Santos 2007, 2 Ranft 1987, 3 Bauersachs 199718
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INTRODUCCIÓN

E
l síndrome de Sjögren (SS) es una
exocrinopatía crónica autoinmu-
ne, de progresión lenta y etiología

desconocida. Se caracteriza por la seque-
dad de mucosas, principalmente bucal
(xerostomía) y ocular (xeroftalmia), aun-
que con frecuencia puede producir sínto-
mas por sequedad nasal, cutánea o vagi-
nal1. También se denomina epitelitis
autoinmune, por ser las células del epite-
lio de las glándulas exocrinas diana de la
respuesta inflamatoria provocada por la
infiltración linfoplasmocitaria, presencia
de autoanticuerpos y mediadores de la
inflamación. Aunque en la mayoría de los
pacientes la enfermedad suele quedar
localizada en las glándulas exocrinas
(manifestaciones glandulares), por su
carácter sistémico, puede afectar diver-
sos órganos1,2: hígado, riñón, pulmón, sis-
tema nervioso, etc (manifestaciones
extraglandulares). 

Se considera SS primario (SSP) si
éste aparece de forma aislada y secunda-
rio si se presenta asociado a otra enfer-
medad autoinmune, como el LES o la
artritis reumatoide. 

EPIDEMIOLOGÍA
El SS es de distribución universal, espe-
cialmente entre los 40 y 60 años, con
predominio femenino (9:1). La frecuen-
cia de la enfermedad en la población
general no se conoce con exactitud. La
incidencia anual se estima en 4 casos
por cada 100.000, aunque aumenta con
la edad, hasta 20 casos por 100.000 en

población mayor de 65 años. La preva-
lencia varía entre 0.5-4% de la pobla-
ción adulta, según los criterios diagnós-
ticos utilizados3, 4.

ETIOPATOGENIA 
Se desconoce su causa, aunque se acep-
ta que es multifactorial. Es probable que
la interacción de diversos factores
(genéticos, hormonales, inmunológi-
cos), que condicionan una determinada
susceptibilidad individual, junto con
factores externos, posiblemente infec-
ciones virales, influyan en su aparición
y mantenimiento.

Infecciones virales
La infección viral podría producir una
alteración inicial de la regulación de la
respuesta inmune que, en un individuo
predispuesto, podría dar lugar al des-
arrollo y cronificación de las alteracio-
nes inmunes propias del SS. 

Los virus implicados en la etiopato-
genia del SS son: Herpesvirus (VEB,
CMV, VHH-6, VHH-8), Retrovirus
(HTLV-I, VIH), Flavivirus (VHC,
VHG), parvovirus B19 y Adenovirus.
Tienen en común un marcado tropismo
por las glándulas exocrinas, la capaci-
dad para infectar diversas líneas celula-
res, tanto epiteliales como linfoides y
presentan mecanismos que eluden cons-
tantemente el sistema inmunitario, pro-
vocando así un estado de cronicidad de
la infección viral5. 

Se han acumulado evidencias seroló-
gicas, moleculares y experimentales que
apuntan a los virus como los principales

factores etiopatogénicos en las enferme-
dades autoinmunes. En el caso del SS,
hallazgos histopatológicos e inmunoló-
gicos apoyarían esta hipótesis: 

Por un lado, la latencia de numerosos
virus (sialotropos) en las glándulas sali-
vales. Por otro, se han detectado anti-
cuerpos contra antígenos virales (VEB,
CMV, HTLV-I, VIH, VHC y Parvovirus
B19) en pacientes con SS así como
genoma de algunos virus en el tejido
salival (VEB, HTLV-I, VHC). Algunos
virus (HTLV-I, VIH, VHC) pueden pro-
ducir un síndrome seco e incluso infil-
trado linfocitario de las glándulas sali-
vares y lesiones similares a las que pro-
duce el SS6-8. Se han encontrado lesiones
similares al SS en glándulas salivares y
lagrimales de ratones transgénicos y se
han desarrollado modelos murinos
experimentales de SS inducidos por
infección por CMV murinos.

Asimismo, la existencia de una
inapropiada expresión de HLA-D/DR
en las células epiteliales de las glándulas
en ausencia de células T infiltrantes o de
IFN-gamma, hace suponer la participa-
ción de un agente exógeno, como los
virus, que module la expresión genética
en esas células. La activación policlonal
de los linfocitos B y su capacidad para la
secreción de citoquinas y proliferación
in vitro, es consistente con la activación
inducida por virus de estas células9.

Por otro lado, uno de los principales
autoantígenos en el SS (La-SSB) mues-
tra importante similitud molecular con
diversos retrovirus y se sabe que la
infección viral induce la expresión y
migración de dicho antígeno del núcleo
a la superficie celular10. Además, se ha
demostrado la expresión del oncogén m-
myc en las glándulas salivares.

Factores predisponentes
1. Factores hormonales
El SSP es más frecuente en mujeres,
especialmente durante la edad fértil.
Existen datos que indican que niveles
elevados de estrógenos podrían partici-
par en el inicio de enfermedades autoin-
munes tanto en hombres como en muje-
res. En el LES, existen hallazgos que
apoyan esta hipótesis: un aumento en la
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hidroxilación de los estrógenos; un
aumento de la oxidación de los andróge-
nos en las mujeres y casos de hiperpro-
lactinemia asociados con estos estados
hiperestrogénicos, en los que el trata-
miento de la hiperprolactinemia mejora
las manifestaciones clínicas11. Se ha
demostrado también la capacidad de los
metabolitos estrogénicos para aumentar
la diferenciación de las células B y acti-
var las células T. 

En mujeres con SSP los hallazgos
indican una deficiencia central de los
ejes neuroendocrinos adrenal y gonadal.
Todo ello, junto con niveles elevados de
prolactina, podría facilitar la inmunidad
celular en los pacientes con SS.

2. Factores inmunológicos 
La infiltración de las glándulas exocri-
nas característica de la enfermedad está
constituida fundamentalmente por lin-
focitos T CD4. Sin embargo, es la
expansión policlonal de los linfocitos B
la responsable de las características
serológicas del SSP: hipergammaglobu-
linemia y detección de anticuerpos. La
expansión oligoclonal  es probablemen-
te la causa del aumento de riesgo de apa-
rición de linfomas.

La existencia de linfocitos B que
expresan el marcador T CD5 tanto en
sangre periférica como en glándulas sali-
vares en estos pacientes12, células con
capacidad de secretar una gran cantidad
de auto-anticuerpos y con capacidad de
expansión oligoclonal en algunas leuce-
mias linfáticas crónicas, hace pensar que
éstas células podrían estar implicadas en
la predisposición al desarrollo de linfo-
mas que presentan estos enfermos.

La hipergammaglobulinemia se
detecta con frecuencia en el SSP. Dichas
inmunoglobulinas incluyen un número
elevado de autoanticuerpos: FR; ANA,
que generalmente presentan un patrón
moteado en la inmunofluorescencia;
anticuerpos frente a antígenos extraíbles
(ENA), como los anti-Ro y anti-La, y
anticuerpos órgano-específicos, como
los anti-tiroideos y anti-mitocondriales.

La mayoría de los linfocitos T CD4
que infiltran las glándulas salivares libe-

ran citoquinas13. Se ha descrito expre-
sión de m-RNA de determinadas cito-
quinas en las células mononucleares de
las glándulas salivares, ya sea proinfla-
matorias como el TNF-α o la IL-1β u
otras implicadas en la regulación linfo-
citaria como la IL-2 e IL-6, así como
expresión disminuida de citoquinas
inhibidoras como IFN o TGFβ14,15. Ade-
más, los pacientes con SSP presentan
tendencia a la inversión del cociente
CD4/CD8 en sangre periférica16, una
producción disminuida de IL-1 e IL-2 y
una expresión aumentada de los marca-
dores de activación, el receptor de la
transferrina, el receptor de la IL-2 y
antígenos de clase II, lo que sugiere una
activación previa de éstas células, posi-
blemente desencadenada por infeccio-
nes virales.

3. Factores genéticos
El hecho de que los pacientes con SS,
primario o secundario, muestren ten-
dencia a presentar agregación familiar y
que sus familiares presentes mayor inci-
dencia de otras conectivopatías y auto-
anticuerpos, sugiere que factores gené-
ticos pueden tener importancia en la
etiopatogenia de la enfermedad17-19.  

Se ha descrito asociación de la enfer-
medad con diferentes antígenos del
HLA, la mayoría con DR3, aunque tam-
bién con DR2, DRw53 y DR5. También
los anticuerpos anti-Ro y anti-La se han
asociado con DR320 e incluso se ha des-
crito expresión de antígenos HLA-DR
en las células epiteliales salivares de los
pacientes con SSP y que los linfocitos
presentes en las glándulas salivares pro-
ducen IFN-≥ capaz de estimular la sínte-
sis de HLA-DR, así como la inhibición
de dicha síntesis por anticuerpos mono-
clonales anti-IFN-γ.

Los estudios familiares, indican, sin
embargo, la presencia de genes adicio-
nales, autosómico dominantes, no rela-
cionados con el HLA o los genes de las
inmunoglobulinas, en la predisposición
al SS21. 

HISTOLOGÍA
El SSP se caracteriza por la presencia de
un infiltrado linfocitario, de predominio

CD4 en forma de acúmulo focal de célu-
las mononucleares en diversos órganos
glandulares y extraglandulares22. En las
glándulas salivares es conocido como
sialoadenitis focal.

Se pueden encontrar infiltrados aisla-
dos entre los lóbulos, aunque los acinos
y ductos alejados de los focos linfocita-
rios no muestran infiltración relevante
alguna. El estroma de la glándula está
conservado, lo que lo diferencia del lin-
foma. Puede observarse acumulo de
células mioepiteliales en los ductos sali-
vares que producen la obliteración de
los mismos, sin embargo, pueden apare-
cer en el linfoma y la sarcoidosis. Una
gran proporción de las células linfoplas-
mocitarias infiltrantes contienen IgG e
IgA, lo que sugiere un papel activo en la
producción de autoanticuerpos. Con la
evolución de la enfermedad continúan
apareciendo infiltrados sin apenas
fibrosis.  

Aunque el hallazgo de al menos un
focus (definido como un acúmulo de
más de 50 linfocitos por 4 mm2 de teji-
do glandular salivar) es muy sugestivo
de SS23 no es absolutamente específico,
puesto que puede observarse también en
ancianos sanos o pacientes con otras
enfermedades24,25, si bien no se produce
un aumento de infiltración linfocitaria
durante el envejecimiento. Dado que en
ancianos se puede apreciar la presencia
de atrofia del parénquima y fibrosis, en
ocasiones con linfocitos aislados disper-
sos, quizás estos hallazgos debieran
constituir una exclusión como criterio
diagnóstico. 

Merece la pena recordar que la Sialo-
adenitis crónica es un hallazgo frecuen-
te en biopsias de glándulas salivares
pero no se asocia con el SS ni con esta-
dios finales del mismo22. Sin embargo,
si se considera la presencia de coleccio-
nes focales o Sialoadenitis Focal Linfo-
cítica la mayoría de los autores conside-
ran que la biopsia es el método más
específico para confirmar el diagnósti-
co de SS. 

Las indicaciones para realizar una
biopsia de glándulas salivares menores
dependen de la población de pacientes y
de la disponibilidad de personal experto
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en su realización e interpretación, pero
éstas podrían incluir: la confirmación de
un diagnóstico de sospecha de SS, espe-
cialmente cuando existen manifestacio-
nes sistémicas o extraglandulares, así
como para la exclusión y el diagnóstico
diferencial de otras patologías que cur-
san con xerostomía e hipertrofia glan-
dular. 

La biopsia se suele realizar en glán-
dula salivar menor, a nivel labial, por su
accesibilidad e infrecuentes complica-
ciones. Se realiza la extracción de las
glándulas mediante incisión en la muco-
sa labial inferior, debiendo tomarse de
una zona con aspecto macroscópico
normal, que sea suficiente para contener
al menos 4 glándulas.

La clave diagnóstica es la presencia
de acúmulos focales de linfocitos, a
menudo centrales dentro del lóbulo. Se
recomienda la estimación del grado de
infiltración, con puntuación del número
de focus23-27, y el cálculo de una puntua-
ción media de las glándulas evaluadas26

basada en el número de focus, en ausen-
cia de atrofia o fibrosis. 

La biopsia forma parte de todos los
Criterios de clasificación, constituyen-
do en algunos un punto imprescindible
para la clasificación de un paciente
como SSP. En los criterios Europeos28 y
en los de Consenso Americano-Euro-
peo29 se requiere la objetivación de al
menos 1 focus. La presencia de al
menos 1 focus ofrece buena relación
entre sensibilidad y especificidad
(82,4% y 86,2% respectivamente)30.
Otros métodos como la inmunohistolo-
gía cuantitativa, o la evaluación de dife-
rentes secciones separadas al menos 200
μM, mejora la especificidad hasta el
94.4%, sin cambios en la sensibilidad. 

Entre los factores que podrían prede-
cir un resultado positivo de la biopsia, se
ha detectado que el aumento de la con-
centraciones plasmáticas de IgG > 1482
mg/dl tiene alta especificidad (97%)
pero baja sensibilidad (40%)31.

Algunos estudios han encontrado
relación entre el grado de infiltración
linfocitaria y la presencia de querato-
conjuntivitis y positividad de los auto-
anticuerpos22,32,33. Los pacientes con

mayor grado de infiltración presentan
un inicio de la enfermedad más precoz y
mayor número de manifestaciones
extraglandulares34. En cualquier caso, y
en opinión de muchos autores, los
hallazgos histopatológicos típicos conti-
núan siendo lo más cercano al patrón
oro de todos las pruebas disponibles en
la actualidad para el estudio del SS. 

MANIFESTACIONES CLÍNICAS 
Manifestaciones clínicas glandulares
En la mayoría de los pacientes es el estu-
dio de los síntomas de hiposecreción
glandular, habitualmente xerostomía y
xeroftalmia, la clave para llegar al diag-
nóstico del SS. Con frecuencia, el
paciente no refiere síntomas hasta que
se le pregunta por ellos.

1. Xerostomía
Las glándulas salivales producen un
volumen normal variable de 500 a 1000
ml diarios. El 90% se segrega en las
glándula salivales mayores (parótida,
submaxilar y sublingual) y el 10% res-
tante en las menores (labiales, palatinas,
glosopalatinas y linguales). El flujo sali-
val (FS) basal o no estimulado depende
principalmente de las glándulas subma-
xilares, sin embargo, el FS estimulado
proviene en gran medida de las glándu-
las parótidas35,36.

La xerostomía es la sensación subje-
tiva de sequedad en la boca. Aunque en
sí misma no es una enfermedad puede
alterar la calidad de vida, especialmente
en población anciana. Sin embargo,
puede ser el síntoma que oriente al clíni-
co de la presencia del SS. En ocasiones
no se manifiesta hasta que se ha perdido
el 50% del volumen de saliva normal.
Aparece cuando hay afectación multi-
glandular, pues la pérdida de una glán-
dula por un tumor no la causa. La preva-
lencia de xerostomía en población gene-
ral alcanza el 30%37,38, predomina en
mujeres y aumenta con la edad39-43, sin
embargo, en el SSP es con frecuencia el
síntoma de presentación.

1.1. Causas de xerostomía
Las causas de xerostomía son múltiples.
Las más importantes se señalan en la

Tabla 1. Además del SS, destacan por su
frecuencia la involución senil, el uso de
fármacos con acción xerogénica, radio-
terapia cervical y la infección por virus
sialotropos. 
1.1.1.  Síndrome de Sjögren
La xerostomía afecta al 90% de los
pacientes con SSP44. En el SS secunda-
rio, la frecuencia e intensidad suele ser
menor. Del 50 al 100% de los pacientes
con SSP presentan FS disminuidos,
algunos de 0 ml45. 
1.1.2. Virus sialotropos
Diversos virus sialotropos, como VHC46-

48 y VIH, pueden provocar xerostomía y
signos y síntomas superponibles a los
del SSP, aunque con menor frecuencia
de Anti-Ro y anti-La. En la actualidad la
presencia de VHC es criterio de exclu-
sión de SSP.
1.1.3. Envejecimiento y xerostomía.
En ancianos, la xerostomía con frecuen-
cia se desarrolla por atrofia glandular, A
diferencia del SS, la atrofia senil afecta
de forma característica a las glándulas
submaxilares y, se suele obtener res-
puesta a la estimulación del FS con sia-
logogos, como la pilocarpina. 

En su aparición pueden intervenir
mecanismos propios del envejecimien-
to, como la disminución del estímulo de
los receptores periféricos. Sin embargo,
la causa más frecuente en esta edad, es el
uso de fármacos con acción xerogénica,
presente en más del 50% de los ancia-
nos49,50. 
1.1.4. Fármacos
Son numerosos los fármacos capaces de
disminuir la secreción salival51 (Tabla 2).
Los más frecuentes son: antihistamíni-
cos, sedantes y antidepresivos, especial-
mente los tricíclicos, por su acción anti-
colinérgica. Las asociaciones entre
ellos, frecuentes, pueden incrementar el
efecto xerogénico.

1.2. Manifestaciones clínicas
La xerostomía se hace presente con la
sensación consciente de la falta de saliva
o de humedad bucal. 
1.2.1. Síntomas
La xerostomía suele iniciarse de forma
insidiosa. Según la intensidad podemos
encontrar: halitosis y alteración del
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sabor de los alimentos; disestesias,
ardor o quemazón bucal y labial; difi-
cultad para hablar y para comer alimen-
tos sólidos, que puede llevar a pérdida
de peso; intolerancia para alimentos
ácidos. Por precisar beber incluso por la
noche, puede alterar el sueño y provocar
nicturia. En casos graves el paciente
lleva consigo una botella de agua, para
alivio sintomático. Los pacientes con
prótesis dentales presentan dificultades
para su adaptación, con frecuentes
sobreinfecciones y molestias.
1.2.2. Signos
En pacientes con SS, la xerostomía con
frecuencia es grave y el FS obtenido
incluso tras estímulo potente con Pilo-
carpina puede ser de 0 mL52. Se debe
inspeccionar la presencia de saliva en el
suelo de la boca, alrededor del frenillo
lingual, ya que su ausencia o disminu-
ción indica xerostomía grave. Las
mucosas aparecen menos húmedas,
enrojecidas y con pérdida de su brillo y
la lengua puede estar depapilada y con
fisuras. 

Con la hiposecreción salival se pier-
de el efecto tampón de la saliva y se
incrementa la aparición de Caries por
predominio de flora cariogénica (strep-
tococcus mutans), que puede agravarse
con la presencia frecuente de enferme-
dad periodontal. En estos pacientes la
caries se presenta con rapidez, con un
patrón característico; afectación de la
zona cervical de la pieza dentaria en
zonas poco frecuentes como los incisi-
vos51. 

La hiposecreción salival conduce
también al aumento de infecciones
bucales, especialmente por Candida
albicans53-56. En los pacientes con SS, la
prevalencia de candidiasis oral alcanza
el 70%. Se manifiesta con un cuadro
clínico característico denominado Can-
didiasis eritematosa crónica: aparece en
el 30% de los pacientes e indica hipose-
creción grave y es la responsable de
ardor y quemazón bucal, intolerancia a
alimentos ácidos y picantes. La mucosa
bucal se encuentra enrojecida, puede
provocar atrofia papilar del dorso de la
lengua y puede aparecer queilitis. Dado
que la flora bucal de sujetos normales

contiene Candida albicans en pequeña
cantidad (25%) sin síntomas, para el
diagnóstico de este proceso se precisa la
presencia de síntomas y el crecimiento
de colonias de Candida albicans en fro-
tis oral en medio de Sabouraud. El diag-
nóstico se confirma con la mejoría con
antifúngicos. El factor más importante
para la colonización oral por Candida
albicans en los pacientes con SS y
xerostomía es el resultado del FS basal
y/o estimulado56.

La hipertrofia o aumento de tamaño
de las glándulas salivares ocurre en el
30-50% de los pacientes con SS. Es
habitualmente firme, difusa y no se
observa inflamación. Los cambios son
más evidentes en las parótidas, pero
también pueden afectarse las submandi-
bulares. Puede ser episódico, con infla-
mación y posterior reducción a lo largo
de pocas semanas, o crónico. Cuando la
glándula está dura o tiene consistencia
nodular hay que sospechar una neopla-
sia. Debe descartarse siempre la presen-
cia de otras causas de hipertrofia glan-
dular (tabla 3), mediante pruebas de
imagen como ecografía, TAC, RNM e
incluso sialografía. 

1.3. Evaluación diagnóstica
El diagnóstico de xerostomía se basa en
la demostración objetiva de la hipose-
creción, mediante la medición del flujo
salival (sialometría). Para el diagnóstico
diferencial de la xerostomía nos apoya-
remos en pruebas que analizan tanto la
función (gammagrafía salival, FS esti-
mulado) como la estructura (biopsia
labial) de las glándulas salivales.
1.3.1. Sialometría
Para la medición del FS, se utilizan
diversos procedimientos, dependiendo
que se recoja saliva de una o de todas las
glándulas (pluriglandular).

A) Estudio del flujo salival basal o no
estimulado

En la población general el FS basal
varía ampliamente. Se realiza por la
mañana, entre las 9 y las 11 horas,
durante 5-15 minutos según las técnicas
y siempre tras 1 hora, al menos, sin estí-
mulos; comer, beber, fumar o cepillado
dental57. 

ACTUALIDAD CIENTÍFICA | 

Rev. Sociedad Val. Reuma. 2007, 2;3:23-40

Revisiones

TABLA 1

CAUSAS DE XEROSTOMÍA

�Fármacos
�Radioterapia cervical
�Síndrome de Sjögren
�Envejecimiento
�Miscelánea:

- Deshidratación
- Respiración bucal
- Obstrucción nasal
- Enfermedades psiquiátricas
- Sarcoidosis
- Amiloidosis
- Diabetes mellitus
- Hiperlipoproteinemia V
- Gastritis atrófica
- SIDA
- Infección por VHC

TABLA 2

FÁRMACOS QUE PRODUCEN XEROSTOMÍA

�Antihistamínicos
�Antidepresivos
�Antiparkinsonianos
�Antisicóticos
�Ansiolíticos
�Anorexígenos
�Diuréticos
�Clonidina
�Descongestivos
�Didanosina (DDI)

TABLA 3

CAUSAS DE AUMENTO DE TAMAÑO DE LAS

GLÁNDULAS SALIVALES

Unilateral

Infección bacteriana
Sialoadenitis crónica
Obstrucción
NeoplasiaBilateral

Bilateral

Infección vírica
Sdme Sjögren
Amiloidosis
Sarcoidosis
Hiperlipidemia
Alcoholismo/Cirrosis
Acromegalia
Anorexia
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Se puede obtener FS proveniente de
una glándula mediante canalización de
la misma o saliva completa pluriglandu-
lar, que es lo habitual en la práctica. Para
recolectar la saliva completa, se recoge
el FS mediante la técnica de salivación:
con el paciente sentado y tras una deglu-
ción previa, el paciente va depositando
en un recipiente graduado, la saliva que
de forma espontánea le llega a la boca.
En nuestro caso, utilizamos como reci-
piente una jeringa de material desecha-
ble de 5 ml, a la que se adapta en la por-
ción inferior un tapón para evitar la pér-
dida de muestra y en la porción superior
un cono realizado con material plástico
(Figura 1). Se considera normal si el FS
es > 1.5 ml en 15 minutos57.

B) Estudio del flujo salival estimulado
Nos aporta información de la capaci-

dad de secreción de las glándulas saliva-
les ante estímulos, es decir, la “reserva
glandular”. Tiene interés no sólo diag-
nóstico, también terapéutico, pues seña-
la qué pacientes podrían beneficiarse
del tratamiento sialogogo. 

Los métodos de recogida son los mis-
mos que para el FS basal, tanto para una
glándula como para saliva completa.
Los estímulos principales son: 1) Gusta-
tivos: zumo de limón (0.1 ml/ácido cítri-
co)2. 2) Mecánicos: se suele utilizar
goma de parafina, que se mastica,
durante 2 a 5 minutos57. 3) Farmacológi-
cos: Algunos autores abogan por el uso
de la pilocarpina, con acción sialogoga
potente a partir de la primera hora tras
su administración, persistiendo durante
dos o tres horas (Figura 2). Primero se
recoge el flujo basal, se administran 5
mg vía oral y se repite el flujo salival una
hora después. Consideramos normal un
FS estimulado >1.5 ml en 15 minutos.
Los efectos secundarios son escasos
(11%), leves y autolimitados, como sud-
oración o náuseas58. Debería evitarse su
uso en cardiópatas y asmáticos. No obs-
tante, se aconseja disponer de atropina
(subcutánea o intravenosa), para com-
plicaciones graves. 

Las ventajas de utilizar pilocarpina
en la prueba de flujo salival estimulado
(prueba de pilocarpina) son múltiples58:

a) Valora la gravedad de la xerosto-

mía ya que evalúa la reserva funcional
glandular. 

b) Indica qué pacientes se beneficia-
rán del tratamiento y la dosis tolerada
sin complicaciones.

c)  Puede utilizarse para el control de
la respuesta del tratamiento a lo largo
del tiempo.

d) Puede servir de referencia para el
uso de otras sustancias sialogogas.

e)  Es una prueba sencilla que se
puede realizar en la consulta.

1.3.2. Gammagrafía salival
La gammagrafía de glándulas saliva-

les con Tecnecio 99m (99mTc) es un
procedimiento muy sensible, para el
estudio de la función de las glándulas
salivales. La información dinámica que
aporta es mayor que la anatómica. Las
células de los conductos intralobulares
de las glándulas salivales tienen la capa-
cidad de concentrar aniones del tipo
131I y 99mTc, permitiendo la visuali-
zación de la glándula. Sólo la glándula
parótida y submandibular son capaces
de concentrar el 99mTc de forma sufi-
ciente, que permite su visualización.
Durante la prueba se obtienen imágenes
“calientes” (Figura 1), correspondientes
a actividad en las glándulas salivales y
también a nivel de tiroides, mucosas
bucal y nasal59.

A) Técnica 
Se realiza en ayunas, para evitar el

estimulo de la masticación. No se supri-
me la captación tiroidea con iodo, ya
que se suele comparar con la captación
de las glándulas salivales y puede infor-
mar de patología tiroidea, frecuente en
pacientes con SS.

Se administran 10 milicurios (mCi)
intravenosa de 99mTc pertecnetato y se
obtienen imágenes que valoran la vascu-
larización y la capacidad para concen-
trar el trazador. 

B) Estudio normal
Se desarrolla en tres fases60:
–Fase de aflujo vascular. Revela un

flujo bilateral y simétrico a las glándulas
salivales.

–Fase de concentración. Se produce
marcado aumento de actividad, gradual
y simétrico, en las glándulas parotídeas
y submandibulares, durante los prime-

ros 5-15 minutos.
–Fase secretora. En los minutos 15 a

30 postinyección, la actividad intraglan-
dular disminuye tanto a nivel parotídeo
como submandibular y el 99mTc se
transporta a la saliva, apareciendo y
aumentando la actividad en boca. A los
60 minutos, la actividad en boca es
mayor que en las glándulas. Tras estímu-
lo con limón, el vaciamiento de la glán-
dula parótida es mucho más rápido que
en la glándula submandibular y aparece
captación en boca. 

C) Estudio patológico
La alteración de la gammagrafía sali-

val por hipofunción glandular quedó
definida en 1971 por Schall (61). Lo
dividió en cuatro grados:

–Grado I (normal). Rápida captación
del trazador por las glándulas salivales
en los primeros 10 minutos, con concen-
tración progresiva y excreción a la cavi-
dad oral a los 20-30 minutos. Al final de
la prueba la actividad en boca es mayor
que en las glándulas salivales (Figura 2).

–Grado II (leve). La dinámica puede
ser normal, pero con disminución en la
concentración del trazador; o una capta-

FIGURA 1

IDENTIFICACIÓN DE LA ANATOMÍA EN UNA

GAMMAGRAFÍA SALIVAL NORMAL

Detalles de captación de: (1) mucosa nasal,
(2) glándulas parótidas, (3) glándulas sub-
maxilares, (4) captación correspondiente a
mucosa bucal y (5) glándula tiroides.
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ción normal con enlentecimiento en la
secuencia de la prueba. Al final, la acti-
vidad en boca es inferior al normal e
igual que en las glándulas salivales
(Figura 3).

–Grado III (moderado). Existe mar-
cado enlentecimiento con disminución
tanto de la concentración como de la
excreción del trazador. No se observa
actividad en boca al final de la prueba
(Figura 4).

–Grado IV (grave). Se comprueba
ausencia de actividad glandular a lo
largo de la prueba (Figura 5).

D) Indicaciones de la gammagrafía

salival
Es una técnica con alta sensibilidad,

pero escasa especificidad. La ventaja
principal es la visualización dinámica
(captación, excreción) de la función y
reserva glandular. Su utilidad es escasa
para detección y caracterización de
masas intra y periglandulares, superada
por técnicas de imagen como la ecogra-
fía, TAC o RM. Las indicaciones princi-
pales son (62):

–Estudio de pacientes con xerosto-
mía. El resultado patológico de esta
prueba es uno de los criterios diagnósti-
cos para el SS (grados III o IV). Podría

también ser útil si el paciente no colabo-
ra o no realiza correctamente la prueba
de FS basal. Diversos estudios demues-
tran buena relación entre el resultado de
la gammagrafía salival y el FS basal y
estimulado (58,59). En un estudio
reciente en 117 pacientes con xerosto-
mía, el 70% con SSP,.al comparar el
resultado de la gammagrafía salival
(patrón de referencia funcional) con las
pruebas de flujo salival basal y estimu-
lado con pilocarpina, se obtuvieron los
siguientes resultados (58,63,64 ):

a) El FS basal normal, se correlacio-
nó con un grado I (normal) o II (disfun-
ción leve), en la gammagrafía salival.
Sin embargo, el FS basal disminuido no
permitió discriminar entre un resultado
de la gammagrafía salival normal
(grado I) ó patológico (grados II, III,
IV). 

b)  Los pacientes con FS basal dismi-
nuido que no respondían a Pilocarpina,
presentaban afectación avanzada (gra-
dos III y IV) en la gammagrafía salival.

Los resultados de este estudio, indi-
can que el FS basal, es una herramienta
útil para objetivar la xerostomía. Puesto
que el FS estimulado con Pilocarpina,
correlaciona con la gammagrafía sali-
val, se podría evitar en muchas ocasio-
nes la realización de la misma.

–Otras indicaciones:
a) Anomalías del desarrollo glandu-

lar: En agenesia o aplasia glandular.
b)  Procesos glandulares obstructi-

vos: Presenta un patrón característico:
captación normal y retraso o incluso
ausencia de la eliminación. 

c) Fístulas y lesiones traumáticas:
Evitaría la realización de sialografías.

d) Comprobación postcirugía: Entre
otros, sería útil en la comprobación de la
extirpación total glandular en el manejo
terapéutico tumoral.
1.3.3. Biopsia labial
Es una técnica que per se no demuestra la
presencia de xerostomía. Sin embargo,
en el estudio de pacientes con xerosto-
mía, la biopsia labial, como ya se ha
comentado previamente en el apartado
de histología, se considera de importan-
cia diagnóstica, puesto que puede dife-
renciar la involución glandular por la
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FIGURA 2

GAMMAGRAFÍA NORMAL, GRADO I

FIGURA 3

GAMMAGRAFÍA SALIVAL CON AFECCIÓN

LEVE O GRADO II

FIGURA 4

GAMMAGRAFÍA SALIVAL CON AFEC-
CIÓN MODERADA O GRADO III

FIGURA 5

GAMMAGRAFÍA CON AFECCIÓN GRAVE O

GRADO IV

Se aprecia una dinámica normal tanto en
la captación como en la excreción.

Existe marcado enlentecemiento tanto
de la concentración como de la excre-
ción del trazador. No se observa acti-
vidad en boca al final de la prueba.

No se aprecia actividad glandular a lo
largo del estudio.

Se observa una adecuada captación glan-
dular con enlentecimiento de la excreción.
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edad, de patologías que infiltran las glán-
dulas salivales como el SS, sarcoidosis, e
incluso tumores como el linfoma. 
1.3.4. Otros métodos
La sialografía puede ser útil para la
patología obstructiva glandular, La eco-
grafía, TAC y RM de las glándulas sali-
vales, son de elección para el estudio de
masas glandulares.
1.3.5. Actitud ante un paciente con
xerostomía 
En primer lugar, se debe valorar si el
paciente recibe fármacos con acción
xerogénica y descartar problemas loca-
les. Si subsanados estos, el sujeto conti-
núa con síntomas, se aconseja realizar
un FS no estimulado, con dos situacio-
nes posibles58:

A) Flujo salival basal normal (>1.5 mL)
Se debería repetir el FS y si es normal

y mayor de 2 ml, se recomienda vigilar
al paciente e insistir en la posible toma
de fármacos.

Si el paciente mantiene un FS basal
entre 1.6 a 2 ml, se podría solicitar una
gammagrafía salival: 

–Si la gammagrafía salival es normal
(grado I) o leve (grado II), es menos pro-
bable que se trate de un SS. 

–Aunque poco probable, si el grado
de la gammagrafía salival fuera avanza-
do (III o IV), se debe descartar el SS
(afectación ocular, anticuerpos, biopsia
labial, datos clínicos de enfermedad sis-
témica).

B) Flujo salival basal disminuido
(<1.5 mL)

En este caso la posibilidad de SS,
sobre todo en menores de 60 años, es
alta. En primer lugar analizaremos el
flujo salival estimulado con pilocarpina.
Si el FS estimulado es patológico (<1.5
mL), se debe buscar un SS. Si el FS es
normal (>1.5 mL), no descarta la exis-
tencia del SS, pero se deben tener en
cuenta: edad, diabetes mellitus, fárma-
cos o escasa colaboración del paciente
en la prueba. En el estudio del SS en
estos pacientes, si los anticuerpos anti-
Ro y/o anti-La son negativos, estaría
indicada la biopsia labial para llegar al
diagnóstico.  

2. Xeroftalmia

La prevalencia de sequedad ocular o
xeroftalmia alcanza al 15% de la pobla-
ción general, si bien menos del 30% tie-
nen SS. Afecta a cerca del 90% de los
pacientes con SS65. Con frecuencia es el
síntoma de debut, asociado o no a xeros-
tomía. Se caracteriza por disminución
de la cantidad de producción acuosa
lacrimal, manteniendo en muchos casos
la producción lipídica y mucinosa de las
lágrimas.

2.1. Causas
Las causas principales de xeroftalmia,
además del SS, son la atrofia glandular
senil o el uso de fármacos con acción
xerogénica. En los últimos años han
aumentado los casos derivados de acti-
vidades que precisan nuestra atención,
que provocan fatiga ocular o disminu-
ción del parpadeo, como exposición
prolongada a la televisión u ordenador.

2.2. Manifestaciones clínicas
2.2.1. Síntomas
El síntoma principal es la sensación de
picor, quemazón, cuerpo extraño o de
arenilla ocular que empeora con el par-
padeo y mejora con lágrimas artificia-
les. A diferencia de la blefaritis empeora
durante el día, por efecto de la evapora-
ción, irritantes ambientales como el
viento, aire acondicionado o el humo. A
destacar la intolerancia a las lentes de
contacto.

2.2.2. Signos
Según la intensidad del cuadro, se apre-
ciará hiperemia ocular, pérdida del bri-
llo conjuntival, dolor ocular y fotofobia.
En pacientes con sequedad importante
se aprecian secreciones espesas o fila-
mentosas de mucina, dado que no se
puede diluir por el déficit acuoso lacri-
mal, provocando visión borrosa. A dife-
rencia de las infecciones, en el ojo seco
la secreción es blanquecina, escasa y
localizada en el ángulo interno ocular.

2.3. Evaluación diagnóstica
2.3.1. Pruebas cuantitativas de hipose-
creción lagrimal
Se utilizan como pruebas iniciales ante
la sospecha de hiposecreción ocular57. 

A)  Menisco interno lagrimal. Util
como exploración inicial de la superfi-
cie ocular, en pacientes con sospecha de
ojo seco. Indica la presencia de hipose-
creción. Para su correcta realización se
precisa lámpara de hendidura e incluso
fluoresceína.

B)  Prueba de Schirmer. Es la más
usada para medir la hiposecreción lagri-
mal. Se realiza mediante la valoración
de la capacidad para humedecer una tira
de papel de 35 mm de longitud y 5 mm
de ancho.  Sin aplicar anestésico, con un
papel de filtro estéril (existen tiras
comercializadas, por ejemplo tear test
strips, Clement Clarke International
Ltd, UK), con el paciente sentado,
mirando hacia arriba y separando suave-
mente el párpado inferior hacia abajo, se
coloca la tira de papel, por la parte final
redondeada doblada en ángulo recto, en
el tercio externo del borde libre del pár-
pado inferior, en contacto con la conjun-
tiva tarsal. Se considera patológico si es
<5 mm en 5 minutos. La sensibilidad y
la especificidad es del 77% y 72% res-
pectivamente. Por su facilidad y ausen-
cia de complicaciones importantes se
puede realizar en cualquier ámbito clíni-
co. Es una de las valoraciones incluidas
en los criterios de clasificación Europe-
os y grupo de Consenso Americano-
Europeo. 
2.3.2. Pruebas cualitativas de hipose-
creción lagrimal con colorantes
Se utilizan diversos colorantes que tiñen
las zonas de epitelio corneal dañadas57.
Para su correcta interpretación se debe
explorar con lámpara de hendidura. Los
más usados son Rosa de Bengala, Fluo-
resceína y Verde de lisamina. Todos son
irritantes oculares, por lo que se aconse-
ja irrigar con suero fisiológico.

Es un índice de la gravedad de la
lesión ocular. Se aplica una gota del
colorante en el fórnix conjuntival infe-
rior que tiñe al epitelio corneal y conjun-
tival, evidenciando las zonas de querati-
tis punctata o filamentosa característi-
cas de la queratoconjuntivitis seca. Con
lámpara de hendidura se evalúan las
zonas externa, central e interna de cada
ojo. 

La puntuación de Bijsterveld estable-
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ce los siguientes valores en función del
grado de tinción: 0: no se tiñe, 1: algu-
nos puntos dispersos, 2: puntos agrupa-
dos y 3: se observan manchas y no pun-
tos. Se considera patológico un resulta-
do >4 en cada ojo. La puntuación máxi-
ma posible es 18. Esta evaluación es la
más específica (81,7%)  y tiene además
una concordancia suficiente con el test
de Schirmer30,57.
2.3.3. Otras pruebas
El Tiempo de rotura de la película lacri-
mal (break-up time -BUT-) se considera
menos reproducible y tiene menor con-
cordancia con los otros. Es patológico
cuando es inferior a 10 segundos en
ambos ojos.

La medición de la osmolaridad o
niveles lagrimales de lisozima, lactofe-
rrina o B2-microglobulina, no son de
utilidad en la práctica clínica.

3. Otras mucosas
3.1. Sequedad nasal
Se presenta en el 30% de los pacientes
con SS. Puede aparecer costras nasales,
en ocasiones provoca epistaxis y hasta
alterar el olfato. Se debe tener en cuenta
en pacientes con SS, pues puede incre-
mentar la xerostomía al dormir con la
boca abierta.

3.2. Sequedad cutánea
La sequedad cutánea o xerosis aparece
en el 30-60% de los pacientes con SS,
Se relaciona con la hiposecreción de las
glándulas sudoríparas (66). Puede cau-
sar prurito y en ocasiones lesiones por
rascado.

3.3. Sequedad genital
La presencia de sequedad vaginal es
multifactorial (67,68). Puede provocar
dispaurenia y aumento de infecciones
locales. Su intensidad no se relaciona
con el grado de xeroftalmia o de xeros-
tomía. No se debe olvidar en estas
pacientes la zona vulvar que puede pro-
vocar síntomas que acompañan a los
vaginales.

Manifestaciones clínicas extraglan-
dulares
El SS puede afectar a cualquier órgano.

Su frecuencia varía según las series, las
más frecuentes son las articulares, el
fenómeno de Raynaud y la enfermedad
tiroidea. Aunque pueden ser evidentes
desde el inicio, suelen aparecer en fases
avanzadas de la enfermedad, determi-
nando en ocasiones el pronóstico.

Aparato locomotor
La mayoría refieren artralgias y/o artri-
tis, a lo largo de su evolución69. La artri-
tis no es erosiva y suele afectar manos y
pies, aunque ocasionalmente produce
deformidades tipo artropatía de Jacoud.
Un 15 % reúnen criterios de fibromial-
gia70. Se han descrito casos de miopatía
inflamatoria de comienzo insidioso y de
fascitis eosinofílica. 

Fenómeno de Raynaud 
Se presenta hasta el 65 % de los pacien-
tes. Puede preceder a los síntomas de
sequedad glandular. A diferencia de la
Esclerodermia, no aparecen úlceras ni
cambios tróficos significativos, aunque
puede acompañarse de calcinosis71. Se le
ha relacionado con artritis, vasculitis,
fibrosis pulmonar, glomerulonefritis,
miositis y neuropatía periférica72.

Enfermedad tiroidea
Hasta el 70% de los enfermos con SSP
pueden presentar alteraciones tiroideas.
Lo más frecuente son las tiroiditis
autoinmunes y signos de disfunción
tiroidea, clínicos o subclínicos73,74, e
incluso presencia aislada de anticuerpos
antitiroideos. 

Pleuro-pulmonares
Se ha descrito la presencia de EPOC,
alveolitis linfocitaria, neumonitis inters-
ticial linfocítica y fibrosis pulmonar.
Menos frecuentes, vasculitis, hiperten-
sión pulmonar, que se ha asociado con
anticuerpos anticardiolipina, pseudolin-
foma y otros. El derrame pleural es
infrecuente 75-77. 

El SSP parece ser la conectivopatía
en la que la alteraciones funcionales
pulmonares son menos frecuentes y pro-
nunciadas. Las más frecuentes son las
de vía aérea pequeña y de difusión del
CO, aunque no existe buena correlación

entre los hallazgos radiológicos y fun-
cionales. Consideradas en conjunto son
más graves y frecuentes en pacientes
con SS secundario que en pacientes con
SSP, probablemente porque en los pri-
meros están relacionadas con la enfer-
medad de base. No se detecta correla-
ción con otros hallazgos clínicos o sero-
lógicos, salvo mayor afectación de la
difusión en los pacientes con fenómeno
de Raynaud. Los estudios de seguimien-
to, muestran que la mayoría no desarro-
llan enfermedad progresiva pulmonar y
ésta se asocia con la presencia de anti-
cuerpos anti-Ro y suele aparecer pre-
cozmente en el curso de la enferme-
dad78.

Gastrointestinales
La disfagia es frecuente y se debe funda-
mentalmente a la sequedad, aunque
estudios con manometría han descrito
alteraciones de la movilidad esofágica
hasta en el 30%79. Con frecuencia pre-
sentan dispepsia con gastritis crónica
atrófica. En los pacientes con gastritis
debería investigarse la presencia de H
pylori, pues se ha asociado con linfoma
MALT en pacientes con SS80. Un estu-
dio encontró una prevalencia del 5% de
enfermedad celíaca en pacientes con
SS, que supone 10 veces más que en la
población general81.

Hepáticas
Lo más frecuente es la hepatomegalia y
la elevación de la fosfatasa alcalina. Un
alto porcentaje de pacientes con Hepati-
tis crónica activa, Cirrosis Biliar prima-
ria y Cirrosis criptogenética presentan
un síndrome seco asociado48.

Los pacientes con infección crónica
por VHC presentan en ocasiones mani-
festaciones clínicas que simulan los
hallazgos clínicos, histológicos e inmu-
nológicos del SSP, aunque los pacientes
con VHC generalmente son mayores,
tienen una menor prevalencia de anti-
cuerpos anti-Ro/La e hipertrofia parotí-
dea y una mayor prevalencia de hipo-
complementemia y crioglobulinemia82. 

Renales
Pueden afectar al 30% de los pacientes y
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suele ser silente83. Lo más frecuente es la
presencia afectación túbulo-intersticial
con alteración de la función tubular aun-
que también se han objetivado glomeru-
lonefritis e incluso algún caso de Ami-
loidosis. Ante la sospecha de glomeru-
lonefritis debe excluirse la posibilidad
de LES o crioglobulinemia subyacentes. 

La afectación túbulo-intersticial se
considera una epitelitis, suele ser subclí-
nica y de buen pronóstico, mientras que
la afectación glomerular suele aparecer
más tardíamente, de peor pronóstico y
suele asociarse con la presencia de crio-
globulinemia e hipocomplementemia84. 

Sistema nervioso
Se han comunicado múltiples manifes-
taciones del sistema nervioso central
como hemiparesia transitoria, neuritis
óptica, convulsiones, ataxia, parkinso-
nismo, meningoencefalitis aséptica,
mielopatía aguda y crónica, vasculitis,
linfomas, alteraciones afectivas y
demencia85. Por otra parte, la depresión
y los trastornos de la personalidad son
frecuentes.

La incidencia de afectación del siste-
ma nervioso periférico varía entre 10%-
50%. Las más frecuentes son las neuro-
patías sensitivas o sensitivo-motoras
distales y simétricas, seguido de la neu-
ropatía sensitiva del trigémino, neuropa-
tía autonómica y síndrome del tunel del
carpo. Otras neuropatías por atrapa-
miento, mononeuritis múltiple, polineu-
ropatías desmielinizantes y motoras son
menos frecuentes. En una revisión
reciente en 82 pacientes con manifesta-
ciones neurológicas86, precedieron al
diagnóstico de SSP en más del 80% de
los pacientes, objetivándose afectación
del SNC en el 68% de los pacientes y del
SNP en el 62%. Merece destacar que 29
pacientes presentaron manifestaciones
similares a las de la Esclerosis múltiple.
La biopsia de los nervios de los pacien-
tes con neuropatía periférica muestra a
menudo inflamación vascular epineural,
ocasionalmente necrotizante. 

Hematológicas
Los pacientes pueden presentar anemia,
generalmente normocítica, normocró-

mica y con menos frecuencia leucope-
nia o trombopenia87,88. En una serie se ha
documentado eosinofilia hasta en un
11% de los pacientes. Con frecuencia se
detecta el patrón de VSG elevada con
PCR normal por la presencia de la
hipergammaglonulinemia policlonal.
En algunos pacientes se detectan en
suero crioglobulinas, debiéndose des-
cartar la presencia de VHC.

Linfoproliferación y Linfoma
El SS se caracteriza por la activación
policlonal de los linfocitos B y por la
infiltración linfocítica de las glándulas.
En ocasiones puede existir linfoprolife-
ración generalizada, pseudolinfoma e
incluso linfoma. El espectro de la linfo-
proliferación oscila desde la Gammapa-
tía monoclonal, cadenas ligeras, Crio-
globulinemia mixta monoclonal (tipo
II) hasta el Linfoma no Hodgkin (LNH)
o tipo MALT (mucosa-associated
lymphoid tissue). 

Se calcula un riesgo del 4 al 10% de
desarrollar un LNH a lo largo de la vida
de un paciente con SSP, con un riesgo 44
veces mayor que la población general89.
Estudios recientes estiman un riesgo
menor, pero claramente superior al de la
población general (OR=6,1) y al de
otras enfermedades autoinmunes, como
el LES (OR=4,6) o la AR (OR=1,5)90.
Sólo un estudio ha analizado la inciden-
cia de linfoma de forma prospectiva,
encontrándose un 7% en pacientes con
seguimiento mayor de 5 años91. 

La hipertrofia parotídea, esplenome-
galia y las adenopatías, identifican un
subgrupo de pacientes con marcada reac-
tividad linfoide y mayor riesgo de des-
arrollar LNH. Un estudio multicéntrico
con 33 pacientes con SSP y Linfomas B
encontró con mayor frecuencia adenopa-
tías, vasculitis cutánea, neuropatía perifé-
rica, fiebre, anemia y linfopenia92. Los
linfomas suelen ser de células B IgM
kappa. Se localizan predominantemente
en la zona marginal y son mayoritaria-
mente extraganglionares, sobre todo en
las glándulas salivares. Son un factor de
mal pronóstico, reduciendo la supervi-
vencia de los pacientes.

El pseudolinfoma se caracteriza por

acumulación pseudotumoral de células
linfoides, aunque ésta no reúne criterios
anatomopatológicos, inmunofenotípi-
cos o genotípicos de linfoma. La locali-
zación más frecuente es el pulmón.

Se considera que el SS representa un
modelo patológico de evolución desde
la activación policlonal de los linfocitos
B a la expansión mono u oligoclonal de
los mismos, que puede culminar en el
desarrollo de una enfermedad linfopro-
liferativa maligna.  Uno de los hechos
que marcaría la evolución hacia las dife-
rentes fases de éste proceso es la apari-
ción de clones celulares de células B
activadas por antígenos, frecuentemente
IgM positivos y con actividad Factor
Reumatoide. Se ha descrito la transloca-
ción del protooncogen bcl-2 t(14;18),
así como un defecto de la enzima repa-
radora de la lesión promutagénica 06-
metilguanina del DNA como factores
distintivos del linfoma. 

En muchos pacientes la linfoprolife-
ración permanece localizada en el tejido
glandular y es benigna. Los factores res-
ponsables de la transición de sialoadeni-
tis linfoepitelial reactiva a proliferación
monoclonal no se conocen. Probable-
mente la estimulación antigénica crónica
desempeñe un papel inicial. En este sen-
tido, se sabe que en linfomas asociados a
crioglobulinemia mixta esencial, el VHC
desempeña un papel patogénico. Ade-
más existen características histológicas y
moleculares comunes entre los linfomas
de pacientes con SS y pacientes con
infección por VHC; así como un com-
portamiento parecido que sugieren que
los linfomas asociados al SS y al VHC
pueden presentar reactividad inmunoló-
gica cruzada o mimetismo molecular
entre los agentes que los desencadenan.
En un estudio en pacientes con SSP la
mayoría de los pacientes con crioglobu-
linas desarrollaron linfoma (86%) y sólo
el 13% de los pacientes sin  crioglobuli-
nas, por lo que éstas son un factor predic-
tivo del futuro desarrollo de linfoma91,92.

Un mecanismo patogénico propuesto
para el desarrollo de los linfomas93 sería
el siguiente: 1) estimulación crónica de
las células B policlonales que secretan
FR en los lugares de la enfermedad. 2)
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Las células B con actividad FR se con-
vierten en monoclonales y se diseminan
a otros órganos. El FR se une a IgG poli-
clonales que pueden formar crioprecipi-
tados. 4) el siguiente paso sería una ano-
malía cromosómica (trisomía 3 o trans-
locación bcl-2) que conferiría a las célu-
las monoclonales un comportamiento
de linfoma B de bajo grado. 5) un último
hecho (por ejemplo, una mutación de
p53) podría transformar el linfoma de
bajo grado en uno de alto grado. 

Vasculitis
Según el tipo histológico se clasifican en
tres grupos: a) vasculitis de pequeño vaso
inicialmente neutrofílica leucocitoclásica
y después linfocítica; b) arteritis necroti-
zante de arterias musculares, similar a la
PAN, aunque sin microaneurismas y c)
endarteritis obliterante en pacientes de
larga evolución. Lo más habitual es la
detección de vasculitis cutánea, frecuen-
temente como púrpura palpable. Algunos
estudios han asociado la presencia de
púrpura cutánea con el desarrollo de lin-
foma y mortalidad; por lo que debería
considerarse la vasculitis cutánea como
un hallazgo pronóstico significativo.

Cutáneas
Lo más frecuente es sequedad cutánea o
xerosis, que provoca en gran medida
prurito. Aunque pueden aparecer lesio-
nes de vasculitis, también se pueden
presentar lesiones no vasculíticas como
eritema anular, líquen plano, eritema
polimorfo o lesiones indistinguibles de
las del lupus cutáneo subagudo94. 

Serológicas 
Con frecuencia se detecta hipergamma-
globulinemia, factor reumatoide (90%),
ANA (90% con Hep-2 como sustrato), y
anticuerpos específicos: anti-Ro y anti-
La. En ocasiones se detectan otros anti-
cuerpos (antifosfolípidos, anti-DNA,
ANCA, anti-RNP, etc) y sólo un pequeño
porcentaje desarrollan con posterioridad
otras enfermedades autoinmunes95.  En
los pacientes con inmunoglobulinas
monoclonales circulantes se ha detectado
un incremento significativo de procesos
linfoproliferativos (OR=8,13; IC: 1,64-

51,54)96. Se pueden encontrar crioglobuli-
nas y éstas se asocian desarrollo de linfo-
mas así como a la presencia de vasculitis. 

Anticuerpos anti-Ro/SSA y anti-
La/SSB. Los auto-anticuerpos más
característicos de la enfermedad están
dirigidos frente a dos ribonucleoproteí-
nas Ro(SSA) y La(SSB): anti-Ro/SSA y
anti-La/SSB. No son específicos del SS
y pueden encontrarse en otras conecti-
vopatías, especialmente LES. 

Aunque varía en función de los crite-
rios de clasificación y las técnicas de
detección utilizadas, en el SS se detec-
tan los anticuerpos anti-Ro y anti-La en
el 40-50%, con estudios de doble difu-
sión o contrainmunoelectroforesis, aun-
que con ensayos sensibles de fase sólida,
se alcanzan el 96% de anti-Ro y el 87%
de anti-La97.

Existen, al menos 2 antígenos
Ro/SSA linfocitarios, ribonucleoproteí-
nas de 60 y 52 kd de peso molecular,
implicadas en la transcripción. Los anti-
cuerpos frente al componente de 52 Kd
se detectan fundamentalmente en
pacientes con SS (>80%) mientras que
aquellos frente al componente de 60 kd
en pacientes con LES98. 

La presencia de anti-Ro y anti-La en
el SSP se ha asociado con un inicio pre-
coz de la enfermedad, tumefacción
parotídea recurrente, esplenomegalia,
adenopatías y vasculitis. Se han encon-
trado niveles significativamente más
altos en los pacientes con púrpura, leu-
copenia, linfopenia e hipergammaglo-
bulinemia policlonal. También se
encontraron mayores concentraciones
en los pacientes con HLA-DR3.

DIAGNÓSTICO
El diagnóstico del SSP es clínico. Como
la mayoría de las enfermedades reumáti-
cas sistémicas, carece de un hecho dis-
tintivo único que permita su diagnóstico
y se identifica por la combinación de
signos y síntomas clínicos y hallazgos
de laboratorio. 

Criterios de clasificación
Al igual que en otras enfermedades cró-
nicas autoinmunes disponemos de crite-
rios de clasificación, con el fin de ase-

gurar la estandarización de los pacientes
que se incluyen en estudios y para la
comparación entre pacientes de distin-
tos centros.

Los criterios de clasificación han
sido propuestos de forma sucesiva por
diversos grupos a lo largo de las tres
últimas décadas. En 2002 se propusie-
ron los del grupo de Consenso Europeo-
Americano, que son los que en la actua-
lidad más se utilizan.

1. Criterios Europeos
Aunque no aceptados de forma univer-
sal,  han sido utilizados ampliamente en
el ámbito europeo y fueron descritos por
Vitali y el European Community Study
Group on Diagnostic Criteria for Sjö-
gren Síndrome28. 

Se componen de 6 grupos principa-
les: I) Síntomas oculares; II) Síntomas
orales; III) Signos oculares (test de
Schirmer I o puntuación de Rosa de
Bengala); IV) Afectación de glándulas
salivares (gammagrafía, sialografía o
flujo salival no estimulado); V) Histopa-
tología (focus score); VI) Autoanticuer-
pos (FR, ANA, anti-Ro/SSA, anti-
La/SSB). Los dos primeros constituyen
los criterios subjetivos mientras que los
4 últimos son objetivos. Se requiere una
respuesta positiva en 4 de los 6 grupos
para el diagnóstico de SS. 

Los criterios preliminares fueron pos-
teriormente revisados y modificados99.
En ésta propuesta se excluyeron la pre-
sencia de FR y ANA del grupo VI, esta-
bleciéndose que cuatro grupos presentes,
que deben incluir el V ó el VI, son sufi-
cientes para el diagnóstico de SS. Ade-
más, tres de los cuatro criterios objetivos
(ítems III al VI) son también suficientes
para el diagnóstico de SS. De este modo,
al exigir la presencia de los anticuerpos
anti-Ro o anti-La o la presencia de infil-
tración linfocitaria en la biopsia, se pre-
tende aumentar la especificidad de los
criterios. La sensibilidad de la presencia
de al menos 4 de los 6 ítems, limitando el
VI a la presencia de anti-Ro o anti-La, fue
97,5% y la especificidad 94,2%. 

2. Criterios del grupo de consenso Ame-
ricano-Europeo
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Recientemente, se han consensuado
novedades en los criterios Europeos
modificados por el Grupo de consenso
Americano-Europeo29,86, con nuevas
normas para la correcta clasificación de
los pacientes con SS primario y secun-
dario y una lista de criterios de exclu-
sión que han sido aprobados. 

Los criterios de Consenso, al igual
que los Europeos, contienen los 6 gru-
pos anteriores, pero incluyen algunas
novedades, que se exponen a continua-
ción (tabla 4).

A nivel ocular, se especifica que el
test de Schirmer debe realizarse sin
anestesia y, puesto que el Rosa de Ben-
gala no está disponible en muchos paí-
ses, se acepta la realización de otras tin-
ciones, como la fluoresceína para la
superficie corneal o el verde de lisamina
para la conjuntival, y se sugiere incluso
que reemplacen a la primera. 

Para la confirmación de los signos
de afectación glandular salivar se
requieren exploraciones adicionales,
aunque el flujo salival no estimulado es
fácilmente realizable durante la explo-
ración clínica. Para la sialografía parotí-
dea se precisa la presencia de sialecta-
sias difusas de acuerdo con el sistema
de puntuación de Rubin y Holt100. La
alteración de la gammagrafía salivar
debe definirse como un retardo de la
captación, disminución de la concentra-
ción y/o retardo de la secreción del
radiotrazador, de acuerdo con el méto-
do propuesto por Shall61. Otro cambio
relevante es la definición de la histopa-
tología, que ha sido ligeramente modi-
ficada, según recomendaciones de
Daniels y Witcher101.

El requerimiento de la presencia de
cambios histopatológicos concretos en la
biopsia labial o de autoanticuerpos carac-
terísticos ayuda a distinguir la sequedad
del SS de otras causas de sequedad, con
lo que mejora la especificidad. 

Finalmente, el grupo de Consenso
elaboró normas para la clasificación
basadas en el número y el tipo de crite-
rios satisfechos y unos criterios de
exclusión (tabla 4), entre los que la prin-
cipal novedad radica en la adición del
VHC o la radioterapia cervical previa, la

eliminación de la sialoadenosis y la
categorización de los fármacos con
“efecto anticolinérgico” en lugar de la
antigua que incluía “antidepresivos,
antihipertensivos, parasimpaticolíticos
y neurolépticos”. 

DIAGNÓSTICO DIFERENCIAL
Aunque el SS puede afectar a glándulas
y diferentes órganos, las principales
manifestaciones clínicas son debidas a
la afectación de las glándulas salivares y
lagrimales. Será, por tanto, con las
enfermedades que afectan a dichas glán-
dulas con las que habrá que realizar un
diagnóstico diferencial. 

La afectación de las glándulas saliva-
res puede clasificarse en 3 grandes gru-
pos: procesos inflamatorios (sialoadeni-
tis), aumentos de volumen o tumefac-
ción indolora de las glándulas (sialoade-
nosis) y tumores de las glándulas.

Existe una amplia lista de patologías
que afectan a las glándulas salivares, sin
embargo, las más significativas son las
infecciones virales, alcoholismo cróni-
co, diabetes mellitus, cirrosis hepática,
pancreatitis crónica, hiperlipidemias,
sarcoidosis y los tumores de las glándu-
las salivares, especialmente los linfo-
mas. Las infecciones virales, en concre-
to, pueden producir infiltración linfocí-
tica típica de las glándulas y síntomas
similares a los del SSP pero no los
hallazgos de la enfermedad autoinmune
típica, como los anti-Ro/La.

Por otra parte la xeroftalmia puede
darse en diversos procesos oftalmológi-
cos que cursan con alteración de los
componentes de las lágrimas, del fun-
cionamiento lagrimal y de la superficie
corneal. 

Como enfermedad sistémica que es
el SSP, habrá que tenerla en cuanta ante
pacientes en estudio por fibrosis pulmo-
nar, vasculitis necrotizante, acidosis
tubular renal, etc.

En la tabla 5, se señalan recomenda-
ciones para la evaluación y el diagnósti-
co en la práctica clínica en un paciente
con sospecha de SS.

TRATAMIENTO
Tratamiento etiopatogénico

En los últimos años se han ensayado
diversos fármacos antivirales, anticito-
cinas y antimuscarínicos, en base al
mejor conocimiento de la enfermedad.

1.  Fármacos antivirales.
Un estudio con Zidovudina demostró
mejoría en los parámetros subjetivos de
xerostomía102. Con interferón-alfa oral o
intramuscular, se ha obtenido mejoría
subjetiva y del flujo salival, y hay datos
de mejoría del infiltrado en biopsias
labiales de control al finalizar el trata-
miento103,104.

2. Anti-citocinas
Los resultados con fármacos anti-TNF
en pacientes con SSP han sido decepcio-
nantes, tanto con infliximab como eta-
nercept. Sin embargo hay datos prome-
tedores con fármacos como el rituxi-
mab, que se comentan en un capítulo
aparte.

3. Agonistas receptores muscarínicos
M3
Un aspecto conocido recientemente en
los pacientes con SS, es la presencia de
anticuerpos frente al receptor muscarí-
nico M3105. La pilocarpina y cevimelina,
son fármacos parasimpático-miméticos
que estimulan la secreción de las glán-
dulas exocrinas. Tienen acción agonista
de los receptores muscarínicos M3, pre-
sentes en gran medida en las glándulas
salivales y lagrimales, con escasa acción
β-adrenérgica M2 (predominante en
corazón y pulmón). 
3.1. Pilocarpina
Su acción sialogoga provoca aumento
de la secreción de todas las glándulas
salivales. Se ha comunicado su utilidad
en el tratamiento de la xerostomía pro-
vocada por; radioterapia cervical106 o
por antidepresivos tricíclicos. Estudios
recientes107-110 controlados con placebo
en pacientes con SS, demostraron su
eficacia en el tratamiento de la xerosto-
mía. 

Aunque la respuesta es individual, la
dosis oral utilizada es de 5 mg, de 3 a 4
veces al día. El efecto aparece durante la
primera hora y se mantiene alrededor de
tres horas. Se aconseja mantener varias
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semanas el tratamiento antes de retirarlo
por falta de eficacia. 

Los efectos secundarios, se relacio-
nan con su acción colinérgica. Se pre-
sentan en el 10%-30% de los pacientes;
sudoración, escalofríos o náuseas, que
desaparecen al disminuir la dosis. En los

estudios clínicos no se han detectado
alteraciones en el ritmo cardíaco o de la
tensión arterial. 

Ante efecto secundario grave, se
debe utilizar atropina subcutánea o
intravenosa. Debe evitarse en pacientes
con asma bronquial activo, iritis, glau-

coma de ángulo estrecho y enfermeda-
des cardíacas no controladas. Además
algunos pacientes refieren mejoría de la
sequedad ocular e incluso cutánea, nasal
y vaginal108-110. 
3.2. Cevimelina
Con acción más potente y duradera que
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TABLA 4

CRITERIOS INTERNACIONALES REVISADOS PARA LA CLASIFICACIÓN DEL SÍNDROME DE SJÖGREN

I. Síntomas oculares (una respuesta positiva, al menos a una de las siguientes):
a ¿Ha tenido usted molestias del tipo de sequedad en ojos, diaria, persistente, durante más de 3 meses?
b ¿Tiene usted sensación frecuente de arenilla o gravilla en los ojos?   
c ¿Utiliza lágrimas artificiales más de 3 veces al día?

II. Síntomas orales (una respuesta positiva, al menos a una de las siguientes):
a ¿Ha tenido sensación diaria de boca seca durante mas de 3 meses?
b ¿Ha tenido, de adulto, sensación de inflamación de las glándulas salivares, recurrente o persistente?
c ¿Tiene usted que beber líquidos para ayudarse a tragar la comida seca?

III. Signos oculares (evidencia objetiva de afectación ocular definida como al menos una de las siguientes pruebas positivas):
a Test de Schirmer I, realizado sin anestesia (< 5 mm en 5 minutos).
b Tinción de Rosa de Bengala o cualquier tinción ocular (puntuación > 4, según el sistema de Bijsterveld)

IV. Histopatología:
Presencia de sialoadenitis focal linfocítica en la biopsia de glándula salivar menor (obtenida de mucosa con apariencia normal),
evaluada por un patólogo experto, con un focus score > 1, definido por el número de focos linfocíticos (adyacentes a acinis
mucosos de apariencia normal y que contengan más de 50 linfocitos) por 4 mm2 de tejido glandular. 

V.Afectación glandular salivar (Evidencia objetiva de afectación de las glándulas salivares, definida como al menos uno de las
siguientes positiva):

1. Flujo salival no estimulado (< 1.5 ml en 15 minutos).
2. Sialografía parotídea con sielectasias difusas (patrón puntiforme, cavitario o destructivo), sin evidencia de obstrucción de
los ductos principales. 
3. Gammagrafía de las glándulas salivares con retardo de la captación, disminución de la concentración y/o retardo de la
excreción del radiotrazador. 

VI.Autoanticuerpos (presencia en el suero de alguno de los siguientes):
Anti Ro(SSA) o Anti La(SSB) o ambos. 

Normas revisadas para la clasificación

Síndrome de Sjögren Primario:

Aquellos pacientes sin una enfermedad potencialmente asociada, el SSP puede definirse como sigue: 

a  El paciente tiene biopsia o autoanticuerpos positivos y cumple un total de 4 de los 6 grupos (97% sensibilidad; 90% especificidad)

b  El paciente cumple 3 de los 4 criterios objetivos (es decir, los grupos III, IV, V, VI) (84% sensibilidad; 95% especificidad)

c Utilizando un árbol de clasificación (96% sensibilidad y 94% especificidad) aunque debería ser usado más apropiadamente en segui-

mientos clínico-epidemiológicos. 

Síndrome de Sjögren secundario

Pacientes con una enfermedad potencialmente asociada (otra conectivopatía definida), la presencia de los grupos I o II más otros 2 de entre

los grupos III, IV y V, puede considerarse como indicativo de SS secundario.

Criterios de exclusión

Radioterapia de cabeza o cuello previa, Infección por el VHC, SIDA, Linfoma preexistente, Sarcoidosis, Enfermedad del injerto contra el

huésped, Uso reciente de fármacos con efecto anticolinérgico
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la pilocarpina y menor afinidad por el
receptor M2 (111). La dosis utilizada es
de 30 mg cada 8 horas por vía oral. Pro-
voca menor sudoración que la pilocarpi-
na (19% vs 40%), pero mayor frecuen-
cia de nauseas (14% vs 9%) o diarrea
(10% vs 6%). Las contraindicaciones
son las mismas que para la pilocarpina.

Tratamiento hiposecreción glandular
El enfoque terapéutico se basa en tres
principios: Proteger, Sustituir y Estimu-
lar. Además se debe prevenir y en su
caso tratar las complicaciones.

1.  Xerostomía
El alivio sintomático de la xerostomía
depende de factores diversos, como
enfermedad de base, grado de afección
glandular; y en gran medida de la exis-
tencia de reserva glandular, puesto que
los pacientes en que los sialogogos
incrementen el flujo salival, se podrán
beneficiar del tratamiento (Tabla 6). 
1.1. Medidas generales
El paciente debe mantener una hidrata-
ción general adecuada, evitando la apa-
rición de nicturia y si es posible no utili-
zar fármacos con acción xerogénica. No
se aconsejan ambientes secos. Los
humidificadores pueden ser de ayuda.
En presencia de patología nasofaríngea
acompañante, que pueda inducir respi-
rar por la boca o dormir con boca abier-
ta, el aerosol nasal hidratante al acostar-
se., puede ayudar.
1.2. Tratamiento sustitutivo
Se basa en el uso de saliva artificial
(112,113). Se presenta como solución
acuosa salina, en forma de aerosol, con
distintas concentraciones de flúor y sus-
tancias lubricantes que aumentan su vis-
cosidad (Bucalsone®, Salivart®). 

Actúan como lubricantes orales, sin
apenas efectos secundarios. Para obte-
ner el máximo beneficio, se aplican las
veces necesarias, de forma abundante
incluyendo la lengua. Al menos en vera-
no, aconsejamos mantenerla en la neve-
ra, para mejorar la aceptación por el
paciente. Bien realizado, obtiene ade-
cuada lubrificación al menos durante 30
minutos.

En pacientes con xerostomía grave y

que usan prótesis dental, se aconseja uti-
lizar gel lubricante por la noche (Oral-
balance®,Odamida®), que aumenta la
duración del efecto. Se debe evitar el
uso continuo de lubricantes con sabor
ácido (limón) pues pueden afectar al
esmalte dental. Se han desarrollado dis-
tintos reservorios para depositar saliva
artificial en dentaduras y paladar artifi-
cial, con resultados dispares.
1.3. Tratamiento estimulante de la pro-
ducción salival 
Los pacientes que mantengan cierta
reserva glandular, podrán beneficiarse
de sialogogos y de esta forma obtener
secreción de sustancias protectoras de la
mucosa oral, como enzimas y anticuer-
pos presentes sólo en la saliva natural.
Dependiendo del mecanismo los pode-
mos dividir en mecánicos y sistémicos:
1.3.1. Mecánico 
Se refiere al estímulo mecánico local de
la masticación y también gustativo, con
semillas/huesos de frutas, chicles o
caramelos sin azúcar. El abuso de éstos
últimos puede alterar el sabor de los ali-
mentos y provocar aumento de caries
por su contenido en carbohidratos.
1.3.2. Fármacos sialogogos
Se pueden utilizar en los pacientes que
encuentren mejoría, al menos subjetiva.
Los compuestos con yodo (yoduro potá-
sico), se deben evitar dado pueden pro-
vocar inflamación de las parótidas.
Varios fármacos han sido valorados en
estudios controlados:

A) Mucolíticos. Tanto N-Acetilciste-
ína114, como Bromexina115 no han
demostrado aumentos objetivos de la
secreción salivar, aunque algunos
pacientes refieren mejoría subjetiva con
su uso. 

B) Anetholetrithione:. Su utilidad en
pacientes con SS es controvertida116. En
un estudio realizado en 60 pacientes con
SS con xerostomía y FS basal disminui-
do, la administración de 50 mg (Soni-
cur®) no provocó aumento objetivo sig-
nificativo del FS durante las 3 horas
siguientes, aunque se obtuvo mejoría
subjetiva mediante escala visual análo-
ga107. Los efectos secundarios son infre-
cuentes; nauseas y  dolorimiento abdo-
minal.

C) Agonistas receptores muscaríni-
cos. pilocarpina y cevimelina ya comen-
tados.
1.4. Prevención y tratamiento de las
complicaciones
Las complicaciones más importantes
son la aparición de caries, con la conse-
cuente pérdida de piezas dentarias y la
sobreinfección por Candida albicans.
1.4.1. Caries
Se aconseja evitar alimentos azucarados
por su fermentación rápida y el consi-
guiente aumento de pH ácido bucal. La
higiene bucal exhaustiva con cepillos
dentales blandos (valorar en personas
mayores el uso de cepillos eléctricos) es
esencial, utilizando pastas dentríficas
fluoradas (Biotene®, Elmex®, Fluor
Kin®) e incluso realizando fluorización
bucal regular, siempre bajo asesora-
miento por Odontólogos. 
1.4.2. Infección por Candida albicans
El tratamiento se basa en el uso de anti-
fúngicos55,117. Se puede utilizar nistatina
en suspensión, aunque para aumentar el
tiempo de permanencia en la boca es
muy efectivo utilizar óvulos vaginales
de nistatina y disolverlos en la boca en
30 minutos, de una a tres veces al día.
Para evitar recurrencias, el tratamiento
debe ser prolongado. El fluconazol en
dosis única de 400 mg puede ser eficaz.
En pacientes con prótesis dentales se
debe cuidar su limpieza y extraerlas
mientras se usa nistatina en la boca.

2.  Xeroftalmia 
2.1. Medidas generales
Los pacientes deben evitar o retardar la
evaporación de las lágrimas: utilización
de gafas de sol, incluso con protectores
laterales, lágrimas artificiales y evitar
lugares secos (tabla 7).

2.2. Tratamiento sustitutivo. Lágrimas
artificiales
La mayoría de pacientes mejoran con su
uso65, 118,119 (Tabla 8). Los lubricantes más
utilizados son compuestos de celulosa
(Carmelosa, hipromelosa y metilcelulo-
sa), hialuronato sódico y en secreciones
espesas sustancias dispersantes (alcohol
polivinílico, dextrano). En los casos de
secreción abundante mucosa filamento-
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sa, puede utilizarse agentes mucolíticos
como Acetilcisteína al 10%, realizado
en la farmacia sin conservantes, advir-
tiendo al paciente de su mal olor.

Se aconseja que los pacientes las
usen de forma regular, sin esperar a pre-
sentar molestias, sobre todo en lugares
secos (viajes en avión, aire acondiciona-
do, etc). Para los pacientes con síntomas
nocturnos se pueden utilizar lubricantes
en forma de pomada oftálmica que
retardan la evaporación. La mayoría de
los pacientes encuentran alivio con el
uso de las lágrimas artificiales, sin
embargo pueden presentarse diversas
situaciones de interés práctico:

1.- Algunos pacientes presentan de
forma precoz sensación de ardor y que-
mazón ocular con su uso. Este hecho
puede ocurrir debido a un efecto irritante
local de algunos conservantes (cloruro de
benzalconio, clorobutanol y edetato disó-
dico). En pacientes con sequedad leve la
secreción lacrimal que queda en el
paciente diluye el conservante, pero en
pacientes con sequedad más intensa se
corrige con lágrimas sin conservantes. 

2.- En ocasiones las lágrimas artifi-
ciales alivian la sequedad ocular pero el
paciente debe utilizarlas con mucha fre-
cuencia. En este caso, se pueden utilizar
lágrimas con mayor viscosidad o con-
centraciones mayores del lubricante,
aunque puede provocar visión borrosa.
Se puede considerar técnicas que cie-
rran o estrechan los puntos de drenaje al
conducto nasolacrimal. Suelen realizar-
se en el punto inferior del canal lácrimo-
nasal. Con frecuencia se adaptan tapo-
nes de silicona en el conducto, que pue-
den retirarse con facilidad si fuera nece-
sario. 

En los casos refractarios, desde hace
unos años se aconseja utilizar lágrimas
de suero autólogo del paciente, porque
además de efecto lubricante, presentan
propiedades mecánicas y bioquímicas
similares a las de la lágrima natural.
Contienen fibronectina, vitamina A y
factores de crecimiento. Recientemente
se han publicado datos que señalan que
el suero de cordón umbilical, presenta
mayor concentración de estos factores
de crecimiento y puede ser efectivo en
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TABLA 5

RECOMENDACIONES PARA LA EVALUACIÓNY EL DIAGNÓSTICO EN LA PRÁCTICA CLÍNICA

TABLA 6

TRATAMIENTO DE LA XEROSTOMÍA EN PACIENTES CON SS

1. Medidas generales
�Hidratación abundante, evitando nicturia
�Evitar alimentos azucarados
�Evitar fármacos con acción xerogénica
�Evitar ambientes secos
�Humificadores en aerosol
�Saliva artificial: Aerosol (Bucalsone®, Salivart®), gel (Oralbalance®,Odamida®) 
�Si sequedad nasal: lavados nasales con suero fisiológico, hidratantes nasales 
en aerosol (Lubrinasal®, Sterymar®, Rhinomer®)

2.Tratamiento estimulante de la secreción salival
�Chupar semillas/huesos de frutas, botón
�Caramelos-Chicles sin azúcar
�Pilocarpina (Salagen®)
�Cevimelina1 (Evoxac®)
�En investigación: Zivoduvina, Interferón alfa, Anti-TNF alfa

3.Tratamiento de las complicaciones
�Medidas anticaries

-Evaluación periódica por Odontólogos
-Higiene bucal exaustiva con uso de pasta dentrífica fluorada (Biotene®, 
Elmex®, Fluor Kin®)
-Cepillo dental suave/ultrasuave, cepillo dental eléctrico
-Fluoración bucal regular por Odontólogo

�Candidiasis oral
-Nistatina oral: solución, óvulos
-Fluconazol

1 No comercializado en España.

�Historia clínica 
�Exploración completa (incluyendo territorios glandulares y ganglionares)
�Test de Schirmer I
�Tinción corneal con Rosa de Bengala u otra (preferible con lámpara hendidura)
�Medición flujo salivar no estimulado. Si disminuido, realizar flujo salivar tras estí-
mulo con pilocarpina.
�Hemograma. Bioquímica con función renal y transaminasas. 
�FR, ANA, Anti-Ro/SSA y anti-La/SSB
� “Marcadores de actividad linfocitaria”: LDH, β2-microglobulina, γ-globulinas,
Inmunoglobulinas (especialmente IgG)
�Proteinograma 
�Rx tórax
�Biopsia de glándula salivar menor, sobre todo ante duda diagnóstica
�Adicionales: 

- VHC, VIH, crioglobulinas
- Otros Autoanticuerpos (si sospecha otras conectivopatías/SS secundario)
- TAC pulmonar, ganglionar, glandular,etc
- Pruebas funcionales respiratorias
- Estudio de manifestaciones extraglandulares o de afectación glandular unilateral.
- Gammagrafía salival
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el tratamiento del ojo seco. 
2.3. Tratamiento estimulante de la
secreción lagrimal
2.3.1. Agonistas receptores  muscaríni-
cos
Estudios con Pilocarpina y Cevimelina
han encontrado mejoría subjetiva y
objetiva de la xeroftalmia en pacientes
incluso con SS96, 108, 109, 122. 
2.3.2. Ciclosporina A 
En los últimos años se ha estudiado el
efecto de la Ciclosporina A (CyA) tópi-
ca, en pacientes con xeroftalmia, porque
se cree que con independencia de su
etiología, la xeroftalmia moderada o
grave, en definitiva, es un proceso infla-
matorio. Sall demuestra su eficacia123,
en un estudio randomizado, controlado
con placebo, de CyA en emulsión oftál-
mica al 0.05% y al 0.1% durante 6
meses, en 877 pacientes con xeroftalmia
moderada o grave, el 30% diagnostica-
dos de SS. Los pacientes con CyA, de
forma significativa utilizaron menos
lágrimas artificiales, mejoró el resulta-
do de la prueba de Schirmer y de Fluo-
resceína.
3.Sequedad nasal
El tratamiento de la sequedad nasal se
basa en el uso de hidratantes y lubrican-
tes en aerosol118,124 y retirar las secrecio-
nes secas. Los más utilizados contienen
suero fisiológico o con agua de mar
esterilizada (LubrinasalË, SterymarË,
RhinomerË). Puede ser de utilidad el
uso de humidificadores. Si hay sospe-
cha de infección nasal o sinusal, se debe
utilizar antibióticos. En pacientes con
síntomas nasales constantes debe des-
cartarse un proceso alérgico que provo-
que rinitis.

4.  Sequedad cutánea
El tratamiento, se basa en el uso de
hidratantes/lubricantes locales y evitar
la desecación cutánea118,124. Los lubrican-
tes más importantes son productos gra-
sos, con vaselina, ácidos grasos, ceras y
parafina. Se prefieren ungüentos a las
pomadas y las cremas (más grasas) a las
lociones (más líquidas). Se aconseja uti-
lizarlas después del baño o la ducha, con
la piel seca sin frotar. 

Otras sustancias pueden aportar otos

beneficios. La avena tiene efecto emo-
liente y es poco alérgena o irritante
(Ejemplo: Avenamit crema, línea de
productos Emulave, Productos Dermo-
pan A-Derma). El lactato además actúa
reponiendo el manto ácido de la piel
(Ejemplo: Xeralaude Omega crema,
Lactacyd Vital emulsión, Crema OTC
manos). La urea tiene efecto descamati-
vo en la piel (peelling). Tiene interés su
uso en zonas de piel muy seca o hiper-
queratósica, asociado a un vehículo
graso (Ejemplo: Eucerin 5% urea
crema, Urexine crema, Urealeti emul-
sión). 

El uso de agua como hidratante cutá-
neo se debe evitar por su rápida evapora-
ción, incrementando la sequedad. Los
cosméticos pueden aplicarse, al menos 5
a 10 minutos después del producto
hidratante. Se debe evitar el jabón tradi-
cional porque el detergente arrastra y
disuelve la grasa protectora superficial
y los jabones y cremas con perfumes
que contengan alcohol por aumentar la
sequedad. Se debe usar factor de protec-
ción solar no menor de 15. No se usan
los derivados de vitamina A, como el
ácido retinóico, por su poder irritante.

Es aconsejable utilizar lápices y/o cre-
mas labiales hidratantes de las mismas
características que las comentadas para
la piel en general. 

5. Sequedad vaginal
Los lubricantes vaginales y vulvares son
útiles124. En la vagina deben usarse
exclusivamente lubricantes solubles en
agua. Para evitar la dispareunia se utili-
zan lubricantes tipo mucus, aplicándolo
también a la pareja. En pacientes pos-
tmenopáusicas se aconseja valorar el
tratamiento hormonal sustitutivo. 

Tratamiento de las manifestaciones
extraglandulares
En general, el enfoque del tratamiento
de las manifestaciones extraglandulares
o sistémicas es similar al de otras enfer-
medades autoinmunes sistémicas, como
el LES o la Esclerosis Sistémica, y
dependerá del órgano afectado y la gra-
vedad o repercusión clínica125; está basa-
do en el uso de AINEs, esteroides, algu-
nos FAME, así como, en ocasiones,
plasmaféresis, Inmunoglobulinas y, más
recientemente Rituximab, lo que se
revisa ampliamente en este mismo

TABLA 7

TRATAMIENTO DE LA XEROFTALMIA

1. Medidas generales
�Evitar ambientes secos.
�Evitar desecación con gafas con cámara y gafas de sol 
�Lágrimas artificiales de forma preventiva
�Si se acompaña de xerostomía, añadir pilocarpina oral (5 mg/6-8 horas)

2. Pacientes con xeroftalmia leve-moderada
�Usar lágrimas artificiales de forma regular que contengan celulosa
� Irritación local: cambiar de hidratante y si persiste usar lágrimas sin conser-

vante
�Precisa usar lágrimas con frecuencia: utilizar el mismo compuesto con mayor

concentración o en forma de gel.
�Secreción mucosa filante: usar lágrimas con dispersante como alcohol-polivi-

nílico. Valorar Acetil-cisteína 10% tópica.

3. Pacientes con xeroftalmia grave
�Lágrimas artificiales con hidratante a mayor concentración, gel.
�Lágrimas preparadas con suero autólogo.
�Pomada oftálmica hidratante nocturna.
�Valorar técnicas de oclusión lagrimal no permanente: tapones de silicona.
�Valorar Ciclosporina A tópica.
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RESUMEN
Estudios recientes han analizado nuevas
propuestas terapéuticas en el síndrome
de Sjögren (SS), enfocadas principal-
mente en el uso de agentes biológicos.
Las terapias dirigidas contra las células
B parecen ser los agentes más promete-
dores en el SS primario (SSP), especial-
mente rituximab, el cual se ha usado en
más de 50 casos reportados. Otros trata-
mientos incluyen el epratuzumab y el
belimumab. En un futuro cercano, los
agentes biológicos jugarán un papel
clave en el tratamiento de complicacio-
nes graves, ampliando las opciones tera-
péuticas en el SSP y ofreciendo un
punto de vista más optimista del trata-
miento de esta enfermedad. Sin embar-
go, los posibles riesgos y beneficios del
uso de estos fármacos deben ser cuida-
dosamente balanceados.
Palabras clave: síndrome Sjögren,
terapia biológica, rituximab

1. INTRODUCCIÓN 

E
l síndrome de Sjögren (SS) es
una enfermedad autoinmune sis-
témica que principalmente afec-

ta a las glándulas exocrinas y general-
mente se presenta como sequedad per-
sistente de la boca y los ojos1.  Se estima
que de 2 a 4 millones de personas en los
Estados Unidos tienen SS, de los cuales
aproximadamente 1 millón tienen un
diagnóstico establecido2-8. La enferme-

dad puede ocurrir en todas las edades
pero típicamente tiene su establecimien-
to entre la cuarta y sexta décadas de la
vida, aunque algunos casos se detectan
en mujeres más jóvenes, especialmente
en madres de recién nacidos con blo-
queo cardiaco congénito9. La variabili-
dad en la presentación del SS puede
explicar parcialmente la demora en el
diagnóstico de hasta 9 años desde el
establecimiento de los síntomas10.

El SSP representa un modelo patoló-
gico de la evolución desde la activación
del linfocito B policlonal a la expansión
de la célula B oligo-monoclonal, lo cual
puede culminar en el desarrollo de una
enfermedad linfoproliferativa maligna1-

10. Frecuentemente se observa una acti-
vación policlonal de linfocitos B en teji-
dos exocrinos en pacientes con SSP; la
estimulación permanente de células B
autorreactivas favorece eventos oncogé-
nicos y puede conducir al desarrollo de
linfoma de células B11.

En el presente, no existe tratamiento
capaz de modificar la evolución del SS y
la propuesta terapéutica se basa en el
reemplazo sintomático la estimulación
de las secreciones glandulares, usando
agentes sustitutivos y muscarínicos ora-
les, mientras que la afectación extraglan-
dular requiere una terapia específica de
órgano con corticosteroides e inmunosu-
presores. El uso de agentes biológicos
dirigidos a moléculas y receptores invo-

lucrados en la etiopatogenia del SSP, abre
una nueva era en el manejo terapéutico de
estos pacientes (Tabla 1).

2. TERAPIAS ANTI-LINFOCITO B
2.1. Rituximab
El rituximab, anticuerpo monoclonal
dirigido contra el receptor linfocitario
CD20, es la terapia biológica más pro-
metedora en el tratamiento del SS. El
CD-20 se considera un marcador espe-
cífico para células B, altamente expresa-
do en la superficie de los linfocitos pre-
B y de las células B maduras activadas,
pero no se expresan en otras células12.
En 1997, el rituximab fue el primer
agente monoclonal terapéutico aproba-
do por la FDA para el tratamiento del
linfoma de células B, y ha sido usado
para tratar pacientes con enfermedades
autoinmunes no neoplásicas, tales como
trombocitopenia autoinmune, AR, ane-
mia hemolítica y crioglobulinemia
mixta13. El blanco específico del rituxi-
mab (células B) podría sugerir un papel
en la modificación de eventos etiopato-
génicos de pacientes con SSP. Estudios
recientes14,15 han mostrado excelentes
resultados en pacientes con LES, una
enfermedad autoinmune sistémica tam-
bién caracterizada por la hiperreactivi-
dad de células B.

Tres estudios recientes, todos con un
diseño abierto, han evaluado el papel
terapéutico del rituximab en pequeñas
series de pacientes con SSP. 

1.- Gottenberg et al16 describieron 6
pacientes con SSP tratados con rituxi-
mab por linfoma asociado (n=2) y
características sistémicas (n=4). 

2.- Pijpe et al17 dirigieron un estudio
fase II en 8 pacientes con SSP activo de
corta duración (<4 años) y 7 pacientes
con SSP y linfoma de tipo tejido linfoide
asociado a mucosa (MALT). Los
pacientes fueron tratados con 4 infusio-
nes de rituximab (375 mg/m2) semanal-
mente después de pretratamiento con
prednisona (25 mg) y clemastina. 

3.- Seror et al18 hicieron un análisis
retrospectivo de 16 pacientes con SSP
que recibieron rituximab para linfoma
(n=5) o manifestaciones sistémicas
(n=11). 
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Se han reportado 15 casos adiciona-
les de pacientes individuales tratados
con rituximab19-28. En estos pacientes, las
principales indicaciones clínicas para su
uso fueron manifestaciones de seque-
dad, afectación extraglandular y linfoma
asociado (Tabla 2). 

a) Mejoría de las manifestaciones de
sequedad
El efecto del rituximab en las manifesta-
ciones sicca se ha analizado específica-
mente en tres estudios. Gottenberg et al16

describieron una significativa mejoría en
la sensación subjetiva de sequedad en 3
pacientes y la estabilización de las prue-
bas diagnósticas en 2. Pijpe et al17 tam-
bién encontraron una significativa mejo-
ría en los síntomas subjetivos e incre-
mento en la función glandular salivar en
aquellos pacientes que conservan fun-
ción residual. En contraste, Seror et al18

encontraron que la sequedad mejoró en
solo una minoría de pacientes. Debido al
bajo número de pacientes incluidos en
estos estudios, deberían realizarse estu-
dios controlados de mayor magnitud
para evaluar la eficacia del rituximab en
la sequedad de los pacientes con SSP.

b) Manifestaciones extraglandulares
El rituximab ha sido usado con éxito
para tratar las manifestaciones sistémi-
cas del SSP. Gottenberg et al16 reporta-
ron eficacia terapéutica en 5 de 6
pacientes con afectación extraglandula-
res, con reducción de la dosis de corti-
costeroides en 4 de 5 pacientes. Seror et
al18 describieron resultados similares en
11 pacientes con SSP tratados con ritu-
ximab por crioglobulinemia mixta
(n=5), enfermedad pulmonar refractaria
con poliartritis (n=2), poliartritis grave
(n=2), trombocitopenia (n=1) y mono-
neuritis múltiple (n=1). Se observó efi-
cacia del tratamiento en 9 de estos 11
pacientes, con reducción de la dosis de
corticosteroides en todos los casos.

El rituximab ha sido usado para tra-
tar otras características sistémicas rela-
cionadas con el SS en casos aislados.
Ahmadi et al23 trataron una paciente con
SS y con escleritis anterior refractaria,
mientras que Gorson et al27 describieron
mejoría significativa en un paciente con
neuropatía sensorial. Touma et al28

reportaron substancial mejoría en un
paciente con púrpura cutánea y glome-
rulonefritis. Por contra, Ring et al24 no
encontraron efecto del rituximab en aci-
dosis tubular renal. De este modo, los
datos actuales sugieren que el rituximab
parece tener efecto significativo en la
mayoría de las manifestaciones extra-
glandulares asociada con SSP.

c) Linfoma de células B

Se han publicado reportes recientes de
pacientes con SS y linfoma tratados con
rituximab. Shih et al19 describieron la reso-
lución de linfoma no Hodgkin (LNH) en
pacientes con SS tratados con rituximab;
Somer et al trató un paciente con SS y lin-
foma con rituximab, observando mejoría
de la parotidomegalia, pruebas oculares y
tasa de flujo salivar y Harner et al21 trataron
exitosamente un linfoma de la zona margi-
nal asociado con SS.

Los principales estudios de rituximab
en pacientes con SSP incluyeron pacien-
tes con linfoma asociado. Gottenberg et
al16 observaron remisión completa en
uno de los dos pacientes con linfoma.
De los 7 pacientes con MALT incluidos
en el estudio de Pijpe et al17, se alcanzó
remisión completa en 3 casos, el linfo-
ma permaneció estable en 3 y progresó
en 1. Seror et al18 reportaron mejores
resultados, con eficacia del tratamiento
en 4 de los 5 pacientes con linfoma. Glo-
balmente, se observó respuesta terapéu-
tica al rituximab en 8 de los 13 pacientes
con SS y linfoma.

El rituximab también ha sido postula-
do como quimioterapia adyuvante en
pacientes con SSP diagnosticados de
linfoma de célula B agresivos. En un
estudio reciente, Voulgarelis et al26 des-
cribieron la remisión a largo plazo de
linfoma difuso de células B grandes en 6
pacientes con SSP que recibieron com-
binación de CHOP y rituximab. Estos
resultados fueron mejores que los de 9
casos tratados únicamente con CHOP. 

También se ha publicado la utiliza-
ción de rituximab en el tratamiento de 2
pacientes con SS asociado a virus de
hepatitis C (VHC) que desarrollaron lin-
foma de células B22 (Figura 1). Se han
observado pocos efectos colaterales en
estudios recientes en pacientes con
VHC, sin empeoramiento de la hepato-
patía subyacente29,30. El rituximab puede
considerarse una terapia segura y efecti-
va para el linfoma de células B en
pacientes con SS, ya sea en su forma pri-
mario o asociado con VHC.

d) Efectos adversos
La tolerabilidad y seguridad del rituxi-
mab han sido bien descritas en artículos
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TABLA 1

CLASIFICACIÓN DE LAS NUEVAS

TERAPIAS BIOLÓGICAS

Terapias anti-linfocito B
�Rituximab (anti-CD20)
�Ocrelizumab (anti-CD20 
humanizado)
�Epratuzumab (anti-CD22)
�Belimumab (anti-BAFF)

Terapias anti-linfocito T
�Efalizumab (anti-CD11a)
�Alefacept (anti-CD2)
�Abatacept (anti-CD80/86)

Terapias anti-citocinas
� Infliximab (anti-TNF)
�Etanercept (anti-TNF)
�Tocilizumab (anti-IL6r)
�Otras (anti-IL10, anti-IL17, 
anti-IFN±)

Terapias anti-complemento
�Eculizumab (anti-C5a/C5b-9)

TABLA 2

INDICACIONES CLÍNICAS PARA EL USO

DE RITUXIMAB EN EL SS PRIMARIO

a) Síndrome seco16,17

b) Disfunción de glándulas salivares17

c) Artritis grave18

d) Neuropatía periférica18,27

e) Glomerulonefritis28

f) Vasculitis crioglobulinémica18,28

g) Escleritis refractaria23

h) Citopenias graves18

i) Linfoma de células B16-22,26
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de revisión sobre linfoma de células B y
en estudios clínicos en AR (31). Los
eventos adversos más frecuentes son
reacciones a la infusión (30-35%),
usualmente ligeras a moderadas.
Actualmente no hay datos que sugieran
incremento del riesgo a infecciones
oportunistas (incluyendo tuberculosis) o
al desarrollo de malignidad. Se ha
reportado neutropenia en 8% de los
pacientes con linfoma de células B trata-
dos con rituximab y debería tomarse en
cuenta debido a su frecuente detección
en pacientes con SSP32. Como el rituxi-
mab es un anticuerpo quimérico, se han
comunicado anticuerpos humanos anti-
quiméricos (AsHAQ) en 9% de pacien-
tes con AR, aunque los eventos adversos
relacionados con AsHAQ son raros31. Se
ha reportado algunos casos de eventos
graves relacionados con la infusión,
incluyendo enfermedad del suero33.

Cuatro de los 15 pacientes (27%)
incluidos en el estudio de Pijpe et al (17)
desarrollaron AsHAQ. Tres (19%) de
los 16 pacientes tratados por Seror et al18

experimentaron efectos adversos gra-
ves, aunque sólo uno desarrolló una leve
reacción similar a la enfermedad del
suero con AsHAQ positivos. Cinco de
los 16 pacientes fueron tratados nueva-
mente con buena eficacia y tolerancia,
excepto por una probable reacción simi-
lar a la enfermedad del suero en un
paciente. Las diferentes prevalencias de
eventos adversos descritas en estos estu-
dios pueden estar relacionadas al uso
concomitante de corticosteroides. Esto
sugiere que en el SSP, el rituximab debe-
ría usarse junto con corticoosteroides
diarios (como ocurre con el uso de agen-
tes inmunosupresores) más que como
monoterapia. Evidencia reciente sugiere
que el uso de anti-CD20 humanizado
podría ser una alternativa en pacientes
con enfermedades autoinmunes que
desarrollan AsHAQ después de recibir
rituximab34.

El 19 de Diciembre de 2006, la FDA
publicó una alerta basada en 2 reportes
espontáneos de leucoencefalopatía mul-
tifocal progresiva y fatal (LMP) en
pacientes con LES que habían recibido
rituximab35. La LMP fue comunicada

por primera vez en enfermedades reu-
máticas en 1975 en un paciente con AR
tratado con clorambucil36. Se han repor-
tado casos, en pacientes con enfermeda-
des autoinmunes sistémicas como gra-
nulomatosis de Wegener y LES37-39.
Hasta la fecha, se han comunicado 20
casos no relacionados a agentes biológi-
cos en pacientes con LES, la mayoría de
los cuales habían recibido altas dosis de
corticosteroides y uno o más agentes
inmunosupresores. Aunque la LMP no
ha sido todavía comunicada en pacien-
tes con SS, los candidatos a rituximab
deberían ser advertidos sobre la posible
ocurrencia de LMP e incrementar la
vigilancia del desarrollo de síntomas
neurológicos como paresia, problemas
de coordinación o deterioro cognitivo.
Por ello, puede ser prudente considerar
la participación preexistente del SNC
como escenario de precaución para su
uso en SSP. 

2.2. Epratuzumab
CD22 es una sialoglucopreteína trans-
membrana de tipo I de 135 kDa de la
superfamilia de las inmunoglobulinas
(Ig) restringida los linfocitos B40. Se
expresa en las células B en las zonas
folicular, del manto y marginal; pero
está débilmente presente en las células
B germinales41. La modulación selectiva
de células B se ha alcanzado reciente-
mente utilizando un anticuerpo mono-
clonal humanizado dirigido contra
CD22. Este anticuerpo (epratuzumab)
fue desarrollado originalmente para el
tratamiento de LNH, siendo eficaz, con
buen perfil de seguridad44. Reciente-
mente, se han obtenido resultados pro-
metedores con el uso de epratuzumab en
pacientes con LES45.

Steinfeld et al46 han dirigido un estu-
dio abierto fase I/II investigando la
seguridad y eficacia del epratuzumab en
el tratamiento de pacientes con SSP
activo. Dieciséis pacientes recibieron 4
infusiones de 360 mg/m2 de epratuzu-
mab, una vez cada 2 semanas, con
seguimiento de 6 meses. Catorce
pacientes recibieron todas las infusiones
sin reacciones significativas, 1 paciente
recibió 3 infusiones y 1 descontinuó el

tratamiento debido a una reacción aguda
leve en la primera infusión. Tres pacien-
tes mostraron niveles moderadamente
elevados de AsHAQ sin manifestacio-
nes clínicas. Los niveles de células B se
redujeron en 54% y 39% a las 6 y 18
semanas, respectivamente; pero los
niveles de células T, inmunoglobulinas y
pruebas de laboratorio de rutina no cam-
biaron significativamente. El 53% de
pacientes alcanzaron una respuesta clí-
nica a las 6 semanas. De acuerdo a este
estudio preliminar, el epratuzumab
parece ser un tratamiento prometedor en
el SSP activo.

2.3. Belimumab
El factor de actividad de células B
(BAFF), un miembro recientemente
descrito de la familia de ligandos del
factor de necrosis tumoral (TNF)47 es
esencial para el control de la madura-
ción y supervivencia de células B48 y ha
generado un gran interés en enfermeda-
des autoinmunes tales como SS y LES49-

55. Los agentes que bloquean el BAFF
pueden ser una terapia prometedora en
pacientes con SSP. El belimumab, un
anticuerpo humano monoclonal contra
la proteína humana estimuladora de lin-
focito B (ELB), está en desarrollo en
estudios clínicos fase II en LES y AR.

3. TERAPIAS ANTI-LINFOCITO T
Agentes terapéuticos como efalizumab
y alefacept han sido aprobados por la
FDA para el tratamiento de algunas
enfermedades autoinmunes inflamato-
rias como psoriasis62.

El efalizumab (Raptiva®) es un anti-
cuerpo monoclonal humanizado dirigi-
do contra el componente CD11a del
antígeno leucocitario funcional 1 (LFA-
1), que previene su unión a las molécu-
las de adhesión intracelulares. Un estu-
dio de fase II actualmente está reclutan-
do pacientes con SSP en Estados Uni-
dos.

El alefacept (Amevive®) es un fárma-
co inmunomodulador selectivo que blo-
quea la interacción LFA-3/CD2 necesa-
ria para la activación y proliferación de
las células T efectoras de memoria
mediante su unión al CD2 expresado en
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la superficie de la célula T. El alefacept
parecer ser una terapia biológica segura
para placas crónicas de psoriasis mode-
rada a grave con pocos efectos colatera-
les reportados.

El abatecept (Orencia®) es una prote-
ína de fusión soluble que consiste del
dominio extracelular del antígeno leu-
cocitario T citotóxico humano 4
(CTLA-4) unido a la porción Fc modifi-
cada de la IgG1 humana. El abatacept ha
sido recientemente aprobado para el tra-
tamiento de la AR refractaria a otros
agentes y parece ser más inmunosupre-
sora que los bloqueadores del TNF alfa. 

4. TERAPIAS ANTI-CITOCINAS
Algunos estudios sugieren un posible
papel de las citocinas en la etiopatogenia
del SSP. Sin embargo, datos recientes
demuestran que los excelentes resulta-
dos obtenidos en enfermedades reumá-
ticas, como la AR o las espondiloartro-
patías, usando bloqueantes de algunas
citocinas, no han sido confirmados en
enfermedades autoinmunes sistémicas
tales como LES o SSP.

4.1. Infliximab
Estudios recientes han analizado el
papel del infliximab para el tratamiento
del SSP. En un estudio piloto abierto en
un solo centro, Steinfeld et al56 encontró
mejoría en parámetros clínicos y funcio-
nales en 16 pacientes con SSP tratados
con 3 infusiones de infliximab (3
mg/kg) a las semanas 0, 2 y 6. En un
estudio de seguimiento a 2 años que

incluyó 10 de estos 16 pacientes, los
mismos autores encontraron una signi-
ficativa disminución en las manifesta-
ciones globales y locales de la enferme-
dad en los 10 pacientes57. 

Sin embargo, el estudio clave para
evaluar el efecto terapéutico del inflixi-
mab en el SSP fue publicado reciente-
mente por Mariette et al58. Estos autores
dirigieron un estudio multicéntrico, ale-
atorizado, doble ciego, controlado con
placebo, en 103 pacientes con SSP, alea-
torizados a recibir infusiones de inflixi-
mab (5 mg/kg) o placebo en las semanas
0, 2 y 6 y fueron seguidos hasta por 22
semanas. Este estudio, no ha mostrado
ninguna evidencia de eficacia del infli-
ximab respecto a placebo (p=0.89) en el
SSP58. Por tanto, los agentes anti-TNF
no deberían considerarse como opción
de primera línea para el tratamiento de
SS primario.

4.2. Etanercept
Dos estudios recientes realizados en
pequeñas series de pacientes han
demostrado un limitado efecto benéfico
del etanercept en el SSP (Tabla 2). San-
kar et al59 dirigieron un estudio de eta-
nercept aleatorizado de 12 semanas,
doble ciego, controlado con placebo, en
28 pacientes que recibieron 25 mg de
etanercept o placebo (vehículo) en 12
inyecciones subcutáneas semanales. De
los 14 pacientes que recibieron etaner-
cept, 11 tenían SSP y 3 SS secundario a
artritis reumatoide. Tres pacientes trata-
dos con etanercept y 1 que recibió place-

bo no completaron el estudio. No hubo
diferencias significativas entre los gru-
pos en cuanto a cambios en las medidas
subjetivas de los síntomas orales u ocu-
lares (por escala visual análoga), el nivel
de IgG, el resultado de la prueba de
Schirmer, la puntuación de van Bijster-
veld y el flujo salivar.

Zandbelt et al60 evaluaron el efecto
del etanercept en los signos sicca, sisté-
micos e histológicos de 15 pacientes con
SSP que fueron tratados con 25 mg de
etanercept subcutáneo 2 veces por
semana durante 12 semanas, con visitas
de seguimiento a las semanas 18 y 24.
No se observó en ningún paciente incre-
mento en la función de las glándulas
salivares o lacrimales, ni afectó a los
resultados de la biopsia de glándulas
salivales menores. En 4 pacientes se
notó disminución de la fatiga, que tam-
bién se reflejó por disminución en las
puntuaciones del cuestionario MFI. Un
tratamiento repetido hasta las 26 sema-
nas mostró los mismos resultados. Estos
estudios no evidencian que el tratamien-
to con etanercept sea eficaz en el SS.

CONCLUSIONES
Los agentes biológicos, en particular las
terapias dirigidas contra células B, cons-
tituyen un gran avance en el manejo
terapéutico de los pacientes con SSP,
incluso aún cuando no están aprobados
para este uso por la FDA y la EMEA.
Actualmente, su uso debe centrarse en
pacientes con situaciones con afectación
sistémica grave refractaria o con intole-
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FIGURA 1

LINFOMA MALT OCULAR

a) antes del tratamiento con rituximab y b) tres años después del tratamiento.
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rancia a la terapia estándar (corticoste-
roides e inmunosupresores). El inicio de
la terapia biológica debería ser precedi-
do por una detallada historia y un exa-
men físico completo con el objeto de
considerar posibles contraindicaciones.
Ya que los riesgos globales y a largo
plazo de los agentes biológicos en
pacientes con SSP no se conocen, la
decisión de usarlos debe basarse exclu-
sivamente en el juicio clínico del espe-
cialista. Los dos casos de LMP reporta-
dos en pacientes con LES tratados con
rituximab35, junto con la reciente comu-
nicación de un caso adicional en un
paciente con AR tratado con etaner-
cept61, refuerzan la necesidad de una cui-
dadosa evaluación del perfil
riesgo/beneficio del uso de agentes bio-
lógicos en pacientes con enfermedades
reumáticas y autoinmunes sistémicas.

Las terapias dirigidas contra células
B parecen ser los agentes más promete-
dores en el SSP, especialmente el rituxi-
mab, el cual ha sido utilizado en más de
50 casos reportados. El rituximab ha
demostrado eficacia terapéutica en el
tratamiento de procesos extraglandula-
res y linfoproliferativos asociados, aun-
que aún no están disponibles datos pro-
cedentes de estudios aleatorizados,
doble ciego, controlados con placebo.
Otras terapias promisorias dirigidas
contra células B incluyen agentes contra
células CD22+ (epratuzumab) y tera-
pias que antagonizan Blys/BAFF (beli-
mumab). Parece lógico que estos agen-
tes pueden tener un papel en modificar
los eventos etiopatogénicos de pacientes
con SSP, una enfermedad caracterizada
por hiperactividad de células B. No obs-
tante, los promisorios resultados obteni-
dos en estudios abiertos del uso de agen-
tes contra células B en el SSP deberán
confirmarse en estudios controlados. 

Estudios controlados recientes han
mostrado falta de eficacia de los agentes
anti-TNF (infliximab, etanercept) en el
SSP. Las estrategias basadas en terapias
dirigidas a las células T (efalizumab,
abatacept, alefacept) deberían realmen-
te ser consideradas como posibles
opciones terapéuticas en el futuro, aun-
que la pobre respuesta obtenida con

agentes anti-TNF (que pueden conside-
rarse parcialmente dirigidos contra célu-
las T) podría sugerir una falta de res-
puesta similar.

A pesar de su frecuencia y relevancia
clínica, el SSP se ha considerado tradi-
cionalmente como una enfermedad
autoinmune de “segunda línea”. La
reciente aparición de las terapias bioló-
gicas sugiere nuevas posibilidades para
el manejo terapéutico de esta enferme-
dad, ofreciendo un punto de vista más
optimista del tratamiento del SSP. 
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RESUMEN
Las enfermedades reumáticas constituyen
la principal causa de incapacidad laboral
transitoria y de invalidez dentro del mundo
laboral y uno de los principales motivos de
consulta médica en medicina del trabajo,
atención primaria y reumatología. Todo
esto, sin que hasta el momento se haya
estandarizado una actuación conjunta por
parte de los profesionales implicados, que
permita optimizar recursos sanitarios y
coordinar actuaciones para el mejor con-
trol y seguimiento de los pacientes-trabaja-
dores afectados.

El objetivo de esta publicación es acer-
car el punto de vista de la medicina del tra-
bajo (MT) a la reumatología en patologías
comunes para ambas especialidades y con
planteamientos clínicos, pronósticos y
evolutivos complementarios.
Palabras clave: enfermedades reumáti-
cas, medicina del trabajo

OBJETIVOS

L
os objetivos que pretendemos en
este artículo se podrían esquemati-
zar en cinco puntos:

�Valorar la prevalencia de las enfermeda-
des reumáticas dentro de la medicina del
trabajo.
�Valorar la repercusión en IT (incapacidad
laboral temporal) e IP (incapacidad laboral
permanente).
�Estudiar las modificaciones con el nuevo
real decreto (RD) de enfermedades profe-
sionales.
�Establecer criterios de colaboración con-

junta: optimización de recursos y coordi-
nar el seguimiento conjunto.
�Establecer criterios para la derivación de
pacientes. 

FUNCIONES DEL MÉDICO DEL
TRABAJO EN LAS EMPRESAS
El médico del trabajo, tiene asignadas un
grupo de funciones en las empresas: 1)
Aporta proximidad al trabajador que lo
hace accesible; 2) Facilita la labor de infor-
mación necesaria, especialmente, en enfer-
medades crónicas como son los procesos
reumáticos; 3) Mediante los reconoci-
mientos médicos (de ingreso, periódicos,
tras IT prolongadas, ante cambios en las
condiciones de trabajo, etc.), puede reali-
zar un diagnóstico precoz de las patologías
teniendo en cuenta las condiciones medio-
ambientales en las que el trabajador des-
empeña sus funciones y en los posibles
factores de riesgo dentro de la empresa,
que pudieran condicionar la aparición de
enfermedades o favorecer un agravamien-
tos de las mismas; 4) Realiza una valora-
ción clínico-funcional adaptada a las tareas
del puesto de trabajo cuyas condiciones
conoce a través de las evaluaciones de ries-
go y de los estudios de puesto de trabajo.  

La especificidad de estas funciones,
hizo que en 2003 un grupo de expertos,
estableciera los criterios básicos de actua-
ción comunes a la MT, con especificacio-
nes relacionadas con el tipo de empresa y
con su forma de ejercicio en servicios de
prevención propios o ajenos (fig.1).

1) Promoción de la salud: Fomentar la

participación activa de los trabajadores;
Promover conductas, hábitos, consumos y
estilos de vida saludables; Programas sani-
tarios frente a patologías prevalentes; Parti-
cipar en programas de salud de institucio-
nes sanitarias; Evitar riesgos inherentes a
las tareas y puestos de trabajo; Investigar
los daños a la salud derivados del trabajo.

2) Prevención: Identificar, evaluar y
prevenir riesgos medio-ambientales; Eva-
luar la exposición al riesgo; Proponer
medidas preventivas a partir de la evalua-
ción de riesgos; Indicar los EPIs (equipos
de protección individual) adecuados; Pla-
nificar los primeros auxilios; Adaptar las
condiciones de trabajo a los trabajadores;
Inmuno-quimioprofilaxis; Informar y for-
mar a los trabajadores; Asesorar a empresa
y trabajadores en prevención; Evaluar la
efectividad y eficiencia de las medidas pre-
ventivas- indicadores de salud.

3) Vigilancia de la salud: Identificar y
diagnosticar problemas de salud en rela-
ción con el trabajo; Llevar a cabo reconoci-
mientos médicos; Aplicar técnicas de con-
trol biológico; Realizar encuestas de salud;
Seleccionar y manejar indicadores de
salud; Analizar la información sanitaria  y
realizar análisis epidemiológicos; Valorar
la capacidad laboral; Promover medidas de
adecuación al trabajo.

4) Labores asistenciales: Atención
médica ante emergencias y urgencias;
Recomendaciones sobre rehabilitación y
reincorporación al trabajo; Relacionar
daños a la salud y condiciones de trabajo;
Interacción con el Servicio Público de
Salud; Diagnóstico, tratamiento y segui-
miento de las enfermedades profesionales
(EP) o comunes (EC) si procede; Historia
clínico-laboral, anamnesis y exploraciones
complementarias instrumentales; Evaluar
la interacción susceptibilidad individual-
trabajo; Evaluar el riesgo de los problemas
de salud para el trabajador o para terceros.

5) Funciones Periciales: Valorar el
daño corporal tras un problema de salud
relacionado con el trabajo; Informar y ase-
sorar adecuadamente al trabajador afecta-
do ante las administraciones y tribunales.

6) Funciones de Gestión: Utilizar las
técnicas de gestión y organización de
recursos y actividades, Aplicar criterios de
calidad en la gestión; Gestionar la confi-
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dencialidad de la información sanitaria;
Trabajar de forma integrada con el Servi-
cio de Prevención; Promover prácticas
socialmente responsables en relación a la
salud de los trabajadores.

7) Investigación en medicina del Traba-
jo: Investigar sobre los problemas de salud
relacionados con el trabajo y sus causas;
Conocer los sistemas nacionales, europeos
e internacionales de investigación y des-
arrollo; Difundir los resultados y conclu-
siones de la investigación adecuadamente.

8) Labores Formativas: Identificar las
necesidades formativas y fomentar el
aprendizaje permanente propio y ajeno;
Diseñar, realizar y evaluar actividades de
formación; 

El procedimiento parte inicialmente de
las evaluaciones de riesgos laborales reali-
zadas por técnicos (ergónomos, técnicos
en seguridad o en higiene) y en función de
los riesgos detectados, se pongan en mar-
cha medidas correctoras y protocolos
específicos.

La Ley de Riesgos Laborales indica la
necesidad de adaptar el trabajo a la perso-
na, con atención especial a los trabajadores
“sensibles” con el siguiente esquema:
�Detectar el riesgo: factor de riesgo o acti-
vidad de riesgo
�Eliminarlo en su origen si esto es posible
�Minimizar sus consecuencias cuando no
podamos eliminarlo
�En última instancia proteger al trabaja-
dor: uso de EPIs (equipos de protección
individual)

El Ministerio de Sanidad tiene elabora-
dos en el momento actual, como apoyo a los
profesionales sanitarios de las empresas,

protocolos específicos para que cada profe-
sional y dentro de sus empresas, se adapten
a sus condiciones específicas y los hagan
manejables y útiles. La relación actual de
protocolos aprobados en patología reumáti-
ca se refiere a las siguientes: Manipulación
de cargas, movimientos repetitivos, posturas
forzadas y neropatías de por presión.

Sin embargo, la actuación del médico
del trabajo no concluye con la vigilancia
individual, sino que continúa con la vigilan-
cia colectiva mediante la explotación epide-
miológica de los datos obtenidos y las cam-
pañas de promoción, información y pre-
vención de la salud, con unos criterios de
calidad en la gestión, que comparte con el
resto de los departamentos de la empresa.

LAS ENFERMEDADES REUMÁTICAS
EN CIFRAS
La prevalencia en Estados Unidos de las
enfermedades reumatológicas en la pobla-
ción general, alcanza a 15%1. En España,
ésta prevalencia alcanza según las zonas al
40% de la población2. Esto da idea del
impacto socioeconómico y sanitario que
causan estas enfermedades. Todos los estu-
dios indican que estas enfermedades se
encuentran entre las causas más frecuentes
de morbilidad, incapacidad y utilización de
servicios sanitarios3, y representan más de
10% de las consultas realizadas por aten-
ción primaria.4 

El dolor reumático más frecuente es por
lesión del hueso, cartílago, ligamentos,
tendones y músculos. Pero también se
detecta dolor por afectación de los nervios
periféricos o las raíces nerviosas, como es
el caso de la hernia discal con ciática,

incorporada actualmente en el anexo II del
RD de enfermedades profesionales.

Sin duda, en MT, la patología más
importante, la constituyen los reumatismos
de partes blandas, en las que con frecuencia
su aparición y desarrollo depende de facto-
res laborales. Suponen un 25%-30% de las
consultas ambulatorias de reumatología.
Solo a nivel de las bursitis, su prevalencia es
de 47 casos por 1.000 personas, entre los 45
a 65 años, en la etapa laboral activa. 

En un estudio epidemiológico realizado
en Asturias5, se encontró que los reumatis-
mos de partes blandas, eran la patología
más frecuente (20%) después de la artro-
sis. Normalmente, aparecen sin otras
manifestaciones en el resto del organismo.
Sus causas pueden ser locales como los
traumatismos, micro-traumatismos o la
utilización reiterada de las mismas estruc-
turas corporales. En ocasiones, el origen
laboral es claro, pero en otras muchas
situaciones, su etiología es totalmente des-
conocida y pueden intervenir factores
extra-laborales o deportivos. 

Para el diagnóstico suele bastar con una
historia clínica y exploración adecuada. En
general, tienen buen pronóstico y tienden a
la curación espontánea, aunque pueden
precisar de tratamiento médico y rehabilita-
dor. Algunas de las principales entidades de
este grupo son: las tendinitis y periartritis
del hombro, epicondilitis, epitrocleltis, bur-
sitis, enfermedad de Dupuytren, síndrome
del túnel carpiano, etc, Si bien, todas ellas
están incluidas en el actual listado de enfer-
medades profesionales en su anexo I. 

La población laboral activa española
representa, sin contar a las amas de casa, un
30% de la población total. Las enfermeda-
des reumáticas son las que mayor número
de bajas laborales o incapacidades (tempo-
rales o permanentes) ocasionan, llegando a
cifras superiores al 25%. Además, en
muchas de ellas, si se conoce la relación
entre la causa laboral y la enfermedad, se
pueden establecer medidas preventivas o
favorecer su curación y evitar secuelas. 

En el momento actual, existen puestos
de trabajo donde se requiere la realización
de tareas con manipulación manual de car-
gas, movimientos repetitivos y/o posturas
forzadas, con el riesgo de sufrir micro-trau-
matismos durante toda la jornada y las con-
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FIGURA 1

FUNCIONES DEL MÉDICO DEL TRABAJO. CONSENSO DE EXPERTOS, 2003
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siguientes lesiones o agravamiento de las
ya existentes. Muchas veces la causa prin-
cipal de estas enfermedades es la no ade-
cuación del trabajador a su puesto de traba-
jo, de ahí la labor del médico del trabajo
Sin duda, un diagnóstico y tratamiento pre-
coz adecuado, pueden evitar secuelas físi-
cas, económicas y sociales, tanto para el
trabajador como para la propia empresa. 

En España, los resultados del estudio
EPISER en el año 2002, ha puesto de
manifiesto cifras de prevalencia significa-
tivas que van desde el 45% de la población
para la lumbalgia, 10% para la presencia de
artrosis de rodillas, 6% artrosis en manos,
3.5% osteoporosis, 0,5% artritis reumatoi-
de y 91/100.000 en lupus eritematoso sisté-
mico. Todas estas enfermedades, crónicas
en su mayoría, presentan una repercusión
importante en los cuestionarios de calidad
de vida y conllevan un elevado consumo de
fármacos (20% de la población consume
AINE) aunque pese a su cronicidad y
repercusión, tan solo el 33% consulta regu-
larmente a su médico. Todos estos factores,
justifican el costo socio-sanitario de estas
enfermedades y la repercusión en el ámbi-
to familiar, social y laboral.

Desde el punto de vista del trabajo, las
enfermedades reumáticas constituyen el
51% de las causas de IT y el 85% de las
enfermedades profesionales que se regis-
tran en España están relacionadas con pro-
blemas musculares y óseos, (AMAT-Anto-
nio Salas), siendo este tipo de lesiones pro-
vocadas por trabajos con riesgo de movi-
mientos repetitivos, manipulación manual
de cargas o por posturas forzadas en el traba-
jo. Entre el 47 y el 59% de las incapacidades
laborales temporales son causadas por la
afección de enfermedades reumáticas y se
producen entre 30-33 procesos de IT por
cada 1.000 trabajadores activos al año.

Durante el año 2005, se produjeron
600.000 procesos de IT por enfermedad
reumática, con un total de 30 millones de
jornadas perdidas. Las enfermedades reu-
máticas hoy, son la primera causa de inca-
pacidad permanente, constituyendo el
40% de las reconocidas.

RD DE ENFERMEDADES PROFESIONA-
LES Y ENFERMEDADES REUMATICAS
La aprobación del nuevo Real Decreto

1299/2006, que entró en vigor el  1 de
enero de 2007 ha supuesto una mejora
ostensible en el registro y especialmente en
la notificación de la Enfermedades Profe-
sionales en el sistema de Seguridad Social.
Este RD, ha seguido la recomendación
2003/670/CE de la Comisión Europea, de
la lista europea de enfermedades profesio-
nales, adecuando la lista actual a la realidad
empresarial vigente en España y realidad
productiva, unificándonos al listado del
resto de los países miembros. 

Se trata, no solo de actualizar la realidad
de las empresas, sino de solventar el tradi-
cional problema de la infra-declaración de
Enfermedades Profesionales, de forma
que en un futuro se pueda conseguir un
conocimiento real del mundo del trabajo y
de la salud de los trabajadores que permita
implantar las medidas de prevención en
función de los riesgos detectados y que
cursan con repercusión en la salud de los
trabajadores y repercusión económica en
las empresas y en la sociedad.

La Orden TAS/1/2007, de 2 de enero,
ha cumplimentado el desarrollo del RD
anterior, elaborando un nuevo parte de
declaración de enfermedad profesional
que se puede cumplimentar de forma tele-
mática y que no depende del empresario,
como ocurría con el anterior, sino que se
realiza a instancia de los facultativos del
Sistema Nacional de Salud.

Como novedades destacables en el
nuevo marco normativo resaltar que ya no
es el empresario el que inicia la tramitación
del parte de enfermedades profesionales,
sino que será la entidad gestora (Instituto
Nacional de la Seguridad Social, INSS) o
la entidad colaboradora que asuma la pro-
tección de las contingencias profesionales
(Mutua de Accidentes de Trabajo y Enfer-
medades profesionales de la Seguridad
Social, MATEPSS), la encargada de la
notificación; por otra parte, que la comuni-
cación de las enfermedades profesionales
podrá partir, además de los facultativos de
los Servicios de Prevención, de cualquier
facultativo del Sistema Público de Salud
que, con ocasión de sus actuaciones profe-
sionales habituales, tenga conocimiento de
la existencia de una enfermedad profesio-
nal que pudiera ser calificada como tal. Lo
comunicarán a la Mutua y/o al INSS, a tra-

vés del organismo competente de la corres-
pondiente Consejería de Salud de la
Comunidad Autónoma o de la Inspección
Médica.

Corresponde al INSS finalmente, la
valoración y la declaración, en todas las
fases del procedimiento administrativo y
las prestaciones económicas en el Sistema
de la Seguridad Social,  salvo en el caso del
Régimen especial del Mar y en las clases
pasivas. Es pues, competencia del INSS la
valoración de las incapacidades tempora-
les o permanentes y la contingencia de
dichas prestaciones. 

Para poder cubrir esta demanda creada
por la ley en cuanto a facultativos, el INSS
ha aumentado considerablemente el núme-
ro de médicos del trabajo, para poder ase-
sorar a los EVIs (equipos de valoración de
incapacidades) y determinar así con mayor
precisión la etiología de la enfermedad y
con ello el grado de menoscabo.

El actual listado de enfermedades pro-
fesionales, basado como el anterior en el
agente productor, más que en las patologí-
as provocadas, consta de 96 epígrafes dis-
tribuidos en seis grupos de enfermedad: 1)
enfermedades causadas por agentes quími-
cos; 2) enfermedades causadas por agentes
físicos; 3) enfermedades causadas por
agentes biológicos; 4) enfermedades cau-
sadas por inhalación de sustancias y agen-
tes no comprendidos en algunos de los
otros apartados; 5) enfermedades profesio-
nales de la piel causadas por agentes no
comprendidos en algunos de los otros
apartados; 6) enfermedades profesionales
causadas por agentes carcinogénicos. 

Tiene estructura de doble listado: por
una parte, el Anexo I (Enfermedades pro-
fesionales declaradas) y por otra, el Anexo
II (Enfermedades cuyo origen laboral se
sospecha). En relación a las enfermedades
osteo-articulares profesionales se corres-
ponderían con los anexo1 y 2.

Procedimiento de notificación y acepta-
ción
Para que una enfermedad reumática, sea
considerada como profesional ha de ser
contraída a consecuencia del trabajo ejecu-
tado por cuenta ajena y en las actividades
especificadas en el cuadro de enfermeda-
des profesionales (Concepto de EP: Art 85,
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Sección 1ª, Cap. III, Ley de la Seguridad
Social, Decreto 2065/1974 de 30 de
mayo). Pero con esto no es suficiente. Para
que una enfermedad sea protegida por el
sistema de seguridad social, ha de ser tam-
bién notificada y calificada como tal.

La calificación de la enfermedad reu-
mática como enfermedad profesional,
seguiría el siguiente esquema de actua-
ción, tanto para el trabajador afectado,
como para la empresa en la que desempe-
ña su labor y ajustándose a los siguientes
puntos:
�Que el trabajador este expuesto al agente
físico o a condiciones de trabajo causal de
la enfermedad y que tenga cobertura para
tal contingencia de enfermedad profesio-
nal en el sistema de salud.
�Que el agente o agentes, originen unos
síntomas y/o signos de enfermedad reumá-
tica.
�Que tras una consulta médica, ya sea de
tipo preventivo o a demanda del propio tra-
bajador, se diagnostique una enfermedad
reumática u osteo-articular.
�Que se identifique el origen profesional
de la enfermedad reumática u osteo-articu-
lar. 
�Que se realice la notificación de la enfer-
medad administrativamente (declaración
de la enfermedad profesional).
�Que se reconozca que se trata de una
enfermedad profesional por los EVIs.
�Que se inicie el proceso de reparación de
la misma.
�Y finalmente, que en la empresa, una vez
identificada la causa de la EP, se realicen
las acciones encaminadas a la prevención
de la aparición de estas enfermedades pro-
fesionales en otros trabajadores evitando
los factores de riesgo detectados.

En España se declararon el pasado año
unas 16.000 enfermedades profesionales
frente a más de un millón de accidentes de
trabajo con baja, con lo que la despropor-
ción entre ambos conceptos es evidente.
Sin duda la incorporación en la nueva nor-
mativa de modificaciones en cuanto a la
notificación y declaración, supondrán una
ampliación de las cifras actuales aproxi-
mándose más a la realidad de nuestro país
y en la que, reumatólogos y médicos del
trabajo, pueden y deben trabajar conjunta-
mente para aportar lo específico de cada
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ANEXO 1

ANEXO 2

ENFERMEDADES CAUSADAS PORAGENTES FÍSICOS

ENFERMEDADES PROVOCADAS PORAGENTES FÍSICOS

B) Enfermedades osteoarticulares o angioneuróticas provocadas por las vibra-
ciones mecánicas
-01 - Afectación vascular
-02 - Afectación osteoarticular

C)  Enfermedades provocadas por posturas forzadas y movimientos repetitivos
en el trabajo; enfermedades de las bolsas serosas debida a la presión, celulitis
subcutáneas
-01 Bursitis crónica de las sinoviales ó de los tejidos subcutáneos de las zonas de
apoyo de las rodillas
-02 Bursitis glútea, retrocalcánea, y de la apófisis espinosa de C7 y subacromiodel-
toideas
-03 Bursitis de la fascia anterior del muslo
-04 Bursitis maleolar externa
-05 Bursitis preesternal
-06 Higroma crónico del codo

D) Enfermedades provocadas por posturas forzadas y movimientos repetitivos
en el trabajo; enfermedades por fatiga e inflamación de las vainas tendinosas,
de tejidos peritendinosos e inserciones musculares y tendinosas:
-01 Hombro: patología tendinosa crónica de maguito de los rotadores.
-02 Codo y antebrazo: epicondilitis y epitrocleitis
-03 Muñeca y mano: tendinitis del abductor largo y extensor corto del pulgar (T. De
Quervain), tenosinovitis estenosante digital (dedo en resorte), tenosinovitis del
extensor largo del primer dedo

E) Enfermedades provocadas por posturas forzadas y movimientos repetitivos
en el trabajo
-01 Arrancamiento por fatiga de las apófisis espinosas

F) Enfermedades provocadas por posturas forzadas y movimientos repetitivos
en el trabajo: parálisis de los nervios debidos a la presión
-01 Síndrome del canal epitrocleo- olecraniano por compresión del nervio cubital en
el codo
-02 Síndrome del túnel carpiano por compresión del nervio mediano en la muñeca
-03 Síndrome del canal de Guyon por compresión del nervio cubital en la muñeca
-04 Síndrome de compresión del ciático poplíteo externo por compresión del mismo
a nivel del cuello del peroné
-05 Parálisis de los nervios del serrato mayor, angular, romboides, circunflejo
-06 Parálisis del nervio radial por compresión del mismo

G) Enfermedades provocadas por posturas forzadas y movimientos repetitivos
en el trabajo
-01 Lesiones del menisco por mecanismos de arrancamiento y compresión asocia-
das, dando lugar a fisuras o roturas completas

-01) C201 Enfermedades provocadas por vibraciones verticales repetitivas: Disco-
patías de la columna dorsolumbar causadas por vibraciones verticales repetidas de
todo el cuerpo.
-02)  C202 Enfermedades provocadas por el frío.
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uno de sus campos profesionales que per-
mita enriquecer la visión clínica con la pre-
ventiva y la pericial del médico del trabajo.

CRITERIOS DE COLABORACIÓN REU-
MATOLOGÍA-MEDICINA DEL TRABAJO
La situación actual descrita, muestra un
complejo panorama legislativo donde la
notificación de la enfermedad recae en el
sistema sanitario público, el cual adolece
de un completo desconocimiento de la
situación laboral del trabajador-paciente,
hecho que los médicos del trabajo conside-
ramos estrictamente necesario, para rela-
cionar la patología con los desencadenan-
tes laborales y para permitir que la declara-
ción de le enfermedad profesional vaya
seguida de una aceptación y una repara-
ción por parte de la empresa.

La visión clínica actual de las enferme-
dades reumáticas fuera del ámbito de la
empresa nos habla de patologías crónicas
de elevada prevalencia y de procesos que
actualmente tienen un planteamiento bási-
camente asistencial, realizado por parte de
médicos de atención primaria, reumatólo-
gos y traumatólogos:

Pero, ¿Qué papel juega el Médico del
trabajo?
La actuación del médico del trabajo impli-
ca vigilancia de la salud, con la posibilidad
de un diagnóstico precoz con el apoyo de
los factores laborales que pudieran ser con-
dicionantes y modificables en caso de con-
siderarse factores de riesgo.

La valoración inicial se basa en: Histo-
ria clínico-laboral; Síntomas; Factores des-
encadenantes o agravantes; Valoración
articular; Analíticas básicas/pruebas com-
plementarias. Esta valoración, nos permite
conocer la situación de las enfermedades
reumáticas desde la empresa, establecer
medidas de control ambiental o modifica-
ciones de las condiciones de trabajo en
caso necesario y medidas de control médi-
co asistencial.

Una labor del médico, cualquiera que
sea su lugar de actuación, es la educación
sanitaria e información al paciente de su
proceso clínico y la evolución del mismo.
Sin embargo, no suele haber coordinación
y con frecuencia los médicos de atención
primaria y los reumatólogos desconocen lo

que se hace desde las empresas o las posi-
bilidades amplias del médico del trabajo,
por la proximidad al trabajador. En el caso
de la MT, es de destacar la labor que des-
arrollan los enfermeros/as de empresa
como personal especializado. Los medios
utilizados en la educación sanitaria, varían
según el tipo de centro y de empresas, sin
embargo, podrían ser coordinados en el
caso de las enfermedades reumáticas con
los centros especializados, permitiendo
una actuación conjunta.

CONCLUSIONES
Para el diagnóstico de las enfermedades
reumáticas como origen profesional, se
precisa no solo la valoración clínica, sino
su relación con el origen laboral y es aquí
donde se hace necesaria la colaboración
del médico del trabajo, como conocedor de
las condiciones de la empresa y de las
características de las tareas y del puesto de
trabajo en él desarrolladas. Por ello, el
objetivo final de este artículo sería promo-
ver el establecimiento de un plan de actua-
ción e intervención coordinada entre las
unidades de reumatología y las de salud
laboral, que nos permita:
�Establecer inter-consultas bien definidas
que faciliten confirmar diagnósticos con la
utilización de los medios y conocimientos
más amplios de las unidades de reumatolo-
gía.
�Consensuar criterios de derivación tanto
para confirmar diagnósticos, como para
solicitar pruebas específicas con el apoyo
de nuestros historiales clínico-laborales.
�Regular la coordinación del seguimiento
para evitar duplicidades en el mismo y
aprovechar el mayor acceso del médico del
trabajo al paciente-trabajador afectado.
�Abrir canales de comunicación y aseso-
ramiento entre ambas especialidades, en
aquellos campos en los que se pueda apor-
tar beneficio a los pacientes/trabajadores
afectados por procesos reumáticos, con el
consiguiente beneficio en costos para el
sistema sanitario público en el que estamos
todos finalmente implicados.

Finalmente, la colaboración entre las
asociaciones científicas de ambas especia-
lidades, facilitará esta actuación conjunta y
el establecimiento de criterios de apoyo
coordinados entre los profesionales para el

manejo del paciente reumático cuando
intervengan factores laborales. 

http://www.amtcv.org/ (Asociación de
medicina del trabajo de la Comunidad
Valenciana) http://www.aeemt.com/ (Aso-
ciación Española de especialistas en medi-
cina del trabajo) 
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INTRODUCCIÓN
La lumbalgia es uno de los síntomas más
comunes de consulta. Se estima que su pre-
valencia durante a lo largo de la vida es de
alrededor del 70%1, 2. Al año la padecen
entre el 15% y el 45% de los adultos. Pre-
domina  entre los 35 y 55 años1.

Con frecuencia el dolor lumbar es ines-
pecífico, y en muchas ocasiones con esca-
sa correlación con los hallazgos radiológi-
cos y la etiología que la produce.

Generalmente el curso clínico del epi-
sodio de lumbalgia evoluciona favorable-
mente, cediendo con el reposo y tratamien-
to analgésico adecuado, en un plazo de 2
semanas3. Entre el 2%-7% evolucionan a
lumbalgias crónicas o en episodios de
repetición4. Es este grupo de lumbalgias de
repetición el que debe estudiarse más
minuciosamente por las múltiples etiologí-
as posibles. Destacando dentro de ellas el
dolor de origen metastático. En el  caso que
presentamos a continuación comentare-
mos como a partir de un síntoma inicial, la
lumbalgia, se llego al diagnóstico de un

carcinoma pulmonar, que es el cáncer más
común y con mayor mortalidad5. 

CASO CLINICO
Se presenta el caso de una mujer de 46

años, caucásica de origen irlandés, ex
fumadora. Como antecedentes refería una
neumonía  en 2005. Un año después pre-
sentó lumbalgia tras un esfuerzo físico, de
características mecánicas, que cedió con
tratamiento analgésico. Posteriormente
tuvo varios episodios, de características
similares que le obligó a acudir a urgencias
en 3 ocasiones. Seis meses después fue
hospitalizada con el diagnóstico de lumbo-
ciatalgia izquierda en el Servicio de Reu-
matología de nuestro centro.

En el examen del aparato locomotor se
evidenció: prueba de Lassegue izquierdo a
80º y de Bragard positivo, dolor a la presión
de apófisis espinosas D8-L4 y palpación
dolorosa en glúteo izquierdo. Dificultad a la
marcha sobre talones con pie izquierdo. 

En la base pulmonar izquierda el mur-
mullo vesicular estaba disminuido. A la

palpación el abdomen era blando pero
doloroso en flanco izquierdo y fosa renal
izquierda. Resto de la exploración clínica
anodina.

Se inició tratamiento analgésico en
espera de resultados para control de los sín-
tomas, logrando su remisión parcial. A
pesar de ello la bipedestación fue cada vez
más difícil hasta llegar a impedirla.

En la analítica el único parámetro anor-
mal fue VSG 80 mm. En la radiografía
lumbar se apreciaba perdida de volumen
del cuerpo vertebral L2 con desaparición
de los pedículos (vértebra tuerta) (fig. 1).
La Radiografía de tórax mostró un derra-
me pleural izquierdo organizado, ya cono-
cido de su anterior ingreso por neumonía.

La RM dorso-lumbar mostró afecta-
ción metastásica múltiple con compromiso
del canal medular en D5 y L2 (Figura 2).
Ante estos hallazgos se amplió el estudio
encontrando una lesión ocupante de espa-
cio, de 2 cm, en lóbulo occipital derecho y
un nódulo subpleural de 1 cm  a la altura de
D6 y  aumento del hilio pulmonar izquier-
do con derrame pleural (Figura 3).

Para completar el estudio se realizaron
las siguientes pruebas. Rastreo óseo con
múltiples hipercaptaciones en la columna
vertebral.

En la TAC tóraco-abdominal en donde
hallamos imágenes sugestivas de afecta-
ción metastásica pleural y probable linfan-
gitis carcinomatosa. 

La RM cerebral informó afectación
metastásica múltiple con lesiones ocupan-
tes de espacio que oscilan entre 2.5 cm. y 5
mm de diámetro .

Durante este periodo se logró controlar
el dolor mediante el uso de morfina MST
oral iniciando el tratamiento con 10 mg y
posteriormente 30 mg cada 12 hrs, necesi-
tando pasar a  bomba de morfina. Para con-
seguir que el paciente iniciara la moviliza-
ción se prescribió un corsé rigido.

Tras el resultado de la biopsia trans-
bronquial informada como Carcinoma de
Células Grandes Embolizante, la paciente
pasa a cargo del servicio de oncología
quienes indicaron un tratamiento con
radioterapia paliativa cerebral y ósea con lo
que se logró disminuir el dolor de manera
moderada. Posteriormente se trató con qui-
mioterapia paliativa (taxol-CBDCA). 
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Lumbalgia como síntoma inicial 
de carcinoma pulmonar de células
grandes

� RESUMEN

Caso clínico: Mujer de 46 años que acude al hospital por presentar episodios de lumbalgia de
repetición de corta duración en relación con esfuerzos físicos. Acude puerta de urgencias por
que desde hacía 14 días el dolor aumenta de intensidad y se irradia a glúteo y muslo izquierdo,
mejorando con el reposo.
El examen físico reveló un Lassegue izquierdo a los 80º con Bragard positivo, dolor a la digito-
presión en apófisis espinosas T8-L4 y dificultad para andar sobre talones.
Durante su ingreso se le realizaron pruebas diagnósticas evidenciándose en la RM lesiones metas-
tásicas múltiples en columna dorso-lumbar, pelvis y a nivel de parénquima cerebral de probable
origen pulmonar, demostrando la biopsia: Carcinoma pulmonar de células grandes embolizante. 

Palabras clave: Lumbalgia, carcinoma, células grandes.
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DISCUSIÓN
La lumbalgia es un síntoma muy
común, con una prevalencia del
70%1,2, siendo la causa más frecuente
de limitación de actividad física en
menores de 45 años. Además es la
segunda causa de consulta médica, el
3er motivo de cirugía y 5º motivo de
hospitalización4.

Es un síntoma de etiología múlti-
ple y en un alto porcentaje de casos
no se conoce el origen del dolor. En la
mayoría de los casos existe poca rela-
ción entre  los síntomas, la patología
causante y los signos radiológicos
aparecen.

El dolor lumbar se clasifica, como
mecánico (97%), referido (2%) y no
mecánico,  inflamatorio (1%) dentro
de éste existe un 0.7% causado por
neoplasias predominantemente de
etiología metastásica1, aunque en
sólo el 30% de los pacientes se tiene
el diagnóstico de neoplasia antes de
que aparezca el dolor lumbar2. Por
este motivo la anamnesis es un
aspecto muy importante, debemos
determinar el tiempo de enfermedad,
el tipo de dolor, localización, irradia-
ción, relación con la actividad/ repo-
so y síntomas asociados; junto con
un examen físico detallado.

Ante la presencia de síntomas de
alarma, tales como molestias en el
tracto urinario, dolor que no cede con
reposo, retención urinaria con incon-
tinencia por rebosamiento, disminu-
ción de peso, inmunosupresión y fie-
bre; se debe realizar pruebas comple-
mentarias tanto analíticas como las
diferentes técnicas de imagen hasta
encontrar la causa subyacente. Prue-
bas que también solicitaremos ante
una lumbalgia recurrente.

La exploración con técnicas de
imagen se iniciará con radiografías
lumbares, en 2 proyecciones; segui-
do de pruebas de imagen más especí-
ficas para visualizar las partes blan-
das como la resonancia magnética.

Referente al cáncer de pulmón, el
tipo histológico más frecuente conti-
nua siendo el carcinoma escamoso,
con una mayor incidencia en varones

fumadores, seguido por el adenocar-
cinoma, y el carcinoma de células
grandes5,6. En los últimos años hemos
observado cambios epidemiológicos
e histológicos, posiblemente en rela-
ción con el aumento del hábito tabá-
quico en la mujer6.

Este caso nos muestra la impor-
tancia de realizar un diagnóstico dife-
rencial valiéndonos de, una anamne-
sis correcta, un examen físico y prue-
bas complementarias analíticas y de
imagen cuando nos encontramos con
una lumbalgia de repetición que no
cede al tratamiento habitual. Aunque
esta se presente como se ha eviden-
ciado en el caso expuesto en una per-
sona joven y que  el dolor responda  a
características mecánicas. 

En la bibliografía revisada entre los
años 2000 y 2006 no se han encontra-
do estudios que describan el debut de
un carcinoma pulmonar de células
grandes como una lumbalgia.
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FIGURA 1

FIGURA 2

FIGURA 3

PÉRDIDA DE LA ESTRUCTURA DEL CUERPO VERTEBRAL

EL SOMA DE L2 PRESENTA AFECTACIÓN DE PEDÍ-
CULOS, IDENTIFICANDO UN COLAPSO CON RETRO-
PULSIÓN QUE OBLITERA EL ESPACIO EXTRADURAL

ANTERIOR.

RM DORSO-LUMBAR. MUESTRA AFECTACIÓN

METASTÁSICA MÚLTIPLE CON COMPROMISO DEL

CANAL MEDULAR EN D5 Y L2.

� La lumbalgia es un sínto-
ma inespecífico con una pre-
valencia del 70% causado por
múltiples etiologías.

� La lumbalgia aguda y de
repetición con síntomas de
alarma deben ser patologías
estudiadas detalladamente.
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CASO CLÍNICO
Mujer de 39 años, de raza negra, natural de
Guinea Ecuatorial, remitida desde urgen-
cias por poliartritis. Residente en España
desde hacía tres meses. Entre los antece-
dentes personales destacaban haber pade-
cido filariasis y sarna que fueron tratadas
en su país.

La clínica comienza 8 meses antes
(marzo de 2006) con  dolor y tumefacción
en el pie izquierdo tras caminar varios kiló-
metros. Los síntomas persisten y 8 meses
después, nota en el pie derecho las mismas
molestias sin antecedente traumático. Al
ingreso (enero 2007) presentaba dolor de
tipo inflamatorio y tumefacción en rodi-
llas, tobillos y dedos de manos y pies.

A la exploración física destacaba un
soplo sistólico II/VI en foco aórtico, adeno-
patías yúgulo-carotídeas bilaterales y en
ingle izquierda, todas menores de 1 cm y no
adheridas a planos profundos. En la explo-
ración del aparato locomotor encontramos
dolor y tumefacción en 1ª y 5ª MTF del pie
izquierdo y en 1ª MTF y 3ª IFP en pie dere-
cho junto a edema maleolar con fóvea.
Dolor, impotencia funcional y derrame arti-
cular en ambas rodillas, más evidente en la

izquierda. Además presentaba lesiones
pustulosas descamativas en ambos MMII y
en pliegues inguinales. El resto de la explo-
ración articular era normal.

Se realizó artrocentesis en rodilla
izquierda obteniendo 10 cc de líquido sino-
vial moderadamente inflamatorio. El estu-
dio de cristales fue negativo y se realizó
cultivo aerobio que fue negativo.

Se decide ingreso en Reumatología para
estudio con diagnóstico de poliartritis cró-
nica, iniciando tratamiento con diclofenaco
y cloxacilina por las lesiones cutáneas.

La analítica evidenció anemia normo-
crómica normocítica, VSG de 115 mm/h,
PCR de 47 mg/l y fibrinógeno de 555
mg/dl. No había alteraciones en la bioquí-
mica, coagulación ni sedimento de orina.
El factor reumatoide, anti-péptido citruli-
nado, ASLO, ANA y Anti-DNA fueron
negativos. El estudio radiológico de tórax,
rodillas, manos y pies fue normal, así como
el ecocardiograma doppler. El mantoux y
booster fueron negativos. Las serologías
para VHB, VHC, Rubéola, Parvovirus
B19, Brucella, Salmonella, CMV y VEB
resultaron negativas, sin embargo la sero-
logía a VIH fue positiva con ELISA y Wes-

tern Blot. El HLA B27 fue negativo.
Se consultó al servicio de Dermatología

que obtuvo muestras cutáneas y diagnosti-
có Tiña Cruris y piodermitis bacteriana,
por lo que se inició tratamiento anti-fúngi-
co tópico con clotrimazol.

Dada la sospecha de poliartritis crónica
por VIH se sustituye diclofenaco por indo-
metacina y se remite a la unidad de enfer-
medades infecciosas que inicia tratamiento
antiretroviral con tenofovir, lamivudina,
lopinavir/ritonavir y profilaxis de pneumo-
cistis con cotrimoxazol.

Durante el seguimiento en consultas
externas de reumatología se objetiva per-
sistencia de la clínica con tumefacción en
pequeñas articulaciones de manos y pies y
dactilitis de 5º dedo mano izquierda, por lo
que se inicia tratamiento con sulfasalacina.
A los cuatro meses la clínica cutánea y arti-
cular había remitido y se evidenció dismi-
nución de la anemia y de los reactantes de
fase aguda.

DISCUSIÓN
La infección por VIH puede dar lugar a
varios cuadros articulares entre los que
destacan el síndrome de dolor articular,
artralgia crónica, artritis por VIH, artritis
reactiva, la artritis psoriásica y las espondi-
loartropatías indiferenciadas3,4,5. Además,
determinadas artritis infecciosas se ven
con mayor frecuencia en VIH positivos.
�El síndrome de dolor articular suele
ser autolimitado y dura menos de 24 horas.
Cursa con pocos hallazgos clínicos, única-
mente dolor óseo y/o articular intenso sin
evidencia de sinovitis y el tratamiento es
sintomático.
�La artralgia crónica se ha observado
hasta en el 5% de infectados por el VIH. Se
postula su relación con inmunocomplejos
circulantes del VIH u otros virus como el
VHC. La mayoría de los casos no muestran
inflamación ni progresan a daño articular.
Su tratamiento es también sintomático con
paracetamol y/o tramadol.
�La artritis asociada a VIH es similar a
otras artritis víricas: oligoarticular, predomi-
nante en MMII y generalmente de evolu-
ción menor a 6 semanas aunque en algunos
casos el curso es prolongado y se produce
daño articular. El líquido sinovial suele ser
no inflamatorio y con glucosa normal. No se

SENABRE JM, IVORRA J, ROMÁN JA, MARTÍNEZ I,VALLS E, MUÑOZ S,ALEGRE JJ,ABAD L,
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Sección de Reumatología. Hospital Universitario Dr. Peset. Valencia.

Correspondencia: José Miguel Senabre - Sección Reumatología - Hospital Dr Peset -
Avda Gaspar Aguilar, 90 - 46017 Valencia
� josemisenabre@comv.es

Poliartritis crónica por VIH

� RESUMEN

Han pasado 25 años desde que se describieron los primeros casos de SIDA en California, a raíz de
5 casos de neumonía por pneumocistis carinii en varones homosexuales1 . El VIH sigue siendo una
pandemia con más de 40 millones de afectados en el mundo, aunque la mayor parte de los casos
emergentes se encuentran en los países en vías de desarrollo, sobre todo África sub-sahariana,
Europa del este y Asia2. La inmigración hace necesario que estemos familiarizados con las mani-
festaciones clínicas y manejo terapéutico de las complicaciones articulares por VIH. 
Presentamos el caso de una mujer procedente de África sub-sahariana que acude a urgencias
por una poliartritis crónica como primera manifestación de la infección por VIH.

Palabras clave:VIH,Artritis.
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ha demostrado asociación genética. Los cul-
tivos son negativos aunque en una comuni-
cación se describe la presencia de inclusio-
nes túbuloreticulares que sugieren etiología
viral, posiblemente del mismo VIH6. Las
radiografías de las articulaciones afectas son
normales, excepto en los casos con sínto-
mas prolongados donde podría observarse
disminución del espacio articular.

Para el tratamiento han resultado útiles
los glucocorticoides a dosis bajas y los
antiinflamatorios no esteroideos. Se pre-
fiere la indometacina ya que además ha
demostrado inhibir la replicación del VHI
in vitro7. En casos resistentes en los que los
AINES no son suficientes la sulfasalacina
a dosis de 1,5-2 g/día ha sido eficaz y pare-
ce mejorar la infección por VIH8,9. La
hidroxicloroquina también ha demostrado
ser eficaz no sólo en el control de la artritis
sino también inhibiendo la replicación del
VIH in vitro y reduciendo la carga viral in
vivo10. Aunque en estudios previos el uso
de metotrexato se asoció con infecciones
oportunistas (incluso neumonía por Pneu-
mocistis carinii) su uso parece seguro si se
realizan controles de carga viral y recuento
de linfocitos CD411.
�La incidencia de artritis reactiva está
aumentada en individuos con VIH. No se
ha demostrado si se trata de una relación
directa o se debe a prácticas sexuales o
sociales de riesgo. Es una artritis periférica
seronegativa de predominio en miembros
inferiores con entesisits (dactilitis, tendini-
tis aquílea, fascitis plantar). Cursa con sín-
tomas cutáneos como la queratodermia
blenorrágica, el exantema psoriasiforme o
la balanitis circinada. La frecuencia de ure-
tritis es similar a los VIH negativos. El
HLA-B27 es positivo en el 80-90% de
pacientes de raza blanca y no se ha encon-
trado dicha relación en los pacientes de
raza negra. La afectación axial y las uveítis
son poco frecuentes pero pueden aparecer.
Para el tratamiento se ha utilizado indome-
tacina, sulfasalacina e hidroxicloroquina
por las ventajas en el control del VIH que
hemos citado anteriormente. También es
útil el etretinato tanto para las lesiones
cutáneas como para la artritis.
�La psoriasis y la artritis psoriásica son
más frecuentes en pacientes con infección
avanzada por VIH. La clínica es similar a

pacientes VIH negativos, siendo caracte-
rística la psoriasis guttata. El exantema
psoriásico es más extenso en pacientes que
no toman antirretrovirales. En el tratamien-
to son eficaces ciclosporina A (vigilando
función renal), etretinato y metotrexato. El
uso de antirretrovirales mejora la psoriasis
y la artritis. En un ensayo, etanercept fue
eficaz en patología cutánea y articular sin
afectar al recuento de CD4 ni a la carga
viral12, pero se interrumpió por infecciones
polimicrobianas.
�Es frecuente encontrar signos de atritis
reactiva o psoriásica en pacientes que no
las desarrollan plenamente (fascitis plan-
tar, tendinitis aquílea) diagnosticándose de
espondiloartropatía indiferenciada. Su
tratamiento es sintomático con AINES y
corticoides intralesionales, y sulfasalacina
en pacientes con enfermedad más extensa.
�Las artritis bacterianas no son más fre-
cuentes en individuos VIH, aunque en
España las primeras series publicadas pre-
sentaban un aumento de la incidencia debi-
do al consumo de drogas vía parenteral. Si
que se ha encontrado mayor frecuencia de
artritis y osteomielitis por micobacte-
rias atípicas, cuando el recuento de CD4
es menor a 100/uL. Suelen ser sistémicas y
afectan a varios huesos o articulaciones.
Los principales agentes son: M. haemophi-
lum (50%), M. kansasii (25%), Mycobac-
terium avium intracellulare complex
(MAI), M. terrae, M. fortuitum13. Para su
tratamiento se utiliza claritromicina junto a
anti-tuberculosos estándar. Sin embargo la
artritis tuberculosa no es más frecuente que
en individuos VIH negativos. Por otra
parte, con recuentos de CD4 menores a
100/uL, hay alto riesgo de infección fúngi-
ca músculo-esquelética, particularmente
por Candida albicans y Sporotrichosis
schenkii que producen artritis y tenosinovi-
tis crónicas difíciles de erradicar.

En nuestro caso los hallazgos de poliar-
tritis crónica, dactilitis y serología positiva
para virus de VIH nos llevaron al diagnós-
tico de espondiloartropatía indiferenciada
asociada a infección por VIH, ya que no
existía un claro antecedente infeccioso. El
HLA-B27 fue negativo, como es frecuente
en pacientes de raza negra. Iniciamos trata-
miento con indometacina y terapia antire-
troviral con respuesta parcial por lo que

añadimos sulfasalacina. En la última visita,
tras cuatro meses de tratamiento, sólo pre-
sentaba artralgias en tobillos sin inflama-
ción y los valores de VSG y PCR estaban
dentro de la normalidad.
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1A: Ecografía carpo derecho. Corte longitudinal (LG) y
transversal (TR) en escala de grises, con sonda situada proxi-
malmente en dorso de muñeca sobre epífisis distal de cúbito
y radio. Se observa tenosinovitis de tendones extensores,
afectando 4º (extensor común y del índice) y 5º comparti-
mento (extensor del 5º dedo) extensor del carpo.

1B: Ecografía tarso derecho. Corte longitudinal del tarso
derecho con power-doppler, con sonda situada sobre articula-
ción astrágaloescafoidea (grado 1 de señal power-doppler).
Se observa sinovitis en articulación astrágaloescafoidea. 

2A: RX AP
rodilla:

Fibroma no
osificante

y leve 
esclerosis

metaepifi-
saria tibial.

2B: RM
rodilla:

Fibroma no
osificante
metaepifi-

saria e 
imagen de

fractura
tallo verde
metaepifi-
saria tibial

3A y 3B: RX Rodilla AP y Lateral. Lipoma intraóseo femoral.
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FIGURA 2A

FIGURA 3A FIGURA 3B

FIGURA 2B

FIGURA 1B
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PREGUNTA
Las enfermedades reumáticas inflama-
torias afectan con frecuencia a pacientes
en edad fértil. El tratamiento con inhibi-
dores del TNF-α ha demostrado su efi-
cacia en frenar la evolución clínica y
radiológica y en mejorar la calidad de
vida de pacientes con artritis reumatoide
y espondiloartritis. Estos fármacos son a
menudo prescritos a mujeres jóvenes y
se clasifican en categoría B para emba-
razo, que indica que los estudios en ani-
males no han demostrado riesgo para el
feto pero no hay estudios adecuados en
humanos.

ESTRATEGIA 
Se realizó una búsqueda sin límites en
ProQuest Medical Library, Ebsco y su
base de datos Medline (1966-2007) y en
la biblioteca Cochrane mediante la com-
binación de términos Pregnancy, Drugs,
Anti TNF-α treatment, Infliximab, Eta-
nercept, Adalimumab, Rheumatoid
Arthritis, Spondyloarthritis y Crohn´s
disease. No se obtuvo metaanálisis o
ensayos clínicos. Sin embargo, se obtu-
vieron cuatro estudios  provenientes de
registros nacionales o de la industria far-
macéutica. Se detectó un número limita-
do de casos clínicos y series pequeñas
que se resumen a continuación.

Los dos registros más numerosos de
infliximab en embarazo provienen de
pacientes con enfermedad de Crohn. 

RESULTADOS 
Registros generales
1. El registro TREAT es un registro
prospectivo con 5.807 pacientes.  Se
declararon 66 embarazos, 36 de los cua-

les con exposición a infliximab. No se
observaron malformaciones fetales. La
tasa de abortos y de complicaciones
neonatales no era significativamente
diferente entre las pacientes con inflixi-
mab y las libres de infliximab1. 

2. El registro de seguridad de inflixi-
mab propiedad de Centocor recoge los
datos de forma retrospectiva. Hay infor-
mación disponible de 96 embarazos con
exposición a infliximab  (82 enferme-
dad de Crohn, 8 artritis reumatoide, 2
artritis idiopática juvenil, 1 colitis ulce-
rosa y 3 casos con indicación desconoci-
da). La mitad recibieron infliximab en
los tres meses alrededor de la concep-
ción y de estos la mitad también durante
el primer trimestre. En 30 de las 96
pacientes, recibieron infliximab durante
el primer trimestre y en 6 se desconoce
cuanto tiempo lo recibieron. Se describe
un caso de malrotación intestinal en una
paciente que también tomaba lefluno-
mida de forma concomitante, un caso
con hipotiroidismo y un caso de tetralo-
gía de Fallot.  

Los datos de nacidos vivos (65%),
abortos (15%) y cesáreas (19%) eran
similares a los resultados de embarazos
en población general estadounidense2.
Este análisis de datos sugiere que no hay
un aumento de resultados adversos
siguiendo la exposición a infliximab
antes de la concepción o durante el pri-
mer trimestre de embarazo que puedan
ser claramente atribuidos a infliximab. 

Los autores sugieren que con estos
datos observacionales, las mujeres
embarazadas que reciben infliximab
para la enfermedad de Crohn y para la
artritis reumatoide probablemente no

tendrán resultados diferentes de los
embarazos en la población general.

3. En una serie de 10 mujeres con
enfermedad de Crohn con exposición
intencional a infliximab durante todo el
embarazo, todas terminaron con naci-
dos vivos, sin malformaciones congéni-
tas y sin retraso de crecimiento intraute-
rino. Tres de los niños fueron prematu-
ros y 1 con bajo peso. En 8 pacientes se
realizó cesárea (4 por enfermedad peria-
nal activa, 2 por enfermedad de Crohn
activa, 1 por nacimiento pretérmino y 1
por historia previa de cesárea)3. 

Registros de Sociedades científicas
1. En una comunicación del registro de
biológicos de la Sociedad Británica de
Reumatología de 11.473 pacientes, se
comunicaron 35 embarazos, de los cua-
les se conoce el resultado en 32. De
estas pacientes 29 tenían artritis reuma-
toide, 1 paciente  artritis psoriática, 1
artritis idiomática juvenil y 1 espondilo-
artritis. De ellas, 23 de las pacientes
estuvieron expuestas a anti-TNFα en el
momento de la concepción (17 etaner-
cept, 3 infliximab y 3 adalimumab). 

Todas las pacientes suspendieron el
tratamiento durante el primer trimestre
del embarazo excepto dos. Se comuni-
caron 6 abortos espontáneos en el pri-
mer trimestre (3 tomando también
MTX), 3 abortos electivos y 14 nacidos
vivos. No hubo anomalías fetales. Las
otras 9 pacientes discontinuaron la tera-
pia biológica antes de la concepción. 

La media de tiempo entre la interrup-
ción del tratamiento y la concepción fue
de cinco meses. Hubo 8 nacidos vivos y
1 aborto. No hubo malformaciones con-
génitas. Por tanto, el 91% de las pacien-
tes decidieron seguir con el embarazo y
de estas el 76% presentaron niños sanos
y el 24% tuvo abortos. 

Este estudio es la serie más numerosa
publicada de  resultado de embarazo en
pacientes con enfermedades reumáticas
que reciben anti-TNFα. No demuestra
aumento de toxicidad para la madre o el
feto. Los autores comentan que en las
pacientes que se queden embarazadas
mientras reciben tratamiento con fárma-
cos anti-TNFα, la continuación del
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embarazo no supone riesgos aumenta-
dos para ellas y sus bebes. No obstante,
dada la ausencia de estudios no se puede
aconsejar los anti-TNFα durante el
embarazo4.   

2. En el registro español BIOBADA-
SER de 3.550 mujeres se comunicaron
11 embarazos en 10 pacientes (6 artritis
reumatoide, 2 artritis psoriática, 2 artri-
tis idiopáticas juveniles) (4 infliximab, 6
etanercept, 1 adalimumab). La exposi-
ción fue durante el primer mes en las
pacientes con infliximab, durante 8
semanas en las pacientes con etanercept
y durante 6.5 semanas en la paciente con
adalimumab. Finalmente hubo 6 naci-
dos vivos sin complicaciones, 2 abortos
electivos, 1 aborto espontáneo y en 2
casos no hay datos disponibles5.

Otras series
1. OTIS (organización para la informa-
ción de teratogénesis) ofrece los datos
de 29 pacientes con etanercept y 4 con
infliximab durante el primer trimestre
de embarazo. Se observaron 3 abortos
en mujeres en tratamiento con etaner-
cept (uno de ellos con trisomía 18) y 1
con infliximab. La comparación con dos
grupos control no demostró diferencias
significativas para la tasa de malforma-
ciones congénitas6.

2. En otra serie de 15 embarazos
expuestos a etanercept y 2 a infliximab
observan un aborto y 6 partos normales
con etanercept y 1 parto normal con
infliximab. Los resultados en los otros
casos restantes no son conocidos7.

Comunicación de casos
1. Se ha comunicado un caso de una
paciente con artritis psoriática en trata-
miento con etanercept que tuvo un niño
con un patrón VATER8.

2. En un caso descrito de enfermedad
de Crohn tratado con adalimumab
durante todo el embarazo 40 mg sema-
nal, no se observaron anomalías neona-
tales y se realizó cesárea electiva a las 38
semanas9.

3. En una comunicación de 3 pacien-
tes embarazadas en tratamiento 2 con
etanercept y 1 con adalimumab, una de
las pacientes eligió aborto electivo a

pesar de no haber anormalidades en eco-
grafía. Las otras 2 pacientes tuvieron
niños sanos10.

Anti-TNFα y fertilidad
Se esta investigando el uso de anta-

gonistas del TNFα en infertilidad. Algu-
nas teorías sostienen que disminuyendo
el TNFα puede aumentar la fertilidad.
Se ha descrito un caso de inducción de la
ovulación, concepción, embarazo y
parto normal siguiendo tratamiento cró-
nico con Etanercept en una paciente con
artritis reumatoide11. 

CONCLUSIONES
1.  Cada vez hay más evidencias de que
los fármacos anti-TNFα tienen bajo
riesgo en el embarazo. 

2. Hasta la fecha no se ha descrito
riesgo aumentado de abortos, malfor-
maciones congénitas, retraso de creci-
miento intrauterino, parto prematuro o
complicaciones neonatales en pacientes
con enfermedad reumatológica inflama-
toria y enfermedad de Crohn tratadas
con terapia anti-TNFα comparado con
la población general.  

3. No hay datos suficientes para acon-
sejar la continuación o el inicio de terapia
anti- TNFα en mujeres embarazadas. En
la mayoría de los casos publicados la
exposición a anti-TNFα ha ocurrido
durante la concepción o en el primer tri-
mestre de embarazo. Se desconoce el
efecto de la inhibición del TNFα en el 2º
y3º trimestre del embarazo ya que en
ellos la inmunoglobulina atraviesa la pla-
centa humana con más eficiencia. 

No obstante, en pacientes con gran
actividad de la enfermedad de base bien
controlada con un fármaco anti-TNFα,
se podría valorar seguir con la terapia
dependiendo del riesgo-beneficio indi-
vidual. Se recomienda que las pacientes
y los médicos discutan el tema de la
terapia biológica cuando se planifique
el embarazo y que se obtengan consenti-
mientos en caso de continuar con la tera-
pia biológica.
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INTRODUCCIÓN
El llamado codo del tenista o epicondili-
tis fue descrito por primera vez por
Runge en 1873. Tiene una prevalencia
del 1-3% de la población y causa una
morbilidad considerable1. Presenta un
pico de incidencia a los 40-50 años y los
síntomas muchas veces persisten varios
años. Podría estar causado por repetidos
microtraumatismos en el origen de los
tendones extensores del antebrazo, aun-
que la etiología exacta y la patogenia
continúan sin aclarar. Su diagnóstico
habitualmente es clínico2 y el tratamien-
to incluye inmovilización de la muñeca,
modificación de actividades, AINEs e
infiltraciones de corticoesteroides, con
respuestas al tratamiento conservador
en el 90% de los pacientes3. Sin embar-
go, en pacientes que no responden a este
tratamiento podría plantearse la opción
quirúrgica.

PREGUNTA
Nos interesa describir las evidencias que
existen en cuanto a la indicación de la
cirugía en pacientes con epicondilitis
refractarios al tratamiento conservador
y conocer los resultados de la cirugía.

ESTRATEGIA
Hemos revisado los trabajos publicados
en PUBMED y en la biblioteca COCH-
RANE combinando los términos  “ten-
nis elbow” and “surgery”:
�En PUBMED: sin poner limites, obtu-
vimos 230 artículos. Al limitar la bús-
queda a las publicaciones de los últimos
10 años y escritos en inglés, francés, ita-

liano o español, los resultados se redu-
cen a  54 publicaciones, de las cuales
sólo existen 5 estudios aleatorizados y
controlados. No había ningún metaaná-
lisis y de los restantes artículos, 7 eran
ensayos clínicos no aleatorizados y los
demás eran mayoritariamente pequeñas
series de casos empleando diferentes
técnicas quirúrgicas, así como revisio-
nes de la literatura.
�Biblioteca COCHRANE: 1 revisión

SELECCIÓN DE ESTUDIOS
Por su importancia, mencionaremos pri-
mero los resultados publicados en la
biblioteca COCHRANE4 cuyo objetivo
es determinar la efectividad de las inter-
venciones quirúrgicas como tratamiento
de la epicondilitis. Tras una extensa bús-
queda llevada a cabo por dos revisores
no se identificaron estudios que cum-
plieran los criterios de inclusión de
dicha revisión. Las principales conclu-
siones fueron que, por un lado, no existe
evidencia que apoye o desestime el uso
de las intervenciones quirúrgicas, por lo
que los pacientes que se sometan a estas
intervenciones deberían conocer que es
una modalidad de tratamiento no proba-
da y, por otro lado, se necesitan ensayos
clínicos controlados aleatorios que
comparen los procedimientos quirúrgi-
cos con el no tratamiento u otras inter-
venciones.

Revisando los ensayos clínicos alea-
torizados obtenidos en PUBMED, el
primero de ellos5 compara una técnica
quirúrgica abierta que requiere una inci-
sión de unos siete centímetros con una

técnica percutánea con una incisión de
un centímetro. Concluyen que la técnica
percutánea es más rápida y simple, obte-
niendo mejores resultados y con una
recuperación más rápida del paciente.

En el segundo ensayo6, no se hace
referencia a ningún procedimiento qui-
rúrgico, pues compara la eficacia del
tratamiento con ondas de choque con el
placebo, no obteniendo diferencias
entre ambos y concluyendo que se trata
de una técnica ineficaz.

El tercer ensayo7, compara un trata-
miento quirúrgico que libera el tendón
extensor de la muñeca (operación de
Hohmann) con la inyección de toxina
botulínica, no obteniendo diferencias
significativas entre los dos grupos, y
concluyendo, que al tratarse de una téc-
nica menos invasiva, la toxina botulínica
podría ser una alternativa a la cirugía.

En el cuarto ensayo8, se compara una
técnica quirúrgica que descomprime el
nervio interóseo posterior con otra que
alarga el tendón del músculo extensor
breve radial del carpo, obteniendo con
ambos procedimientos mejorías a largo
plazo en el 60 % de casos.

En el último ensayo9, se compara un
procedimiento quirúrgico perforando o
sin perforar la cortical del hueso, apre-
ciándose que realmente la perforación
no aporta ventajas y causa más dolor,
rigidez y sangrado.

CONCLUSIONES
¿Cuándo está indicada la cirugía de la
epicondilitis?
Ninguno de los artículos revisados res-
ponde directamente a esta pregunta, sin
embargo, en casi todos los estudios se
seleccionan los pacientes para cirugía
cuando persiste dolor severo que inter-
fiere con actividades cotidianas pese al
empleo de diferentes tratamientos con-
servadores como los AINES, las infil-
traciones, las ortesis o diferentes técni-
cas de fisioterapia.

¿Cuáles son los resultados de la cirugía?
Una gran variedad de procedimientos
quirúrgicos han sido descritos. Hasta el
año 2001, fecha de la revisión de la
biblioteca Cochrane, podemos afirmar
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INTRODUCCIÓN
Con el término osteonecrosis (ON) se
hace referencia, de forma genérica, a la
muerte celular de una zona de hueso pro-
ducida por isquemia. Son sinónimos
necrosis ósea avascular, necrosis isqué-
mica del hueso y necrosis aséptica, los
cuáles se emplean cuando el proceso
afecta a regiones epifisarias o subarticu-
lares, mientras que el término infarto
óseo se aplica cuando se localiza en
zonas diafisarias o metafisarias1. La
cabeza femoral constituye la localización
más frecuente y de mayor trascendencia
clínica. La incidencia exacta de la ON
aséptica de cadera se desconoce, aunque
se ha estimado en 20.000 casos nuevos
por año en EEUU2, motivando alrededor
del 10% del total de prótesis de caderas3.

El tratamiento óptimo de la ON asépti-
ca de cadera continúa siendo tema de con-
troversia. El objetivo fundamental del tra-
tamiento es preservar la articulación pro-
pia el mayor tiempo posible. Parece claro
que la elección del tratamiento depende
fundamentalmente del estadío evolutivo
de la enfermedad, de manera que en pre-
sencia de colapso articular (fases 3-4 de
Ficat o grados 3-6 de la ARCO, tablas I y
II) el tratamiento quirúrgico es inevitable.
En las fases iniciales es dónde no existe
un consenso definitivo, sobre todo cuan-
do la zona afecta es pequeña.

En general el tratamiento de la ON
aséptica de cadera puede dividirse en
médico y quirúrgico, siendo lo más
común en la práctica clínica diaria el
uso de  una combinación de ambas
modalidades. 

El tratamiento médico incluye la des-
carga completa con muletas del miem-
bro afecto y los analgésicos. Algunos
estudios sugieren que el uso de fármacos
vasodilatadores periféricos o bifosfona-
tos como el alendronato podrían retrasar
la aparición de colapso de la cabeza
femoral6,7. Otros tratamientos no quirúr-
gicos podrían ser eficaces, como la apli-
cación de ondas de choque extracorpó-
reas en estadíos evolutivos iniciales8.

Las diferentes modalidades quirúrgi-
cas usadas incluyen el forage, el injerto
óseo, la osteotomía y la artroplastia. 

El forage -también denominado des-
compresión medular, tunelización o perfo-
ración epifisaria- es una técnica quirúrgica
que intenta disminuir la presión en la zona
necrosada y facilitar la entrada de nuevos
vasos, mediante la realización de varias
perforaciones de pequeño tamaño o bien
de una única de mayor diámetro1. Al dis-

que no estaba demostrada la efecti-
vidad de la intervención quirúrgi-
ca, sin embargo, aunque son nece-
sarios nuevos ensayos clínicos ale-
atorizados, estudios más recientes,
aunque en número muy escaso,
demuestran que con los nuevos
procedimientos quirúrgicos míni-
mamente invasivos se consiguen
excelentes resultados.
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aséptica de cadera

TABLA 1

FASES EVOLUTIVAS DE LA ON SEGÚN FICAT4

�Fase 1 Sintomática, sin 

alteraciones radiológicas.

�Fase 2 Esclerosis moteada 

sin colapso.

�Fase 3 Colapso (signo de media 

luna o hundimiento) 

sin artrosis asociada.

�Fase 4 Se objetiva, además, 

alteraciones degenerativas

en la articulación.
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minuir la presión intraósea se consigue un
alivio del dolor y, teóricamente, se mejora
la revascularización del tejido óseo necro-
sado. El injerto óseo debe ser considerado
una variante de la descompresión medu-
lar, puesto que se realiza a través de una
perforación. Dicho injerto proporciona un
soporte estructural para el hueso subcon-
dral, por lo que teóricamente previene el
colapso óseo. Sin embargo, su eficacia no
parece superior a la técnica clásica de des-
compresión medular cuando se usa en
estadíos precoces de la enfermedad9.

PREGUNTA
¿Existen suficientes evidencias para reco-
mendar el uso del forage en el tratamiento
de la osteonecrosis aséptica de cadera?

En los últimos años se han realizado
diversos trabajos para valorar la eficacia del
forage. Mediante nuestra revisión intenta-
remos contestar a la siguiente pregunta:

ESTRATEGIA
Se realizaron búsquedas sistemáticas en
la biblioteca Cochrane Plus y en la base
de datos MEDLINE, utilizando combina-
ciones de las palabras clave: Non trauma-
tic osteonecrosis, HIP,  Femur head necro-
sis, Core decompression, forage.

RESULTADOS
En nuestra búsqueda hemos encontrado
pocos estudios prospectivos y, dada la pro-
gresión natural del proceso, es difícil la
comparación con pacientes control no tra-
tados. A continuación resumimos los 4
estudios que, según nuestro criterio, son los
más relevantes: los dos primeros son estu-
dios prospectivos que comparan el forage
con el tratamiento conservador, mientras
que los dos restantes son metaanálisis.

Stulberg y cols. llevaron a cabo un
estudio prospectivo en 55 caderas con
ON avascular procedentes de 36 pacien-
tes10. Las caderas necrosadas fueron ran-
domizadas en dos grupos de tratamien-
to: abordaje conservador vs descompre-
sión medular (26 y 29 caderas respecti-
vamente). Sólo analizaron las caderas
en estadíos I a III de Ficat, y la medida
principal de desenlace fue la mejoría clí-
nica (medida con el Harris Hip Score).
Así, obtuvieron un porcentaje de éxito

del 71% en las caderas tratadas (20 de
28) frente a sólo un 9% en los casos con
manejo conservador (2 de 22). Sin
embargo, no hubo diferencias significa-
tivas en la evolución radiológica. 

Un estudio similar sobre 37 caderas
randomizó 19 de ellas al grupo de trata-
miento conservador y las 18 restantes al
grupo de descompresión medular11. Todos
los casos fueron revisados cada 3 meses y
seguidos durante un mínimo de 24 meses.
Al final del período de estudio, 14 de las
18 caderas tratadas con cirugía (78%) des-
arrollaron colapso de la cabeza femoral,
frente a 15 de las 19 no operadas (79%).
Los autores concluyen que si bien la des-
compresión medular puede ser útil para el
alivio del dolor en los casos sintomáticos,
no es superior al manejo conservador en la
prevención del colapso de cadera.

En 1996 el grupo de Mont comunica-
ron los resultados de un metaanálisis

que incluyó un total de 1.026 caderas
tratadas con la técnica del forage, proce-
dentes de 24 estudios12. Apreciaron una
tasa de éxito (no progresión hacia el
colapso articular) del 84% en los
pacientes con ON en fase I de Ficat y un
65% en las ON en fase II. 

Un metaanálisis más reciente13 iden-
tificó 22 estudios de ON tratadas
mediante descompresión medular, y
comparó los resultados con 8 estudios
en los que los pacientes fueron tratados
de forma conservadora. Las tasas de
éxito con la técnica quirúrgica fueron
del 84%, 63% y 29% en los estadíos
evolutivos I, II y III respectivamente. El
manejo conservador ofreció tasas del
61%, 59% y 25% en los mismos estadí-
os. El análisis estadístico sólo mostró
diferencias significativas a favor del tra-
tamiento quirúrgico en las ON de cadera
en estadío muy precoz (fase I de Ficat). 

TABLA 2

SISTEMA DE CLASIFICACIÓN DE LAASSOCIATION RESEARCH CIRCULATION OSSEUS5

�Grado 0 Sin manifestaciones clínicas ni en pruebas de imagen. 

Sólo detectable histológicamente.

�Grado 1 Pueden existir síntomas clínicos. No presenta alteraciones 

radiológicas ni en TC, pero se puede diagnosticar por alteraciones 

en la gammagrafía ósea o la RNM.

�Grado 2 Sintomática al igual que las siguientes fases. Alteraciones 

radiológicas variadas, siendo lo más común la esclerosis moteada. 

Se subdivide en A, B o C según el área afecta sea menor del 15%, 

entre el 15 y el 30% o mayor del 30% de la cabeza femoral, 

respectivamente.

�Grado 3 Se observa el signo de la media luna, que revela fractura 

subcondral, pero se mantiene intacta la esfericidad de la cabeza 

femoral. Igual que en el grado anterior, se subdivide en A, B o C 

según el porcentaje de la cabeza afectada por la fractura subcondral.

�Grado 4 Hundimiento de la superficie ósea. Se subdivide en A (si es menor 

del 15% o 1 mm), B (si afecta al 15-30% o está entre 2-4 mm) y C 

(si afecta a más del 30% o es mayor de 4 mm).

�Grado 5 A lo anterior se añade estrechamiento del espacio articular y otros 

signos de artrosis secundaria (geodas, esclerosis, osteofitos 

marginales).

�Grado 6 La artrosis se generaliza a la totalidad de la articulación, 

apreciándose una destrucción extensa de la cabeza femoral.
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INTRODUCCIÓN
El Lupus Eritematoso Sistémi-
co (LES) es un ejemplo de
enfermedad producida por una
alteración de los mecanismos
de tolerancia inmunológica. El
riñón es uno de los órganos
implicados con más frecuencia
en el LES, con una gran varie-
dad morfológica, que conlleva
expresiones clínicas y pronós-
ticos diferentes. No es infre-
cuente que se observe superpo-
sición de las lesiones histológi-
cas y en el 15-20% de los
pacientes puede existir trasfor-
mación de una forma a otra.
Establecer un diagnostico
especifico es importante debi-
do a que cada una de estas glo-
merulopatías puede requerir
una aproximación terapéutica
diferente.

La nefritis mesangial lúpica
(tipo II, clasificación WHO)
ocurre en 10 a 20 % de casos y
representa la forma mas leve de
compromiso glomerular.
Aquellos con enfermedad
mínima (tipo II A) tienen depó-
sitos mesangiales, sin anorma-
lidades a la microscopia óptica,
ni anormalidades urinarias. Por
otro lado, los pacientes con
tipo II B, tienen proliferación
mesangial leve a la microsco-
pia óptica con depósitos elec-
trónicos densos en el mesan-
gio, pero no en la pared glome-

rular. Estos cambios histológi-
cos están acompañados por
hematuria microscópica y/o
proteinuria mínimas(<500mg/
24h); pero la hipertensión arte-
rial, el síndrome nefrótico y la
insuficiencia renal son infre-
cuentes. Analíticamente  puede
observarse una leve disminu-
ción del complemento y un
pequeño incremento en los
títulos de anti-DNA. 

Habitualmente el pronóstico
renal es bueno y el tratamiento
con corticoides suele ser útil en
la resolución de las manifesta-
ciones clínicas y en la preven-
ción de la progresión a formas
histológicas más graves1-5, aun-
que no se han llevado a cabo
ensayos clínicos controlados al
respecto. Sin embargo, en los
últimos años han aparecido
publicados algunos artículos
de series cortas o casos aisla-
dos en los que la evolución no
fue tan benigna como se espe-
raba, desarrollando los pacien-
tes un síndrome nefrótico6 o
bien una evolución  a formas
más graves 7,8. 

PREGUNTA
La pregunta que intentamos
contestar es la siguiente: ¿es
útil o, más bien, está indicado
el tratamiento con inmunosu-
presores en la glomerulonefri-
tis lúpica mesangial? Y si la

CHALMETA C, IVORRA J, ROMÁN JA
Sección Reumatología. Hospital Dr. Peset. Valencia
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Glomerulonefritis lúpica
mesangial. ¿Es útil el 
tratamiento inmunosupresor?

CONCLUSIONES
En base a la revisión de la literatura que hemos llevado
a cabo, la respuesta a la pregunta que planteamos es
que hay evidencias suficientes para recomendar el
uso del forage en la osteonecrosis avascular de cade-
ra sólo en los estadíos más precoces de la enferme-
dad (grados 0, 1 y 2A de la clasificación ARCO). Los
análisis de supervivencia de las caderas necrosadas tra-
tadas mediante esta técnica así lo confirman14, no apre-
ciando beneficio cuando se aplica a pacientes con alte-
raciones radiológicas más acusadas (grado 2B o supe-
rior de la clasificación ARCO).
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respuesta es afirmativa, ¿existe eviden-
cia actualmente de la utilidad de algún
inmunosupresor?

ESTRATEGIA
Se realizaron búsquedas en Pubmed y
en la Base de Datos Cochrane de Revi-
siones Sistemáticas (Cochrane Database
of Systematic Reviews - CDSR) de la
Biblioteca Cochrane Plus, utilizando las
combinaciones de las palabras: Lupus,
Mesangil, Nephritis,Treatment.

En Cochrane Plus, la estrategia de
búsqueda (lupus NEAR nephritis AND
mesangial AND treatment) obtuvo 4
resultados, de los cuales 2 correspondí-
an a revisiones sistemáticas completas,
uno de ácido grasos en enfermedades
cardiovasculares de 2004 y otro de trata-
miento de nefritis lúpica de 2003.

Los otros dos corresponden a ensa-
yos clínicos en glomerulonefritis proli-
ferativa difusa por lo que fueron desesti-
mados.

En Pubmed, utilizando las mismas
palabras, con restricción a los estudios
en humanos, mostró varios artículos que
confirmaban el tratamiento ya conocido
con corticoides5 y dos artículos que
hacían referencia a la evolución (poco
esperada) de algunos pacientes a síndro-
me nefrótico6-8.

SELECCIÓN DE ESTUDIOS
Stankeviciute y cols6 publicó en 1996
los casos de 2 pacientes con síndrome
nefrótico en los que la biopsia renal
mostró una nefropatía mesangial. 

En uno de ellos no se consiguió la
remisión del síndrome nefrótico a pesar
de dosis altas de esteroides, 4 pulsos de
ciclofosfamida y posteriormente ciclos-
porina, que se inició tras una segunda
biopsia renal en la que no se observaron
cambios histológicos diferentes a los
previos. La segunda paciente tuvo una
respuesta satisfactoria al tratamiento
combinado con prednisona, hidroxiclo-
roquina e indometacina. 

Tam y cols7 en un grupo de 19
pacientes diagnosticados de glomerulo-

nefrits mesangial (10 en clase IIA y 9 en
clase IIB), observaron una evolución a
proliferativa difusa en el 50% de ellos
tras efectuarse una segunda biopsia por
empeoramiento de la proteinuria (6
pacientes habían alcanzado remisión
completa previamente y en 4 no se
alcanzó remisión de la sintomatología).
El tratamiento utilizado fue prednisona
(0.5-1 mg/kg/día) combinada con hidro-
xicloroquina (7 pacientes) o con azatio-
prina (3 pacientes). Se examinaron tam-
bién los parámetros que pueden condu-
cir a una evolución insatisfactoria a for-
mas histológicas más graves, haciendo
hincapié en que la falta de respuesta
temprana a dosis medias de prednisona
puede ser un dato predictor y sugiriendo
además, que la alta tendencia a la trans-
formación observada puede ser debido a
que la nefropatía mesangial sea un esta-
dio precoz en la evolución contínua a
una proliferativa difusa.

Recientemente, Arévalo-Martínez y
cols8 publicaron una revisión de la evolu-
ción en 20 pacientes con nefropatía lúpi-
ca tipo II; 17 de ellos tuvieron una evolu-
ción atípica, con proteinuria >1g/24h (3
de ellos >3g/24h) y deterioro del aclara-
miento de creatinina>30%. El tratamien-
to administrado fue: dosis altas de este-
roides en 7 pacientes, azatioprina (1-3
mg/kg/d) más esteroides en 3 pacientes y
pulsos intravenosos de ciclofosfamida
(según el esquema de la NYHA) en 5
pacientes. La remisión clínica se alcanzó
en 13 pacientes. El comportamiento clí-
nico más agresivo desde el inicio se aso-
ció con un peor pronóstico.

CONCLUSIONES
La nefritis lúpica mesangial es una
forma considerada poco agresiva y cuyo
tratamiento con corticoides e IECAs
suele resolver la proteinuria. 

Sin embargo, en algunas ocasiones
puede trasformarse en un grado histoló-
gico más alto (<5%), que puede hacer
necesario el uso de inmunosupresores
de forma semejante al tratamiento
empleado en la nefropatía proliferativa

difusa. No obstante, la incidencia de
estos casos es baja por lo que no existen
ensayos clínicos respecto a cuál es el tra-
tamiento inmunosupresor más eficaz.

Existen factores bien establecidos
que predicen el mal pronóstico en la
nefropatía lúpica tipo IV (raza negra,
deterioro de la función renal desde el
principio, hipertensión arterial, índice
de cronicidad alto en la biopsia renal, no
remisión con el tratamiento estableci-
do), sin embargo estos no están bien
establecidos para otro tipos de nefropa-
tía lúpica, como es el caso de la mesan-
gial.  
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V
iene de una familia de médicos
y es un clásico, en el mejor de
los sentidos, de la Reumatolo-

gía. Estudió en el hospital General de
Asturias, “un hospital emblemático”, y
a los 25 años se fue al hospital Jefferson
de Filadelfia, donde hizo la especiali-
dad de medicina interna, y la de reu-
matología en la Universidad de
Pennsylvania. “Aprendí cómo hacían
ellos las cosas y ha sido un referente a lo
largo de mi vida. Más que enseñarte, te
dan los medios para que puedas apren-
der y te marcan un nivel muy alto”.

Y esa lección es la que quiere que
aprendan, desde hace 28 años, sus resi-
dentes del Hospital General Universita-
rio de Alicante, de donde es jefe de la
Sección de Reumatología. También es
Catedrático de la especialidad de la Uni-
versidad Miguel Hernández de Alicante.

Reconoce que cuando volvió a España
era uno de los pocos reumatólogos forma-
dos fuera del país. Considera que tuvo la
fortuna de poder establecerse en Alicante,
de donde es, y de poder iniciar una Uni-
dad Docente, “con residentes en reumato-
logía desde el inicio del sistema MIR”.

“Darles conocimiento a los residen-
tes no es lo más importante -el conoci-
miento es muy accesible hoy en día, está
disponible en internet y otros soportes-,
sino darles la información adecuada
para que la sepan utilizar”

Una de las líneas de trabajo más sóli-
das es la de la Gota y el nombre de Eli-
seo Pascual es una referencia a nivel
mundial, es, además, uno de los promo-
tores del grupo de EULAR (Sociedad
Europea de Reumatología)  artritis por
cristales. Parte de su inquietud es difun-
dir lo más posible, “sobre todo entre mis
colegas reumatólogos, que ningún goto-
so debe sufrir hoy, porque es una enfer-
medad curable”.

El doctor Eliseo Pascual entendió

siempre que la medicina en general, no
sólo la reumatología, tiene que llegar al
público, “muchos problemas no son
atendidos adecuadamente, no por falta
de conocimientos, sino porque no llega
a la persona adecuada”. Y con estas
miras, cuando fue presidente de la SER
ya contrató al primer periodista que tuvo
la Sociedad.

Como catedrático de Medicina de la
Universidad de Alicante, señala que la

actividad académica, debe plantearse a
una edad muy temprana de la vida, lo ideal
es que se llegue a los 40 años con un currí-
culo suficientemente amplio, “la Univer-
sidad es un buen destino para los reumató-
logos jóvenes, que debemos fomentar, y
además la actividad de ampliación y trans-
misión de conocimientos es vital”.

Señala que la profesión académica
será atractiva para los futuros reumatólo-
gos, “tenemos una tradición académica,
pero es más un lastre que un acicate, por-
que los modos de hacer de la Universidad
están hechos por gente muy inteligente,
académicos, pero muchas veces impiden
la agilidad necesaria para elegir a los
mejores. Seleccionar a las personas para
la universidad debe ser como hacerlo para
las olimpiadas: cada país se preocupa en
llevar a los mejores; para ello necesitamos
implementar procedimientos que nos per-
mitan detectar y seleccionar a las mentes
más claras y productivas. Al igual que en
las Olimpíadas, de otra manera no hay
medallas. La innovación y las patentes es
lo que nos va a dar de comer en el futuro.
Si no estamos listos seguiremos pagando
para que inventen otros”

Señala el doctor Eliseo Pascual que
hay que buscar esas mentes entre la
gente mas brillante y con ambición
sana, “es decir,  deseo de crecer y mejo-
rar personal y colectivamente. Esencial-
mente gente que crea en lo que hace,  lo
haga y lo transmita”

Hoy, además de la medicina, tiene
otras muchas facetas, es fotógrafo, un
excelente fotógrafo en blanco y negro,
busca “equilibrio de luz y forma. No
tengo un tema particular, lo que me
gusta es hacer fotos que me gusten a
mí”. Además es remero de falucho y ha
sido dos veces subcampeón de España
en regatas ,“de veteranos”, lo que le per-
mite estar en forma, o como él mismo
dice, “cuadrado”.

28 años formando residentes
ELISEO PASCUAL GÓMEZ, CATEDRÁTICO Y JEFE DE SECCIÓN DE REUMATOLOGÍA DEL HOSPITAL GENERAL UNIVERSITARIO DE ALICANTE

Entrevista realizada por Carmen Salvador López
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“La Universidad es un
buen destino para los 
reumatólogos jóvenes,

que debemos fomentar, y
además la actividad de

ampliación y transmisión
de conocimientos es vital”

Dr. Eliseo Pascual



| 71 |

ACTUALIDAD PROFESIONAL | 

Rev. Sociedad Val. Reuma. 2007, 2;3:70-71

Entrevista

L
a Unidad docente de Reumatolo-
gía del Hospital General de Ali-
cante ha conmemorado 28 años

de docencia. En este tiempo se han for-
mado residentes de la especialidad no
solo de Alicante, también de provincias
de otras comunidades como Cataluña,
Andalucía, Murcia y Castilla y León.
Posteriormente, muchos de ellos, han
puesto en marcha las Unidades de Reu-
matología de distintos hospitales.

Hasta hace sólo cuatro años la de Ali-
cante era la única Unidad docente de
Reumatología en la Comunidad Valen-
ciana, hasta que se incorporó la del Hos-
pital Dr. Peset de Valencia.

A la reunión que conmemoraba estos
28 años de docencia, con el doctor Eli-
seo Pascual como fundador responsable
de la Unidad, acudieron la mayoría de
los residentes de las tres provincias de la
Comunidad Valenciana.

Se celebró una reunión científica en
la que el doctor José Ivorra, del hospital
Dr. Peset de Valencia, hizo una exposi-
ción muy particular, al igual que el resto
de los que intervinienron, comparando
el tratamiento de la artritis reumatoide

hace 20 años con la actuali-
dad, aludiendo a textos clási-
cos y actuales de manuales
de reumatología.

La doctora Vega Jovaní,
del Hospital de Elda, Alican-
te, presentó una actualiza-
ción de la aparición de pso-
riasis paradójica en los
pacientes en tratamiento con
fármacos anti-TNF, mientras
que el doctor Mauricio Mín-
guez, del Hospital de San
Juan, Alicante, caricaturizó
las características de cada
uno de sus compañeros resi-
dentes de reumatología.

La intervención del doc-
tor Eliseo Pascual quedó
para el final. Resumió su
vida profesional desde su
inicio en el Hospital General
de Asturias, su periplo ame-
ricano en Filadelfia y el período de los
últimos 30 años como reumatólogo en el
Hospital General de Alicante, su activi-
dad docente de la especialidad de la
Unidad, y como Catedrático de Reuma-

tología de la Universidad; uno de los tres
catedráticos de la especialidad que hay
en España.

Como era de esperar, la reunión con-
tinuó con una agradable y amena cena.

Fotografía de grupo de los antiguos residentes que asistieron a la reunión. Abajo, asistentes a la reunión científica y
una imagen de la cena de  clausura.

Reunión de antiguos residentes de Reumatología
del Hospital General de Alicante



Tras la realización de los primeros cursos de
ecografía durante los años 2006 y 2007, la
SVR va a continuar impulsando el conoci-
miento de la ecografía músculo-esquelética,
para su aplicación en la práctica clínica coti-
diana en Reumatología. A continuación se
detallan los proyectos de la SVR, para sus
socios, en el ámbito de la ecografía para el
próximo año. Se incluyen cursos y activida-
des tanto para reumatólogos que inicien su
contacto con la técnica, como para los que
quieren desarrollar y perfeccionar sus cono-
cimientos. Una novedad es el apoyo de la
SVR para trabajos de investigación clínica
en esta técnica, abierta a todos los socios. 

CURSOS ESPECIFICOS 
Dirigidos a Reumatólogos y Residentes de

Reumatología con conocimientos elementa-
les o nulos en ecografía músculo-esquelética:
Nivel 0: básico 
Nivel 1: intermedio
Se ha solicitado la acreditación docente a la
Comisión de Formación Continuada.

JORNADAS DE ECOGRAFIA
Dirigido a reumatólogos y residentes de
Reumatología, con interés en la ecografía
músculo-esquelética y que utilicen esta téc-
nica en la práctica clínica habitual.
Objetivo: ampliar conocimientos y expe-
riencia en el anejo de la técnica en patologías
concretas.
Formato: reuniones teórico-prácticas de 3
horas efectivas de duración.
Calendario: las jornadas se desarrollarán tri-

mestralmente, intentando que coincidan con
reuniones periódicas de la SVR.
Programa: 
1.  Manejo práctico de la ecografía en modo
Doppler (Doppler Color y Doppler pulsado)
en el estudio de las vasculitis de gran vaso
(arteritis de células gigantes y Takayasu).
Ponente: Dr JM Zaragoza (cirujano vascular
H. U. Dr Peset, Valencia)
2.  Manejo práctico de la ecografía en pobla-
ción pediátrica. Hallazgos en Artritis Idiopá-
tica Juvenil (AIJ). Ponente: Dr. Juan José
Alegre (reumatólogo del H. U. Dr Peset,
Valencia)
3.  Hallazgos ecográficos en patología mus-
cular y traumática. Ponente: Dr M. Castaño
(reumatólogo del H. Virgen de la Arrixaca e
Ibermútuamur, Murcia, y presidente de la
Sociedad Murciana de Reumatología).

TALLERES PRACTICOS
Dirigidos a reumatólogos y residentes de
Reumatología con conocimientos medios-
avanzados en ecografía músculo-esqueléti-
ca (uso habitual de la técnica en la práctica
médica diaria) y que hubieran asistido a los
cursos avanzados de ecografía de la SVR
que tuvieron lugar en Valencia y Alicante
entre diciembre de 2006 y mayo de 2007.
Objetivo: Compartir experiencias y resolver
dudas que se planteen en la práctica clínica,
con el objetivo de que estos talleres sirvan
como “control de calidad” de la práctica de
la ecografía músculo-esquelética en la SVR.
Formato: Presentación de casos-problema y
discusión de los mismos entre los asistentes.
Calendario: se programarán con una perio-
dicidad no superior a los 3 meses.

PRESENCIA DE LA ECOGRAFIA MUS-
CULO-ESQUELETICA EN CONGRESOS
Y ACTIVIDADES DE LA SVR
Se realizará con el apoyo y desarrollo de
comunicaciones, ponencias, mesas redon-
das, etc, en las actividades de la SVR.

DESARROLLO DE INVESTIGACION
ESPECIFICA EN ECOGRAFIA 
Se está desarrollando e impulsando diferen-
tes estudios y proyectos que ampliarán nues-
tro conocimiento en el campo de la aplica-
ción de la ecografía músculo-esquelética en
Reumatología y que serán la fuente de futu-
ras comunicaciones y trabajos científicos.
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Participantes en el Curso Básico de Ecografía realizado en Alicante. Foto supe-
rior, curso 2006. Foto inferior, curso 2007

PROGRAMA DE ACTIVIDADES 2007-2008

Desarrollo de  la Ecografía 
Musculo-esquelética 



| 73 |

ACTUALIDAD PROFESIONAL | 

Rev. Sociedad Val. Reuma. 2007, 2;3:72-73

Noticias de la SVR

H
ace unos pocos meses falle-
ció nuestro compañero José
María Mulet. Como recuer-

do de su coraje ante la vida y ante la
muerte quiero escribir unas buenas
palabras sobre su forma de ser. 
José María ha sido un buen reumató-
logo, una buena persona y un buen
amigo. Se formó como reumatólogo
con el Dr. Daniel Montaner en el Hos-
pital San Juan de Dios de Valencia y
siempre le he oído hablar bien de sus
compañeros y de su maestro.
Participó en el primer estudio epide-
miológico sobre enfermedades reu-
máticas en nuestra comunidad
(Grupo Gepìer) y ha sido constante su
colaboración con la Sociedad Valen-
ciana de Reumatología y en diversas
actividades docentes de su querida
tierra de Castellón.
Posteriormente ha compaginado su
formación reumatológica tanto en
Atención Primaria como en su consul-
ta de Reumatología. Su formación ha
sido básicamente clínica y humana y
como tal ha ejercido su profesión con
buen arte y buena técnica, como lo
hacen los grandes toreros.
Tengo constancia y evidencia de la
buena relación que tenía con sus
enfermos, algo que desgraciadamen-
te, con las prisas, la masificación y la
idolatría por la técnica, estamos per-
diendo.
Cuando organizó uno de los Congre-
sos de Reumatología de nuestra SVR
pasaba por una situación delicada. Su
padre estaba a punto de fallecer pero
afrontó la situación con entereza y
supo compartir el dolor con la tarea de
hacer un buen congreso.
Por todos estos motivos y por sus
otras cualidades como ser humano,
gran aficionado a la tauromaquia y
escritor (tiene varios libros publica-
dos sobre la gente de Castellón -El

barón de La Plana- y ha sido un gran
crítico taurino), hemos organizado
una jornada homenaje en el Colegio
de Médicos de Castellón, con el
patrocinio de la Sección de Reumato-
logía del Hospital General de Caste-
llón, la Sociedad y Fundación Valen-
ciana de Reumatología y Laborato-
rios Pfizer.
El acto fue muy emotivo con la pre-
sencia de su mujer María y de toda su
familia. Las palabras del director
gerente del Hospital General y del
presidente del Colegio de Médicos no
sólo fueron amigables sino de claros
sentimientos, testimonio del afecto
hacia José María. Tanto el Presidente
de la Sociedad Valenciana de Reuma-
tología, Dr. José Román, como yo
mismo, quedamos gratamente sor-
prendidos de la sinceridad de las pala-
bras.
Después ya pasamos a los temas cien-
tíficos con una introducción a la
radiología de las enfermedades del
aparato locomotor. Pero en el fondo
nos quedó la imagen de un radiólogo
de almas o de espíritus, nuestro queri-
do amigo y compañero José María
Mulet.

Juan Beltrán Fabregat
Castellón, julio de 2007

“In memoriam”: 
Dr. José María Mulet Pascual

Dr. José María Mulet Pascual

L
os días 29 y 30 de noviembre de 2007,
se realizará la XVIII edición del curso
de Reumatología: Actitud diagnóstica

y terapéutica en enfermedades reumáticas.
Está organizado por la Sección de Reumatolo-
gía y Metabolismo Óseo del Servicio de
Medicina Interna del Hospital General Uni-
versitario de Valencia. Se llevará a cabo en el
salón de actos del Hospital General, en horario
de 9 a 14 horas.
El curso, declarado de interés sanitario por la
Consellería de Sanitat y de interés científico
por la Sociedad Española (SER) y Valenciana
(SVR) de Reumatología, está dirigido por el
Dr. Javier Calvo Catalá. Consta de 10 horas
lectivas y participan como ponentes reumató-
logos de las tres provincias de nuestra Comu-
nidad.
Va dirigido principalmente a Médicos de
Atención Primaria, Medicina Interna, Resi-
dentes y todos aquellos interesados en la pato-
logía reumática. Los temas son diversos:
desde patología reumática sistémica (artritis
reumatoide, arteritis temporal, miopatía, etc) a
patología de partes blandas (lumbalgia, hom-
bro doloroso, etc). A los asistentes inscritos se
les dará un libro con los resúmenes de las
ponencias.
Para formalizar las inscripciones (limitadas al
aforo del salón) pueden dirigirse a los teléfo-
nos 961 972 145 y 961 972 146, de 12 a 14.30
hs, o a través de correo electrónico a la direc-
ción: reuma-osteoporosis.com/hguv
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