Enero - marzo 2014 Med Segur Trab (Infernet) 2014; 60 (234) 108-132
T AR R R R R R R R R R R R R R RRR RPN

y del trabajo

Inspeccién médica

Valoracién médico-laboral del trabajador con Sindrome de Sjégren

Medical-laboral valoration for workers with sjdgren syndrom

Maider Usarbarrena Ekiza

Inspeccién médica del INSS — Navarra

Recibido: 09-01-14
Aceptado: 11-03-14

Correspondencia

Maider Usarbarrena Ekiza

Instituto Nacional de la Seguridad Social
Avda. Baja Navarra n.° 10

31003 - Pamplona [Navarra)

Correo electronico: maider.usarbarrena@seg-social.es

Resumen L R R R R R TR A

El Sindrome de Sjogren (SS) es una patologia inflamatoria crénica, infradiagnosticada y de etiologia
desconocida, que se caracteriza por la infiltracion linfocitaria de las glandulas exocrinas. La sintomatologia
puede ser muy variada. Inicialmente, lo mas comun es que se presente sequedad de mucosas (principalmente
oculares y bucales); también se puede asociar a otras enfermedades autoinmunes, y hasta en el 65% de los
casos, se pueden presentar manifestaciones extraglandulares, pudiéndose afectar cualquier parte del
organismo.

En muchos casos, la sintomatologia inicial es leve, achacandose habitualmente a un posible disconfort
en el puesto de trabajo.

A esto hay que anadir que a nivel laboral no existe literatura especifica en la que poder basarse para
realizar una adecuada valoracion médico-laboral.

El objetivo de este trabajo ha sido crear una herramienta que englobe, por una parte, la vigilancia de la
salud especifica, y por otra, definir (aunque sea de forma orientativa), los criterios para poder realizar una
correcta valoracién de la capacidad laboral en los trabajadores con Sindrome de Sjogren.

Palabras clave: Sjégren, sindrome, protocolo vigilancia sanitaria especifico, valoracion, capacidad,
capacidad laboral, criterios de valoracion, sequedad, glandula.
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The Sjogren Syndrom is a chronic inflammatory pathology, which is underdiagnosed and its etiology is
unknown, it is characterized by a lymphocyte infiltration of the exocrine glands. The symptomatology, could
be very varied. At first, the most common symptom is mucous dryness (mainly ocular and oral); it may also
be associated to other autoimmune diseases, and in up to 65% of cases, extraglandular manifestations may
appear affectting any part of the body.

The initial symptoms use to be mild, very often the cause seems to be a possible discomfort at workplace.

There is not a specific literature about an appropiate medical-laboral valoration in these kind of cases.
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The main objective of this work is to develop a tool for carrying out the specific health surveillance and
to define the criteria for doing a right work capacity valoration.

Key words: Sjogren, Syndrom, specific bealth surveillance protocol, valoration, capacity, work capacity,
valoration criteria, dryness, gland.
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INTRODUCCION

El Sindrome de Sjogren (SS) es una enfermedad inflamatoria crénica, inicialmente
considerada rara, pero que a posteriori se ha visto que su frecuencia seria mucho mayor,
de no ser porque esta infradiagnosticada; su sintomatologia inicial, en muchos casos de
caracter leve, hace que en numerosas ocasiones el paciente vaya de consulta en consulta
de distintos especialistas hasta que por fin se le diagnostique.

A nivel laboral, tampoco hay literatura especifica sobre este tema; la literatura
existente que podria incidir en la principal sintomatologia del SS primario, esta orientada
hacia técnicos de prevencion en relacion a problemas higiénico-ergonémicos del puesto
de trabajo, que generen disconfort; sin embargo, el hecho de su no siempre facil
diagnostico, hace que también a nivel laboral sea infravalorada. Estudios en relacion al
Sindrome del Edificio Enfermo, o por €j. las numerosas indicaciones de pautas higiénicas
en casos de fatiga visual etc, hacen que la sintomatologia que aquejan estos pacientes se
aisle en vez de tenerla en cuenta de una manera global, aumentando asi la dificultad de
diagnostico de este sindrome (principalmente en el inicio del cuadro).

Dada la falta de estudios especificos, se ha considerado de importancia el poder
disponer de un instrumento de trabajo que pueda emplearse en los pacientes afectos de
SS, principalmente para poder realizar una correcta valoracion médico-laboral.

OBJETIVOS

Obijetivo principal

El objetivo principal de este trabajo es el de crear un protocolo de vigilancia sanitaria
especifica para el Sindrome de Sjogren, que pueda utilizarse como herramienta de trabajo,
cara a solventar las necesidades que los trabajadores con SS puedan presentar a nivel
laboral.

Objetivos secundarios
Se han planteado los siguientes objetivos secundarios:

1. Realizar una actualizacion médica del Sindrome de Sjogren, con la que poder
desarrollar a posteriori el resto de objetivos planteados.

2. Definir unos criterios funcionales especificos de valoracion de la capacidad
laboral del paciente con Sindrome de Sjogren.

Fuentes, material y métodos

Para la actualizacion médica, se ha empleado la literatura médica existente sobre el
SS, tanto paginas web, como publicaciones de revistas y libros, tal y como se especifica
posteriormente en la bibliografia.

En relacion al protocolo de vigilancia sanitaria especifico, dada la falta de bibliografia
sobre el tema, se ha intentado solventar mediante la creacion de una herramienta con la
que poder realizar, de una manera sencilla, una valoracion médico-laboral en los
trabajadores con SS; formando parte de dicho protocolo se han tenido en cuenta los
criterios de valoracion de la capacidad laboral y un protocolo de vigilancia de la salud
especifico en el SS.
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RESULTADOS

Actudlizacién médica en el Sindrome de Sjogren
Definicion
El Sindrome de Sjogren (SS) es una enfermedad inflamatoria cronica de etiologia

desconocida, de progresion lenta, que se caracteriza por la infiltracion linfocitaria de las
glandulas exocrinas’.

H. Sjigren (1856-1922)

Fue descrita en 1930 por el oftalmélogo sueco Henrik Samuel Conrad Sjogren (de
ahi su nombre), y se caracteriza por sequedad, fundamentalmente de ojos (xeroftalmia) y
boca (xerostomia), debido a una disminucién de la secrecion glandular lagrimal y salivar;
sin embargo, se ha visto que un tercio de los enfermos presentan inicialmente
manifestaciones extraglandulares sistémicas?.

El SS puede ser primario o secundario:

a. El SS primario es el que aparece aislado, sin la presencia de otra enfermedad
autoinmune asociada, y se define por la asociacion de queratoconjuntivitis seca
y Xxerostomia.

Dry eyes,
damage to
eye surface

Sjogren's
rome

tooth decay

b. EI SS secundario es el que se asocia a otras enfermedades autoinmunes, las mas
frecuentes son la Artritis Reumatoide (AR), el Lupus Eritematoso Sistémico (LES),
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esclerodermia (ES), dermatomiositis, tiroiditis y cirrosis biliar primaria, entre
otras.

Incidencia y prevalencia

Predomina en mujeres (9:1)!, puede aparecer a cualquier edad, aunque es mas
frecuente que se manifieste entre la cuarta y quinta décadas de la vida.

Se desconoce la incidencia y prevalencia de esta enfermedad, pero es muy frecuente,
ya que ademas del SS primario, un 30% de los pacientes afectos de AR, LES y ES padecen
un SS secundario?. Desde la Sociedad Espafiola de Reumatologia® estiman que puede
llegar a afectar al 3% de la poblacion; sin embargo, se piensa que el porcentaje es mucho
mayor, ya que, como apuntan en la Asociacion Espaiiola de Sindrome de Sjogren (AeSS)¥,
a pesar de que estudios han demostrado una incidencia aproximada del 2% en la poblacion
general, en Espafia no se puede extrapolar, debido a laausencia de estudios epidemiol6gicos
(puesto que no todos los pacientes con sintomatologia han sido diagnosticados, ya que
en numerosos casos, tras la aparicion de los primeros sintomas, se tarda mucho tiempo
hasta conseguir el diagnostico).

La incidencia, asi mismo, varia mucho dependiendo del pais, e incluso dentro de un
mismo pais, también se observan diferencias importantes entre distintas comunidades
(posiblemente por falta de una buena coordinacion del equipo multidisciplinar, una vez
que el paciente comienza con la sintomatologia).

Etiopatogenia

No se conoce la etiologia de la enfermedad. Se han descrito algunos posibles
desencadenantes®, que pueden deberse a la infecciéon de algunos virus y/o retrovirus o
causas hormonales (estrogenos, déficit androgénico), los cuales darian lugar al SS, en
sujetos genéticamente susceptibles a una respuesta inadecuada frente a ciertos
componentes del epitelio glandular exocrino (como las ribonucleoproteinas Ro y La).

Los antigenos pueden estimular la respuesta inmune del sistema glandular exocrino
(epitilitis autoinmune) mediante una infiltracion inflamatoria a expensas principalmente
de los linfocitos T activados, con predominio de CD4. A nivel local se produce IFN-y, que
podria inducir la expresion de moléculas de clase II en las células epiteliales, y actuar
como presentadoras de antigenos. Se produce una activacién de los linfocitos B, mediada
por linfocitos T y macroéfagos; la hiperestimulacion de estos linfocitos B, hace que se
produzcan numerosos autoanticuerpos y junto con la produccién local de distintas
citocinas, hace que se perpetie la respuesta inflamatoria en las glandulas salivales. El
exceso de activacion linfocitica B seria el responsable de las manifestaciones
extraglandulares.

Estudios inmunogenéticos > han establecido una mayor predisposiciéon de Sindrome
Sjogren primario en los haplotipos HLA-B8, HLA-DR3 y HLA-DRw52, asi como HLA-
DQA1 y HLA-DQBI.

.‘iu“.'l :.ll'f. g!ulbd:i
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Sintomatologia y complicaciones

La sintomatologia mas frecuente es la debida a la hipofuncién y/o atrofia glandular.
Los sintomas mas frecuentes son los siguientes 2 3¢
Manifestaciones glandulares

1. Sintomas oculares: La inflamacién de las glindulas lagrimales disminuye la
secrecion de lagrimas, produciéndose xeroftalmia; ésta esta presente en la
mayoria de los pacientes con SS primario; las principal sintomatologia:

Sensacion de cuerpo extrafio ocular, sensacion de arenilla en los ojos.
Abundantes leganas matutinas y con frecuencia, ojos enrojecidos.

Ardor en los ojos, fotofobia

a0 ooe

Aumento de la fatiga ocular (debido a la disminucion del tiempo de ruptura
de la lagrima y a la disminucion de la secrecion lagrimal).

Como complicacion cabe destacar la conjuntivitis y queratitis filamentosa (dolor
ocular, quemazon, sensacion de cuerpo extrafio), pudiendo llegar a producirse tlceras
corneales.

2. Sintomas de la boca y garganta: con la pérdida de glindulas salivares, los
sintomas son los derivados de la disminucion salivar, produciéndose la xerostomia
o hiposialia, cuya sintomatologia es la siguiente:

a. Boca seca, mucosa apergaminada, precisa beber agua en abundancia.

b. Dificultad para hablar, masticar y deglutir, principalmente alimentos sélidos
y/0 secos.

c. Disminucion del gusto o disgeusia (alteraciones en el sentido del gusto) por
alteraciones en la mucosa lingual (fisuras, pérdida de papilas gustativas...).
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Como complicaciones, se pueden citar las ulceras bucales, queilitis angular, en
ocasiones dolor, candidiasis y aumento de las caries (y la consiguiente pérdida precoz de
piezas dentales), porque al disminuir la secrecion salivar, disminuye también el efecto
bactericida de ésta. La complicaciéon mas importante es el linfoma no Hodgkin.

3. Tumefaccion parotidea o hipertrofia parotidea: es una manifestacion frecuente
pero no siempre presente, aunque es posible que haya algin episodio de
tumefaccion de las glandulas salivares mayores.

)

La existencia de esta sintomatologia obliga a descartar linfoma.

4. Otros sintomas debido a otras xerosis:

a. Dispareunia: En las mujeres, el mal funcionamiento de las glandulas de la
vagina hace que las paredes vaginales estén secas y es frecuente que las
pacientes con sindrome de Sjogren tengan dolor durante las relaciones
sexuales derivado de la sequedad vaginal.

b. Xerodermia.

c. Sequedad nasofaringea: puede provocar ulceraciones e incluso perforacion
del tabique nasal.

Manifestaciones extraglandulares:

Estin presentes hasta en el 65% de los casos; en estos casos es mas frecuente
encontrar autoanticuerpos positivos. Se puede afectar cualquier parte del organismo
(intestino, bronquios-pulmones, glandula tiroides, piel, masculos, rifiones o el sistema
nervioso).

1. Afectacion osteomuscular: es la sintomatologia mas frecuente, con artralgias,
principalmente de pequenas articulaciones (generalmente en las manos), aunque
no esta bien establecida la existencia de una artropatia especifica.

2. Astenia y fatiga: el cansancio es un sintoma frecuente y molesto, como en otras
enfermedades reumdticas. Hasta un 25% pueden llegar a tener rasgos de
fibromialgia.
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10.

11.

12.

Distintas manifestaciones neuropsiquiatricas como cuadros depresivos y/o
ansiosos, trastornos de la conducta, alteraciones de memoria, trastornos del
suefio. Son manifestaciones frecuentes.

Afectacion cutanea: puede observarse un fendmeno de Raynaud, lesiones “lupus
like”, vasculitis cutanea y/o parpura de miembros inferiores (que puede asociarse
en este dltimo caso a crioglobulinemia e hipergammaglobulinemia).

Puede haber vasculitis sistémica, asociada a la presencia de crioglobulinemia, aunque
suele ser infrecuente. En el caso de la crioglobulinemia (crioglobulinas tipo I17), son
crioglobulinas mixtas que tienen dos componentes de inmunoglobulinas, uno
monoclonal (habitualmente IgG y menos frecuente el IgM) y el otro policlonal;
interaccionany se produce el crioprecipitado con las bajas temperaturas (generalmente
se vuelven a disolver a 37 °C).

Afectacion respiratoria: la tos seca es un sintoma caracteristico de la afeccion
glandular de vias respiratorias. Son frecuentes las infecciones respiratorias por la
disminucion de la secrecion bronquial. Puede haber afectacion intersticial hasta
en una cuarta parte de pacientes (sobre todo en aquellos pacientes con ANA+)
y/o fibrosis pulmonar, asintomaticos en muchas ocasiones, hasta que se detecta
por la disnea progresiva en fases tardias. También pueden darse: rinitis atrofica,
xerotraquea, hiperreactividad bronquial y pseudolinfoma.

Afectacion neurolégica: El espectro de manifestaciones neurolégicas en el SS es
muy amplio e incluye desde formas asintomaticas (lesiones desmielinizantes en
sustancia blanca) hasta formas de afectacion focal o difusa cerebral, de médula
espinal o epilepsia®. Puede haber polineuritis, mononeuritis multiple, afeccion
de pares craneales (fundamentalmente neuralgia del trigémino), crisis comiciales,
sindromes migrafiosos...Aunque de manera excepcional, puede haber afectacion
del sistema nervioso central como meningitis aséptica o encefalitis; también
puede haber afectacion del sistema nervioso auténomo.

Afectacion digestiva: estrefiimiento (por la sequedad intestinal), disfagia, gastritis
cronica atréfica, asociacion a enfermedad celiaca, insuficiencia pancreitica
exocrina (pancreatitis autoinmune). Puede haber afectacion hepatica con
hipertransaminemia moderada y/o asociacion con cirrosis biliar primaria (mas
del 5% con anticuerpos antimitocondriales).

Afectacion nefrologica: puede haber afectacion renal, fundamentalmente por
afectacion tubular que cursa con acidosis tubular renal, urocosuria y fosfaturia y
se suele asociar a nefritis tubulointersticial; en ocasiones hay nefrocalcinosis o
glomerulonefritis (es extremadamente rara y suele ocurrir en pacientes con
vasculitis sistémica, crioglobulinemia o LES); los casos que cursen con acidosis
tubular, pueden complicarse con litiasis, osteomalacia o hipopotasemia cronica.

Afectacion cardiaca: aunque de manera muy infrecuente, puede haber pericarditis
subclinica.

Afectacion tiroidea: puede haber algun tipo de disfuncion tiroidea, lo mas
frecuente son las tiroiditis autoinmunes (hasta en un 15%, sobre todo en mujeres).

Hay una mayor predisposicion a sufrir linfomas no Hodgkin (LNH) tipo B, con
fenotipo IgM (el riesgo puede ser del 5%, muy superior al de la poblacion
general), principalmente en parétida, pulmon o tubo digestivo; hay que sospechar
la evolucion hacia linfoma en aquellos casos en los que aparece parotidomegalia,
esplenomegalia, purpura, anemia, disminucion de la hipergammaglobulinemia,
descenso del complemento C4, negativizacion del factor reumatoide o aparicion
de una banda monoclonal en el proteinograma. Se trata de la causa de muerte en
la quinta parte de los pacientes con SS primario. La prevalencia de anti-Ro y
anti-La + es mayor.

Para el diagnéstico del LNH hay numerosas clasificaciones®, pero en la actualidad se
utiliza la clasificaciéon Real-WHO; no obstante, a nivel de estadiaje clinico, sigue siendo de
utilidad la clasificacion del estadiaje de Ann Arbor:
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Clasificacién por Estadios de ANN-ARBOR 1971. Modificacion de COSTWOLDS para la EH 1989

Tabla 4. Clasificacién por estadios de Ann Arbor 1971 Modifieaclones de Costwolds para la EH 1989,

Estadio 1.

Afectacidn deuna imica reglon ganglionar (Th o de una (inica regidn extralinfitica (1E)
Estadio 2:

Afectactin de 2 omas regiones ganglionares al mismo lado del dafragma (I o afectacidn localizada de un
Grgano o localizacién extralinfdtica v deuna o mis reglones ganglionares al mismao lado del diafragma (11-E)
Estadio 3.

Afectacidn de reglones ganglionares a ambos lados del diafragma (1Il), que pueden estar acompa-
fnadas por la afectacion extralinfatica localizada (1-E) o esplénica (11-5) o de ambas (1I-E5)

Estadio 4

Afectacidn diseminada de uno o mas drganos extralinfiticos, asoclada o no a enfermedad en los
ganglios linfaticos
Sintomas :

A asintomatico

B: presencia de flebre, sudoraclén nocturna, pérdida de peso superfor al 10% del peso corporal de
lns 6 meses previos
Principales recomendaciones de la Reunion de Costwolds 1539

= Introduccibn del sufijo X para mencionar Enfermedad Bulky

— Introduccién del sufijo E para menclonar Enfermedad extraganghonar

— El n” de zonas ganglionares afectas debe Digurar como un sufijo Junto al estadio

— Lios ganghos hillares deben considerarse independientes entre 81y frente a los mediastinicos

—Incorporactén obligatoria dela TAC abdominal en la evaluacion preterapéatica

—Subdivisitn del estadio 1A en paclentes laparotomizados en:

Estacho llIALl. Enfermedad Imitada a bazo, ganglios hillares esplénicos, celfacos o de la porta, por
encima hillo renal

Estadio A2, Znfermedad con afectacidn ganglionar paraacartica, llaca o mesentérca, por deba-
Jo del hilio renal

—No aceptacién de parimetros analiticos como ernterios de afectacién hepdtica. Exigencia de defec-
tos locales evtdeneradas par o mimino de dos téenicas de imagen (TAS, ecg abwlominal, ganmagraia)

— Introducerén del suffjo U en la evaluactén posterapéutica para la remisién completa nelerta
(ensanchamiento anormal del mediasting, masas abdominales postresiduales). La persistencia de la
V53 aumentada recomienda estrecha wigilancia

— Definictén del estacho tem prano: Ann Arbor T sin masa voluminosa y sin sintoma B

Pronéstico

La sintomatologia en el Sindrome de Sjogren se debe a la hipofunciéon y/o atrofia
glandular; en general el prondstico es benigno, salvo en los casos en los que existe
afectacion visceral (SS secundario), que estara en relacién con la enfermedad asociada;
por ello, la evolucion clinica no es predecible, aunque la mayoria suelen seguir un curso
estable de varios anos de evolucion con los mismos sintomas.

En el caso de que se complique con un LNH?, independientemente de la clasificacion
empleada, el pronéstico vendra dado seguin unos factores pronosticos:
1. Edad: >60 anos es desfavorable.
Estadio clinico de Ann Arbor: estadio III/IV son desfavorables.
Numero de territorios extraganglionares afectados: >2 es desfavorable.
Estado general: malo es desfavorable.
La inmunodeficiencia es desfavorable.
Tasa de LDH: elevada es desfavorable.

Tasa de 2 microglobulina: elevada es desfavorable.

SN A A

La elevacion del cobre plasmatico: en relacion directa con la masa tumoral global,
asi como con la actividad tumoral.

9. Peor prondstico si aparecen niveles celulares elevados de determinadas enzimas
del metabolismo purico y pirimidinico (ADA, PNP, TP, TK) y expresion del
antigeno 4F2 y anticuerpo monoclonal Ki-67.

10. Hay numerosas alteraciones citogenéticas que se pueden considerar como
factores pronosticos.

11. Tipo de respuesta obtenida con tratamiento (completa RC o parcial RP) asi como
la rapidez en alcanzar la RC (mas o menos de 4 ciclos), parecen tener una clara
repercusion en el prondstico de los pacientes.
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FACTORES PRONOSTICOS EN EL LNH

Tabla 2. Factores prondsticos en los LNH.

LNH de presentaclén ganglionar
Caracteristicas derivadas del tumor
* Caracterfsticas biolégicas ( cuahdad del tumor )

Histologia
Inmunofenctipo B/ T
Otras alteracltones Inmunoienotipicas
Alteracltones cltogenéticas
Actividad proliferativa
Transformactén histolSgica
Progresidn tumoral

Resistencia plelotrépoca a drogas MDR-P 170
LDH
Sintomas B

Capacidad de Invastén ¥ diseminactan CAM
Carga tumaoral (cantidad del tumor?)
Extensidn de la enfermedad

Estacho Ann Arbor

Numero de Areas afectas

Ganglionares
Extraganglionares

Masa abultada " Bulky "
Localzaclones especificas: higado, SNC.
Otros pardmetros

LDH

R2-microglobulina
Cltopenias en sp
Sintomas B
Caracteristicas derivadas del paciente
Edad
Enfermedades preexistentes
Estado general PS
Competencla mmunoléglea { HIV-HTLY 17
Toleranclaala QT
Caracteristicas derivadas del tratamiento ([ QT )
Tipo ¥ combinaclén de farmacos
Dosis de farmacos e intensidad de dosis
Relacién eficacia-toxicidad
Experiencia del centro
Calidad ¥ rapidez en la respuesta
RC
RP
Respuesta lenta { = 3 ciclos )
Fracaso terapéutico
Otros: FP en recaida: estadio, LDH, quimiosensibihdad

LNH de presentacién extra-ganglionar
Tipo histolbgico
Extensién local y a distancia
LDH
Locahzaclén primaria del tumeor

Diagnéstico

El diagndstico se realiza inicialmente con una historia clinica detallada y exploracion
completa. Se anaden pruebas analiticas y otras pruebas especificas.

A diferencia de lo que ocurre en otras enfermedades sistémicas, no existe un
consenso acerca de los criterios diagnosticos que definen al Sindrome de Sjogren'; pero
resulta mas facil el diagnéstico si se siguen los Criterios diagnosticos establecidos por el
grupo de Consenso Europeo para el estudio del Sindrome de Sjogren® '°.

a. Entrevista médica: encaminada a realizar una correcta anamnesis para valorar la
sintomatologia del paciente y realizar un primer diagnoéstico diferencial.

b. Pruebas para el diagnostico de ojo seco: El ojo seco se diagnostica mediante el
Test de Schirmer y la tincién con rosa de Bengala o fluoresceina (y examen
posterior con lampara de hendidura para valorar el estado de la cérnea), para
diagnosticar la presencia o no de queratoconjuntivitis seca. El Test de Schirmer
se realiza mediante la introduccion de un papel secante milimetrado en el fondo
de saco conjuntival en ambos ojos, durante 5 minutos; después se retiran y se
miden los milimetros que de humidificacién lagrimal de los ojos. Cuando es
inferior a 5mm en ambos ojos, la prueba se considera anormal, con una
sensibilidad del 53% y una especificidad del 75%". Se considera la prueba normal
() cuando la humedad llega a 10 mm (limite normal a partir del cual se considera
que no hay sequedad).
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Entre 5y 10 mm la sequedad es dudosa.

En los casos dudosos en los que la sequedad no haya sido diagnosticada por el Test
de Schimer, es util la tincion con fluoresceina o Rosa de Bengala, mediante las que, tras
un analisis con la lampara de hendidura, se valorara si existe o no queratoconjuntivitis
punteada (caracteristica de la sequedad crénica).

c. Pruebas para el diagnoéstico de la xerostomia: La sequedad de la boca se pone en
evidencia con la gammagrafia y/o sialografia de las glandulas salivales. Si estas
pruebas no son concluyentes se realizara una biopsia de labio.

— La gammagrafia de glandulas salivales y parétida, consiste en la introduccién
intravenosa de un isétopo radioactivo (tecnecio 99, galio o indio), y se valora
la captacion y excrecion del trazador (que en el caso del sindrome de Sjogren
es mucho mas lenta de lo normal), y en funcion de ambas caracteristicas se
clasifica en distintos grados:

* Grado 0: indica normalidad en la captacion y excrecion.

* Grado 1: cursa con retraso moderado en la incorporacién con buena
concentracion.

* Grado 2: aparece retraso marcado en la incorporaciéon y/o mala
concentraciéon con buena actividad oral.

e Grado 3: ausencia de visualizacion glandular con actividad oral variable.

* Grado 4: ausencia de visualizacion glandular con actividad oral débil o nula.

— La sialografia consiste en introducir un contraste en el conducto que lleva la
saliva desde las glandulas salivales mayores (parétidas, submandibulares)
hasta la boca. Al realizar después una radiografia pueden verse alteraciones
en el interior de las glandulas salivales. Se puede realizar para evidenciar
ectasias glandulares difusas.

— La sialometria mide el flujo salival sin estimulacion, éste debe ser mayor
de 1,5 ml en 15 min (hay distintos métodos para realizarla, pero es una
prueba incomoda).
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— La biopsia de glandulas salivales menores, por ejemplo la contenida en
mucosa labial, permite confirmar el diagndstico (aunque a veces no es
necesario realizarla), y demuestra acimulos focales de infiltracion linfocitaria
(sialoadenitis linfocitica), hiperplasia ductal y atrofia acinar.

d. Pruebas de laboratorio: los datos de laboratorio son inespecificos y no
diagnodsticos, pero sera necesario una analitica para poder valorar si existe
compromiso hematolégico, hepaitico, pulmonar o renal; se deberia realizar una
analitica en la que se incluya hemograma (ver citopenias), bioquimica con
reactantes de fase aguda, gasometria venosa (para descartar una posible acidosis),
proteinograma completo y recuento de inmunoglobulinas, serologias virales
(VHC, VIH, VEB) y autoinmunes. Estos tltimos (los autoinmunes), son de especial
utilidad: habra que valorar anticuerpos antinucleares (ANA), factor reumatoide
(FR), crioglobulinas, complemento, anticuerpos organoespecificos (higado,
rifién, tiroides) y anticuerpos anti-Ro/SS-A y anti-La/SS-B, que son mas especificos
(aunque pueden verse en pacientes con LES).

Desde el ano 2009 se ha propuesto la utilidad diagnéstica de los Anticuerpos
Antialfafodrin (aAF) en pacientes con Anti-Ro negativos'®. Estos anticuerpos se
relacionan con inflamacién glandular activa y una mejor respuesta al tratamiento
con hidroxicloroquina, con incluso un aumento en la produccion de lagrimas.

Se ha visto que la deteccion de péptidos de fibronectina en saliva podria ser
un indicador de utilidad no invasivo!, y el medir la variacion de sus niveles
podria servir como un método de monitorizacion para valorar la evolucion de la
enfermedad.

Los pacientes con manifestaciones neurolégicas con diagnéstico de SS, se
vio a nivel experimental que tenian, en suero, valores estadisticamente inferiores
de autoanticuerpos anti-hHesB en comparacion con la poblacion sana'?. En ese
mismo estudio, las proteinas anti-Tau no mostraron diferencias estadisticamente
significativas. Esto se ha corroborado en algin estudio posterior'? y se ha visto
que existe otro autoanticuerpos que puede ser de utilidad en el diagnéstico,
concretamente el anti-hIscA, que también muestra valores inferiores en pacientes
con SS que en los controles.

e. Anatomia patologica’®: dado que las dianas de la enfermedad son principalmente
las glandulas salivares y lagrimales (aunque también pueden afectarse otras
glandulas exocrinas como las que revisten aparato gastrointestinal, respiratorio y
vagina), el primer hallazgo histologico sera la infiltracion periductal y perivascular
de las glandulas salivares, tanto mayores como menores; a medida que va
evolucionando la patologia, la infiltracion linfocitaria se hara masiva, pudiéndose
encontrar foliculos linfoides con centros germinales (en las glandulas salivares
de mayor tamano).
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En los conductos, las células pueden mostrar hiperplasia y llegar a obstruir
la luz del mismo. Posteriormente se podra observar la atrofia de los acinos con
fibrosis e hialinizacion, y en etapas mas avanzadas de la enfermedad, atrofia con
sustitucion del parénquima por tejido adiposo.

A veces, el infiltrado linfocitario es tan extenso que parece un linfoma, pero
se diferencia de éste por el aspecto benigno de los linfocitos, poblacion
heterogénea de células y conservacion de la arquitectura lobulada de la glandula.

Antiguamente se denominaba Enfermedad de Mikulicz a la inflamacion de
las glandulas lagrimales y salivares; esta se puede dar en otras patologias como
la sarcoidosis, leucemia, linfoma u otros tumores; por eso, para el diagnostico del
SS es esencial, en esos casos, el estudio de una biopsia de labio (para examinar
las glandulas salivales menores); ésta se realiza mediante cirugia minimamente
invasiva tomando una muestra de tejido glandular para posterior analisis
anatomopatolégico. Después se prepara la muestra con tincion de hematoxilina-
eosina, en la que se puede ver la infiltracion linfocitaria local.

Los ganglios linfaticos de los pacientes con SS, ademas de estar aumentados,
muestran una infiltracién por células pleomorficas con mitosis frecuentes. En los
estadios iniciales, las células B que responden a varios autoantigenos, son
policlonales. Es probable que la activacion policlonal de las células B en el
interior de las glandulas y de los ganglios cree el marco idéneo para la posterior
aparicion de una poblacién neoplasica de células B monoclonales. Estos tumores
se llaman linfomas de la zona germinal. Este podria ser el origen del elevado
riesgo (hasta un 40% mas) de que los pacientes con SS desarrollen una neoplasia
linfoide maligna.

Otras pruebas: radiografia de torax y/o Tomografia Computerizada de alta
resolucidon en casos en los que se sospeche afectacion pulmonar (imagenes de
vidrio deslustrado, nédulos subpleurales, engrosamiento septal, bronquiectasias
y atelectasias); biopsia de médula 6sea o frotis de sangre periférica (si hay
sospecha de sindrome linfoproliferativo); ecografia y Resonancia Magnética de
glandulas salivales: pruebas no invasivas y con buenos resultados.

Se ha demostrado de utilidad el PET-TAC! en aquellos casos en los que,
sospechando afectacion pulmonar, se deba hacer un diagnéstico diferencial (por ej.
Afectacion pulmonar tras diseminacion de candidiasis oral vs afectacion tumoral).

Para la valoracion de la funcién pulmonar, ademais, serd necesaria la
realizacion de una espirometria +/- test de difusion (si se sospecha afectacion
restrictiva), pulsioximetria +/- gasometria, habra que plantearse si puede ser de
utilidad el Test de la Marcha...
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Si se sospecha afectacién pericardica, ademas de la clinica y auscultacion,
sera necesario realizar ECG, analitica con enzimas cardiacas y ecocardiograma.

En el caso de sospecha de patologia de nervio periférico, sera imprescindible
la valoracion electroneurofisiolégica mediante ENG-EMG, y segun la region
(pares craneales...) tal vez fuese necesaria la realizacion de potenciales evocados.

Desde los afios 80 se han propuesto multitud de criterios de clasificacion de este
sindrome. Actualmente se aceptan los criterios europeoamericanos de 2002 '%; segun el
grupo de Consenso Europeo para el estudio del Sindrome de Sjogren (GECUSS) !, para el
diagnéstico de SS son necesarios 4 de los 6 criterios, siendo necesario que uno de ellos
sea una biopsia de glandula salival positiva o bien Ac anti-Ro/La positivos.

Los criterios diagnosticos del sindrome de Sjogren (segin GECUSS) son los siguientes:

* Se consideran criterios de exclusion: linfoma previo, sida, sarcoidosis o enfermedad
del injerto contra huésped, VHC.

Criterios diagnésticos de Sindrome de Sjégren
(Grupo de consenso europeo para el estudio del SS)
1. Sintomas oculares: una o mas respuestas positivas.
¢Ha tenido molestias diarias y persistentes de ojo seco durante mas de 3 meses?
b. ¢Tiene o ha tenido sensacion de arenilla en los ojos de forma recurrente?
c. ¢Usa lagrimas artificiales 3 o mas veces al dia?
2. Sintomas orales: una o mas respuestas positivas.

a. ¢Ha tenido sensacion de tener la boca seca de manera diaria, durante mas de 3
meses?

b. ¢Ha tenido de forma persistente inflamacién/tumefaccién de alguna glandula
salival en la edad adulta?

c. ¢Ingiere a menudo liquidos durante las comidas (sobre todo para tragar los
alimentos secos)?

3. Signos oculares: resultado + de al menos una de las siguientes:

a. Prueba de Schimer (< 5 mm en 5 min).

b. Prueba Rosa de Bengala (<4 puntos segun la clasificacion de Van Bysterveld).
4. Hallazgos histopatolégicos:

Uno o mas focos en la biopsia de glandula salivar menor (el foco se define como un
agregado de > 50 células mononucleadas, valorando el nimero de focos en 4 mm? de
tejido glandular).

5. Compromiso objetivo de glandulas salivales.

Resultado positivo de al menos una de las si siguientes pruebas:

1) Gammagrafia parotidea.

2) Sialografia parotidea.

3) Sialometria o flujo salival sin estimulacién (< 1,5 ml en 15 min).
6. Autoanticuerpos.

Positividad de al menos uno de los siguientes:

Anticuerpos contra los antigenos Ro (SS-A) o La (SS-B).

Anticuerpos antinucleares o ANA.

Factor Reumatoide (FR).
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Se acepta que existe un SS primario definido cuando estan presentes como minimo
4 de los 0 criterios.

Los criterios 1 a 3 estdan presentes con una respuesta afirmativa (a, b o c).

En 2009 se propuso la utilidad diagnostica de los Anticuerpos Antialfafodrin (aAF)
en pacientes con Anti-Ro negativos '°.

Diagnéstico diferencial

Para realizar el diagnéstico diferencial®>®, habra que tener en cuenta las principales
manifestaciones clinicas: la queratoconjuntivitis seca o la xeroftalmia, la xerostomia y la
artritis reumatoide u otros sindromes del tejido conectivo.

Multiples factores, como la edad o la deshidrataciéon, multiples farmacos
(antihistaminicos, antihipertensivos, diuréticos, miorrelajantes, psicofarmacos) pueden
ocasionar sequedad. Mediante distintas pruebas hay que realizar un cribado.

Determinadas enfermedades que hay que tener en cuenta a la hora de realizar el
diagnoéstico diferencial son: amiloidosis, enfermedad de injerto contra huésped,
sarcoidosis, linfoma primario, infecciones virales (VEP, paperas, VHC, VIH...), alteraciones
metabdlicas.

En el caso de la xeroftalmia, el principal diagnéstico diferencial habra que hacerlo
con aquellas entidades en las que se presente inflamacién ocular (por ej. en el Sindrome
de Stevens-Johnson, penfigoide, conjuntivitis cronica, blefaritis cronica...), pueda tratarse
de un proceso téxico (por quemaduras o firmacos) o neurologicos (que cursen con
alteracion de la funcién de la glandula lacrimal o de la funcién palpebral); asi mismo,
también habra que descartar otros procesos multiples como traumatismos, hipovitaminosis
A, anomalias del parpadeo, cicatrices palpebrales, anestesia corneal o irregularidad
epitelial...

En relacion a la xerostomia, hay que diferenciar ciertas infecciones viricas,
determinados farmacos, que se trate de un sintoma psicolégico, derivado de un tratamiento
previo con radioterapia, patologia endocrinolégica como la diabetes mellitus,
traumatismos...

En los casos que cursan con hipertrofia parotidea bilateral, el diagndstico diferencial
hay que hacerlo con infecciones viricas (parotiditis, gripe, Epstein-Barr, Coxackie A,
Citomegalovirus, VIH...), sarcoidosis, amiloidosis, diabetes mellitus, hiperlipoproteinemia,
pancreatitis cronica, cirrosis hepatica, trastornos de la alimentacion, acromegalia,
hipofuncién gonadal...

El VIH puede cursar con un sindrome seco, que se diferencia del SS porque
predomina en varones jovenes (el SS predomina en mujeres de edad intermedia) y por la
ausencia de autoanticuerpos contra Ro/SSA y/o La/SSB (si que puede haber presencia de
ellos en el SS), infiltrados linfocitarios en las glandulas salivales con predominio de
células CD8 (en el SS el infiltrado linfocitario de glandulas salivares suele se de CD4),
asociado a HLA-DRS5 (en el SS hay una asociacion de manera mas frecuente a HLA-DR3 y
DRW52) y con pruebas serologicas positivas para VIH (en el SS normalmente son
negativas).

Tratamiento? 10

El SS es una enfermedad sistémica e incurable. El tratamiento depende de la
severidad de los sintomas y lo que se pretende, principalmente, es aliviarlos y prevenir
posibles complicaciones. Incluye 3 aspectos fundamentales:

1. Reponer de manera externa la pérdida de humedad.

2. Estimular la secrecion glandular (mediante sustancias secretagogas).

3. Actuar farmacolégicamente sobre el mecanismo que produce el SS.
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En la medida de lo posible, se deben evitar los diuréticos, antihipertensivos,
anticolinérgicos, antihistaminicos y antidepresivos, porque agravan la hipofuncion
glandular lagrimal y salival.

Se deben evitar ambientes secos, aumentar la ingesta de agua y de alimentos que
estimulen la secrecion salival (alimentos acidos sin azicar) y mantener una adecuada
higiene dental.

a. Tratamiento de la xerosis bucal.

El objetivo del tratamiento de la sequedad oral es el de estimular el flujo salival, para
prevenir las complicaciones (caries, halitosis, calculos y disfagia); la estimulacion del flujo
salival existente se consigue mediante sustancias secretagogas bien naturales (por ej.
Caramelos o chicles sin azuicar, trozos de fruta, sustancias acidas) o quimicas, como el
clorhidrato de pilocarpina (agonista muscarinico que, aunque puede ser beneficioso en
ese aspecto, tiene efectos secundarios desagradables), cevimelina (no comercializada en
Europa), bromhexina (estas tres estan contraindicadas en pacientes con asma o glaucoma)
o el interferon alfa (también con efectos secundarios).

También se puede reemplazar las secreciones orales mediante la toma frecuente de
pequenos sorbos de agua o el empleo de alguno de las multiples preparaciones de saliva
artificial (tiene distinta viscosidad que la saliva natural, por lo que puede que eso
condicione su uso por la susceptibilidad individual al producto).

En ocasiones pueden ser utiles, el uso de capsulas con gel de vitamina E (mordiendo
una capsula por la noche y después enjuagando los dientes con el gel con el fin de
mantener la humedad durante las horas de la noche).

Se debe incidir en que se realice un cuidado dental meticuloso, en el que se incluyan
visitas de manera mas frecuente al dentista (al menos cada 6 meses y control de la placa
bacteriana), para evitar la aparicién de caries y la pérdida prematura de piezas dentales.
Esto se debe a que, al parecer, hay un aumento de la actividad de la colinesterasa en la
saliva de pacientes con SS, lo que parece interferir con la actividad secretora glandular.

b. Tratamiento de la xeroftalmia.

Para sustituir la deficiencia lagrimal, se utilizan distintos preparados oftalmicos
(metilcelulosa al 0,5 %, Tearisol, etc.); las lagrimas mas eficaces son las lagrimas artificiales
con hialuronato sédico. Es mejor utilizar lagrimas liquidas durante el dia y en gel durante
la noche. Sin embargo, el uso de lagrimas artificiales tiene sus consecuencias (derivado
de ciertos componentes que poseen estas lagrimas: preservantes, estabilizantes,
conservantes...), pudiendo producirse la sensibilizaciéon con picor e irritacion del ojo
(debe cambiarse a otro preparado). Se ha visto que en los pacientes con aAF positivos, se
puede mejorar su secrecion lagrimal con hidroxicloroquina.

Debe de tenerse ciertos cuidados generales, como protegerse del sol y viento con
gafas adecuadas, control por oftalmologia con la frecuencia necesaria...

En el caso de que haya filamentos mucoides u ojos pegajosos por las mafanas,
puede estar indicado el tratamiento con un mucolitico (acetilcisteina).

Si la sequedad ocular es muy intensa, y no mejora con lo anteriormente citado, se
puede intentar ocluir los canaliculos lacrimales de manera temporal o permanente.

c. Tratamiento de otras xerosis.

Para la sequedad de piel y labios se pueden utilizar tratamientos tépicos adecuados.
Para la sequedad vaginal existen geles lubricantes (también aceite de vit. E, cremas o
capsulas).

d. Tratamiento de las artralgias, mialgias y fatiga.

Las artralgias y mialgias son comunes en el SS, se pueden paliar las molestias con
AINEs o analgésicos. Se ha visto que la hidroxicloroquina es util, y puede ayudar a
corregir parcialmente la hipergammaglobulinemia y reducir los anticuerpos IgG contra el
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antigeno La/SSB y la velocidad de sedimentacién, ademas de aumentar los niveles de
hemoglobina.

La fatiga es comun en el SS, puede deberse al proceso inflamatorio en si mismo, o
bien a que haya alteraciones del sueno, por lo que ademas de los tratamientos
anteriormente mencionados, es importante mantener medidas de higiene del sueno.

e. Tratamiento en casos de afectacion sistémica.

La Hidroxicloroquina (200 mg/dia durante un afio) es el tratamiento que se suele
pautar para las complicaciones como artritis, fatiga y erupciones de la piel del SS. Esta,
reduce de forma significativa la concentracion salival de mediadores inflamatorios como
la IL-6 y de acido hialurénico, asi como la VSG, la PCR y las inmunoglobulinas en suero.

En los casos de afectacion sistémica mas graves, estin indicados glucocorticoides u
otros inmunosupresores (como la ciclofosfamida) o las gammaglobulinas (principalmente
si hay afectacion renal, afectacion pulmonar grave, vasculitis sistémica, neuropatia
periférica, anemia hemolitica o pericarditis). Las parestesias de la polineuropatia suelen
responder al tratamiento con pregabalina.

Los esteroides pueden ser eficaces en el tratamiento de la nefritis intersticial cronica
asociada a SS, antes de producirse la fibrosis irreversible. Las inmunoglobulinas
intravenosas se han empleado profilacticamente en madres Ro positivas, para prevenir el
bloqueo cardiaco neonatal.

En estudios recientes se ha visto que nuevas propuestas terapéuticas, enfocadas
principalmente en el uso de agentes biologicos, pueden ser esenciales en el tratamiento
de complicaciones graves, ampliando las opciones terapéuticas en el SSP ',

Se ha visto que el Infliximab y el Etanercept, no han demostrado eficacia significativa
en el tratamiento del SS. En la actualidad se esta trabajando en un estudio con Rituximab
(estudio abierto de Fase II, tras un tratamiento con cortisona y antihistaminicos); se trata
de un anticuerpo monoclonal anti-CD20 aprobado para el tratamiento de linfomas de tipo
B y otras enfermedades autoinmunes; ha generado grandes expectativas, ademas de
haber demostrado eficacia en linfomas B, pero un 25% de los pacientes tratados han
desarrollado anticuerpos contra el Rituximab (HACAs), e incluso Enfermedad del Suero,
lo que podria limitar su utilizacion en el tiempo (pues parece ser mas eficaz en fases
iniciales de la enfermedad, antes de producirse la destruccién glandular). En el caso del
Ocrelizumab (Ac humanizado antiCD20) parece que tendra la misma eficacia que
Rituximab pero con menor inmunogenicidad, y el Belimumab (antagonista BAFF/BlyS),
probablemente sea clave en el control de la hiperactividad de células B. Ademas, la
similitud patogénica con el LES, sugiere que las terapias anti-IL, pueden ser de utilidad.

Protocolo de vigilancia sanitaria especifica en el Sindrome de Sjégren

Para poder aplicar este protocolo es necesario tener en cuenta multiples factores,
principalmente relacionados, por una parte, con la propia patologia (sintomatologia,
evolucion, tratamiento...), y por otra parte con su situacion laboral (tipo de trabajo,
condiciones de trabajo, etc.); sin embargo, resulta fundamental tener en cuenta también
la actitud del paciente ante su enfermedad y la perspectiva ante su trabajo, tratamiento...
De ahi la importancia de realizar una historia clinico-laboral lo mas completa posible.

Historia clinico-laboral en el Sindrome de Sjégren

Anamnesis

Habra que realizar una correcta anamnesis laboral, incidiendo en ocupaciones
anteriores y posible exposicion a factores de riesgo previos, cara a plantearnos un
diagnostico diferencial (si el trabajador presenta sintomatologia de SS pero todavia no ha
sido diagnosticado), principalmente si ha trabajado previamente con exposicion a
productos quimicos y/o riesgo biolégico.
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En relacion a su situacion actual, habra que definir de la manera mas precisa posible,
sus tareas y el modo de trabajo (definir la manera de realizar las tareas de su puesto),
definir los riesgos e intentar sefalar aquellos factores de riesgo que puedan incidir sobre
la sintomatologia que aqueje el trabajador.

En relaciéon a lo anterior, hay que preguntar sobre la sintomatologia actual,
principalmente la que el paciente considere como mas limitante, tanto para las actividades
de su vida diaria (importante incidir sobre sus actividades de ocio y tiempo libre) como,
principalmente, para su puesto de trabajo (para que nos sirva de guia, si luego hay que
realizar una adaptacion del puesto de trabajo, etc.).

Exploracién clinica

Tras realizar la anamnesis, en la que se incluirda la sintomatologia que refiera el
trabajador con SS, se realizard la exploracioén clinica insistiendo, por una parte en la
busqueda de signos especificos del SS en base a la sintomatologia descrita por el
trabajador, y por otra parte, en la busqueda de posibles signos que pudieran indicar otro
tipo de complicaciones especificas del SS.

a. Inspeccion y palpacion: se valorara si presenta ojos rojos, estado y coloracion de
piel y mucosas, por si hubiese lesiones (xerostomia, xerodermia, posible Raynaud,
purpura...), si se aprecia hipertrofia parotidea o si detectamos alguna
adenomegalia/organomegalia a la palpacion.

b. Auscultacion: principalmente se valorara la auscultacion pulmonar, en busqueda
de posibles signos de afectaciéon pulmonar por el SS, pero no nos olvidaremos
tampoco de descartar un posible roce pericardico, etc.

c. Exploracién neurolégica y traumatologica basicas: valorar posible afectacion
neuroloégica, artralgias...

Control biolégico y estudios complementarios

Dentro del control biolégico, habra que valorar los factores de riesgo especificos del
puesto de trabajo:

— Sera importante la realizacién de una exploracion oftalmolégica exhaustiva,
mediante la valoraciéon de la agudeza visual (AV), realizacion del Test de Schirmer,
valoracion de la cérnea con una lampara de hendidura tras tincién con fluoresceina. Si
ademas trabaja con Pantallas de Visualizaciéon de Datos (PVD), habra que controlar la
tension ocular. Seguramente sera precisa la derivacion del trabajador a un oftalmélogo
para la realizacion de dicha exploracion.

— Analiticamente, sera importante la realizacion de una analitica de control,
principalmente a controlar la serie blanca, descartar anemia, reactantes de fase aguda,
hipergammaglobulinemia...Pero en caso de sospecha de complicaciones (ya descritas
anteriormente), se podrian solicitar: enzimas cardiacas (si hubiese sospecha o antecedentes
de pericarditis), enzimas hepaticos y/o pancreaticos (sospecha o antecedentes de
afectacion digestiva), controlar la funcién renal, solicitar sedimento de orina, y si el
trabajador esta expuesto a frio (trabajo en camaras frigorificas, etc. y sospechamos una
posible crioglobulinemia), puede ser de gran utilidad la determinacion analitica de
crioglobulinas.

La mayoria de anticuerpos diagnosticos del SS y otros marcadores inmunolégicos, se
realizan en laboratorios especializados, pero en los casos en los que el trabajador no esté
diagnosticado y tengamos una alta sospecha de SS, puede ser de interés la solicitud de
FR, ANA y anticuerpos anti-Ro (SS-A) y anti-La (SS-B).

— A nivel pulmonar, habra que realizar una espirometria forzada, y dependiendo
del resultado, valorar si puede ser interesante la realizacion de una prueba de
broncodilatacion, test de difusion y/o test de la marcha (derivar a neumologia para la
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realizacion de los mismos). Si disponemos de un pulsioximetro podemos comprobar la
saturacion basal de oxigeno. ECG de control.

Las determinaciones/pruebas a realizar en el puesto de trabajo:

— Valorar y controlar el nivel de humedad ambiental, hacer especial hincapié en
aquellos puestos con sistemas de aire acondicionado/climatizacion ambiental por aire,
trabajos con exposiciéon a temperaturas extrema (frio y calor intenso...), exposicion a
radiaciones (afectacién ocular)...

— Valorar ergonémicamente el puesto de trabajo, principalmente en los trabajadores
que trabajen con PVD, insistir en las recomendaciones para evitar la fatiga visual.

— Descartar el Sindrome de Edificio Enfermo ante la sospecha de un trabajador con
clinica de SS, sin diagnosticar (sobre todo si se dan varios casos en el mismo centro).

— En aquellos trabajadores con SS expuestos a quimicos, habra que valorar la
determinacion de los Valores Limite Ambientales (VLA), tanto el VLA-ED (concentracion
media calculada de forma ponderada para una jornada estandar de 8 h/d), como el
VLA-EC (concentracion media calculada para cualquier periodo de 15 min a lo largo de
toda la jornada laboral, excepto para aquellos agentes quimicos que se especifique un
periodo de referencia inferior).

Vigilancia de la salud

Examen de Salud Inicial

En el examen de salud inicial, ademas de realizar un examen especifico en base a
los riesgos del puesto de trabajo a los que esté sometido, y después de haber realizado la
anamnesis (ya descrita anteriormente), se valorara si, en base a la sintomatologia del
paciente con Sindrome de Sjogren, deberemos considerar lo siguiente:

— Si debemos considerar al trabajador como especialmente sensible, en funcién de
los factores de riesgo a los que esté expuesto en su puesto de trabajo; en este caso habra
que plantearse si es necesario realizar una adaptacion del puesto de trabajo, ademas de
realizar un control periddico de la vigilancia de la salud con periodicidad mas breve.

— Si puede desempenar su trabajo sin precisar una adaptacion del puesto y
programar la vigilancia de la salud con una periodicidad habitual.

— Si dada la sintomatologia o complicaciones del Sindrome de Sjogren fuese
incompatible con el desempeno de ese puesto de trabajo, considerindose como No apto
para el mismo. En ese caso, se deberia buscar un puesto de trabajo acorde a su
sintomatologia/complicaciones.

Si no hubiese la posibilidad de reubicar al trabajador en otro puesto de trabajo, a
nivel legal existiria la posibilidad de una extincién laboral, ya que, cara a la valoracion de
la incapacidad permanente, se consideraria que las lesiones que padece el trabajador son
previas a la incorporacién al puesto de trabajo para el que presenta la no aptitud clinico-
laboral.

Examen de Salud Periédico

En ellos, se valorara la posible aparicion de nueva sintomatologia en relacién al SS,
en base a la exploracion fisica y pruebas complementarias.

Ademas, se hara especial hincapié en la sintomatologia del SS primario:

— En los trabajadores que trabajen con Pantallas de Visualizaciéon de Datos y hayan
presentado sintomatologia ocular en relacién a la xeroftalmia, se vigilara si el puesto de
trabajo esta ergonémicamente adaptado, si el trabajador cumple con los ejercicios para
evitar la fatiga visual, se le insistira en el uso de lagrima artificial, se valorara el nivel
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ambiental de humedad del puesto y se descartara que pueda presentar patologia ocular
que le incapacite temporalmente.

— En aquellos centros en los que se sospeche que pudiera haber un Sindrome del
Edificio Enfermo, habra que considerar al trabajador con SS como especialmente sensible,
mientras continue trabajando en ese centro.

— En los trabajadores con afectaciéon pulmonar, y que estén expuestos a quimicos
ambientales, polvos en suspension etc. Ademas de realizar los controles ambientales
pertinentes para la valoracion limite ambiental del téxico, se debera incidir en el uso
de EPIs (mascarilla), y evitar la exposicion (salir de la zona del téxico a una cabina
cerrada, etc.); en estos casos, habra que realizar una vigilancia de la salud mas estrecha,
y considerar a estos trabajadores especialmente sensibles: habra que intentar reubicarlos
o adaptar el puesto de tal manera que se minimice la exposicion a dicho riesgo
practicamente a cero (principalmente si se trata de productos irritantes pulmonares como
formaldehido, etilendiamina... O todos aquellos que pudieran empeorar una posible
fibrolsis pulmonar preexistente), cara a que dicha exposiciéon no incida en la patologia
pulmonar derivada del S. Sjogren.

— En los trabajadores con antecedente de linfoma no Hodgkin (que se encuentren
en remision completa) y exposicion a téxicos inmuno-hematolégicos!”: hidrocarburos
aromaticos hidrogenados, hidrocarburos aromaticos policiclicos, determinados metales
como el plomo (Pb), Arsénico (As), Mercurio (Hg), Cadmio (Cd), plaguicidas...Habra que
considerar apartar al trabajador de dichos toxicos a nivel laboral o minimizar la exposicion
ambiental, practicamente a niveles inexistentes.

— En los trabajadores con afectacion neurolégica, habra que realizar una correcta
valoracion pues puede que presenten limitacion para manejo de maquinaria peligrosa
y/o conduccidn, trabajo en alturas...En relacion a los quimicos, se deberian de reubicar
por la exposicién a aquellos compuestos quimicos cuya evidencia esté demostrada las
neuronopatias'’; un ejemplo: aluminio, arsénico, quinina, plomo, talio, mercurio y
metimercurio...O minimizar la exposiciéon ambiental a nivel practicamente indetectables.

Examen de salud previo a la incorporacién del trabajo

La realizacion de este tipo de reconocimientos médicos esta muy discutida, ya que
no se contempla en el Reglamento de los Servicios de Prevencion. Sin embargo, siguen
vigentes para aquellos puestos de trabajo en los que, por sus peculiaridades (ya sea
porque son puestos de trabajo con requerimientos fisico-psiquicos especiales, o puestos
en los que se va estar expuesto a determinados riesgos) y posibles repercusiones en
terceras personas, deben cumplirse una serie de requisitos de aptitud para poder
desempenarlos.

En estos casos, habra que incidir en si la sintomatologia y clinica que presente el
paciente con SS es o no susceptible de aptitud en base a las demandas especificas del
puesto de trabajo que se valore.

Criterios de valoracién médico-funcional de la capacidad laboral en el Sindrome
de Sjogren

En la revision realizada sobre el Sindrome de Sjogren, no se ha encontrado ninguna
clasificacion ni estadiaje de gravedad de la enfermedad. Lo inico encontrado han sido la
diferencia entre Sindrome de Sjogren primario y secundario y si las manifestaciones son
0 no sistémicas.
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Al no haber una clasificacion, se han tenido en cuenta los posibles factores agravantes
en funcion de la sintomatologia:

Ulceras corneales de repeticién/ complicadas Vasculitis sistémica, crioglobulinemia
Determinadas manifestaciones neuropsiquiatricas Fibrosis pulmonar

Pancreatitis autoinmune Posibles complicaciones por la disfuncion tiroidea
Complicaciones nefroldgicas: glomerulonefritis, Determinadas formas de afectacién neuroldgica:
nefritis tibulointersticial encefalitis, polineuritis. ..

Linfoma No Hodgkin tipo B

Para poder realizar una correcta valoracion, habra que tener en cuenta las posibles
complicaciones del SS:

1. Linfomas no Hodgkin®: Los factores prondsticos se han comentado anteriormente,
la afectacion y gravedad dependera de la clinica, respuesta al tratamiento,
estadio...

2. Afectacion respiratoria: en funcién de la clinica (como el grado de disnea) y
resultado de las distintas pruebas diagnosticas y funcionales.

i. Graduacion de la disnea segun la escala MRC:

1. Disnea grado 0 (ninguna): no hay disnea salvo con ejercicio intenso, etc.

2. Disnea grado 1 (ligera): nota disnea al caminar deprisa o subir una
pendiente ligera...

3. Disnea grado 2 (moderada): debido a la disnea, camina mas despacio en
llano que las personas de su edad.

4. Disnea grado 3 (severa): tras caminar unos 100m o algunos minutos, se
detiene para respirar.

5. Disnea grado 4 (muy severo): disnea al vestirse/desvestirse, con minimos
esfuerzos.

3. Habra que valorar si existe una posible afectacion neurolégica, a qué nivel,
gravedad, posibilidad de recuperacion, etc.

4. Ulceras corneales de repeticion o complicada con perforacion ocular u otro tipo
de complicaciones.

5. Afectacion nefrolégica en funcion de la gravedad de una posible glomerulonefritis,
nefritis tubulointersticial...Se valorara la creatinina, MDRD vy Filtrado Glomerular,
sedimento de orina...

6. Se valorara la existencia de crioglubulinemia u otras vasculitis sistémicas.

7. Otras complicaciones: pancreatitis autoinmune, pericarditis, disfunciones tiroideas...

Grupos funcionales orientativos

Grado Funcional O

Pacientes diagnosticados de SS que se encuentran practicamente asintomaticos o
con sintomatologia muy leve.

No existirin complicaciones: analitica y clinicamente no habrd alteraciones
significativas, a nivel pulmonar presentara unos valores espirométricos dentro de la
normalidad, a nivel gastrointestinal no habra clinica o si la hay, serdn molestias leves. A
nivel oftalmolégico no habra patologia, aunque puede presentar ojo rojo y precisar la
utilizacion de lagrima artificial, puede presentar xerostomia sin complicaciones
digestivas...

Conclusiones: no presentan limitaciones funcionales y pueden realizar una actividad
laboral normalizada.
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Grado Funcional 1

Pacientes con sintomatologia leve: puede presentar ojo rojo y problemas relacionados
con la xeroftalmia, u otras xerosis. No habra complicaciones significativas, si hubiese
afectacion pulmonar, seria leve, puede existir clinica de mialgias de caracter leve sin
alteraciones significativas analiticamente (salvo las propias del Sjogren). Puede presentar
queratitis de manera puntual, que requieran un periodo breve de IT hasta su curacion.
Otra sintomatologia: mialgias, hiperreactividad bronquial que curse con sintomatologia
leve, alguna complicacion leve tras alguna infeccion periodontal, afectacion renal leve
(filtrado glomerular entre 30 y 59 ml/min), disfuncion tiroidea que curse sin secuelas...

Conclusiones: pueden presentar alguna limitacién, probablemente derivada del
disconfort higiénico-ergonémico del puesto de trabajo, pero éstas no incapacitan para la
realizacion de su trabajo. En algin caso puede ser precisa la incapacidad temporal, pero
tras la estabilizacion, no quedaran secuelas o si quedan, son leves y no limitan para el
desempeno del puesto de trabajo.

Recomendaciones preventivas: Como ya se ha mencionado anteriormente, habra
que incidir en el nivel de humedad ambiental, una correcta adaptaciéon ergonémica del
puesto de trabajo, recomendar pautas para evitar la fatiga visual, utilizar lagrimas
artificiales y tener a disposicién bebidas no azucaradas, insistir en la protecciéon ocular.
Insistir en las revisiones periodicas odontologicas.

Grado Funcional 2

Pacientes con sintomatologia moderada en relacion a que haya cursado con alguna
complicacion, subsidiarias en su mayoria de periodos de incapacidad temporal, pero que
en muchos casos se mantenga algin tipo de secuela permanente.

Puede ser el caso de las ulceras corneales que precisaran una incapacidad temporal
hasta que se curen (en el caso de una buena evolucion, el GF2 seria inicamente para el
periodo de IT), o si presentan una mala evolucion y se complican; patologia pulmonar
que curse con una disnea grado 2 acompanada de una afectacion moderada; si hubiese
afectacion renal, se tratara de una situacion predialisis (proteinuria > 300mg/24 h, filtrado
glomerular entre 15 y 29 ml/min...); afectacion neurolégica moderada pero que se
estabilice; vasculitis que una vez pasada la fase aguda se estabilice...

Conclusiones: En general se tratard de complicaciones sistémicas que tras la
estabilizacion posterior a la fase aguda, cursen con secuelas leve-moderadas que en la
mayoria de los casos no incapacitaran para el desempeno del puesto de trabajo, pero que
pueden cursas con discapacidad para actividades con requerimientos fisicos de mediana
y gran intensidad, exposicion prolongada al frio (si existiera crioglobulinemia), o en el
caso de la ulcera corneal, mientras no se cure la lesion, incapacitara de manera temporal
para el trabajo con PVD, soldadura...Si hubiese afectaciéon neurolégica, habria que
valorarla, probablemente presente una discapacidad para realizar determinadas tareas...

Recomendaciones preventivas: ademas de las ya mencionadas en relacién al puesto
de trabajo, habra que incidir en las revisiones periodicas por oftalmologia, y si procediese,
por distintos especialistas dependiendo del tipo de complicacion que presentara el
trabajador.

Grado Funcional 3

En el Sindrome de Sjogren no es habitual valorar este grado, s6lo se contemplara en
aquellos casos en los que las complicaciones sistémicas sean manifiestas: afectaciéon renal
con sintomatologia moderada-severa (proteinuria de >1 gr/d, filtrado glomerular entre 19
y 10 ml/min...) que puede precisar hemodialisis o dialisis peritoneal, afectacion pulmonar
que curse con una disnea grado 3 o 4 acompafiada de un déficit funcional severo o muy
severo; afectacion neurolégica con sintomatologia limitante a pesar del tratamiento (si lo
hubiese). Linfoma no Hodgkin estadio I/II o estadios III/IV en los que se hubiese podido
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realizar un transplante alogénico (aunque seran pocos los casos...) y/o cursen con
complicaciones leves-moderadas derivadas del trasplante (en estos casos si se concede
una incapacidad permanente, sera subsidiaria de revision para poder valorar la evolucion
de la enfermedad, respuesta al tratamiento...).

Conclusiones: limitados para tareas con requerimientos fisicos de intensidad leve, en
gran parte de los casos se podra valorar una limitacion para la capacidad laboral, habra
que determinar, dependiendo de la afectacion sistémica, si se trata de una incapacidad
permanente absoluta o una incapacidad permanente total.

Grado Funcional 4

Sera excepcional en un SS llegar a este grado funcional, pero puede tratarse del caso
de un dificil control de las complicaciones derivadas del SS, como por ejemplo: enfermedad
renal con sintomatologia severa, a pesar incluso del tratamiento sustitutivo (Filtrado
glomerular <10 ml/min...); insuficiencia respiratoria cronica con grave deterioro del
estado funcional; LNH estadio III/IV o estadios I/II que hayan cursado con complicaciones
severas postrasplante.

Conclusiones: capacidad laboral abolida en todas sus modalidades e incluso pueden
precisar ayuda para las actividades de la vida diaria. Valorar la incapacidad permanente
absoluta y si la gravedad fuese tal que precisara ayuda para las actividades de la vida
diaria, habria que valorar la gran invalidez (Indice de Barthel y otras escalas).

DISCUSION

El hecho de la dificultad diagnéstica en el Sindrome de Sjogren, en gran parte puede
deberse a una falta de coordinacion entre distintos servicios médicos ante el inicio de la
sintomatologia. No obstante, aun en aquellos casos en los que si hay una buena
comunicacion interdisciplinar, es complicado el diagnéstico por la clinica, precisando
otra serie de pruebas diagndsticas mas invasivas.

Es importante un diagndstico lo mas precoz posible, cara a plantear un seguimiento
estrecho de las posibles complicaciones. Sin embargo, ante la sospecha de un posible
Sjogren, si la sintomatologia es leve, muchos especialistas no se plantean, de entrada, la
realizacion de una biopsia glandular salivar u otras pruebas medianamente invasivas; por
eso, habria que plantearse si, ante una sintomatologia inicial de caracter leve, compatible
con la del SS, no estaria indicada la realizacion de una prueba invasiva con el fin de
facilitar a posteriori un seguimiento mas estrecho del paciente.

Ademas de las molestias que esta serie de pruebas diagndsticas (sialometria,
sialografia parotidea, biopsia de glandula salivar...) puedan conllevar, habria que valorar
si la relacion coste/beneficio de las mismas justificaria la realizacién de las mismas ante
una sintomatologia de caracter leve.

Una vez instauradas las complicaciones sistémicas, hasta que no se dispuso la opcién
terapéutica mediante terapia biologica (Rituximab...), las posibilidades terapéuticas eran
escasas, y en los casos de complicaciones sistémicas avanzadas, poco efectivas. Sin embargo,
no hay que perder de vista que este tipo de tratamientos también tienen una serie de
efectos secundarios o complicaciones, que aunque poco frecuentes, pueden ser graves. Por
lo tanto, a pesar de un diagnodstico temprano, también se deberia plantear el beneficio/
riesgo de la prescripcion de este tipo de terapias como de primera linea terapéutica.

Por otra parte, el hecho de que la sintomatologia inicial sea de caracter leve (y como se
ha mencionado previamente, pocas veces diagnosticada en esa etapa), hace que a nivel
preventivo no se puedan valorar las posibles complicaciones. Asi, ante un trabajador con una
sintomatologia leve compatible con SS, se deberia valorar con detenimiento la exposicion a
determinados factores de riesgo o condiciones de trabajo que puedan empeorar el Sjogren,
y plantear un posible seguimiento mas estrecho en cuanto a la vigilancia de la salud.
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El hecho de no tener en la literatura médica una relaciéon entre los posibles riesgos
que puedan afectar y/o empeorar al trabajador con Sindrome de Sjogren, tampoco facilita
la labor preventiva en relacion a la vigilancia de la salud en estos trabajadores.

Debido a esto, mediante este trabajo se ha intentando plantear un protocolo que
englobe la mayoria de pacientes diagnosticados de SS; sin embargo, dada la diversidad de
la sintomatologia, resulta complicado poder realizar un protocolo de aplicacién uniforme,
debiéndose valorar cada caso por separado. A esto se anade, como anteriormente se ha
mencionado, la necesidad de valorar los riesgos y caracteristicas peculiares de cada
puesto, para poder establecer, si procediera, las restricciones y/o precision de una
adaptacion del puesto o reubicacion laboral, o si fuese el caso, la necesidad de plantear
una incapacidad permanente.

CONCLUSIONES

El sindrome de Sjogren esta infradiagnosticado, por la dispersidad de la sintomatologia
que puede presentar y la no realizacion, a priori, de un correcto diagnéstico diferencial.
Esto hace que en muchas ocasiones, cuando se diagnostica, la infiltracion linfocitaria a
nivel glandular sea avanzada, y ello conlleva que a nivel terapéutico sea complicado su
manejo. No obstante, en relacion a las Gltimas investigaciones con terapia biologica, se
abre un nuevo camino en cuanto a las posibilidades terapéuticas del SS. De ahi que sea
tan importante el correcto diagnostico del Sjogren, principalmente porque en otros
cuadros que cursen con sindrome seco, no esti indicado este tipo de terapias
(principalmente en el caso del tratamiento biolégico con Rituximab, Ocrelizumab...).

La realizacion de un diagnéstico lo mas precoz posible, hace que se pueda plantear
un seguimiento mas estrecho del paciente; asi, se podra realizar un screening precoz de
las posibles complicaciones, cara a poder facilitar el seguimiento y manejo terapéutico de
las mismas.

Lo mismo ocurre a nivel laboral. Asi, el poder disponer de un protocolo de vigilancia de
la salud especifico para trabajadores con Sindrome de Sjogren, facilitara el planteamiento
preventivo que anteriormente se menciona. Facilitard también el que se contemplen las
posibles complicaciones y limitaciones que éstas puedan generarle al trabajador afecto de SS.

Por esa razon, tras estudiar este sindrome, se ha desarrollado un protocolo de
vigilancia de la salud especifico, en el que se han incluido los criterios de valoracion de
la capacidad laboral del trabajador afecto de SS. De esta manera, se pretende que dicho
protocolo pueda servir como herramienta de trabajo en los trabajadores afectos de este
sindrome.

No obstante, ante la variedad de factores de riesgo y peculiaridades de cada puesto
de trabajo, para poder aplicarlo, primero serd preciso adaptarlo a las necesidades
especificas de cada puesto de trabajo, teniendo en cuenta las peculiaridades del mismo
(factores de riesgo a los que esté sometido, condiciones de trabajo, actividad concreta...).

Por lo tanto, este protocolo no es mas que una mera guia en la que poder apoyarse,
pero no hay que olvidar que cada caso precisara una valoracion individualizada tanto
médica como laboral.
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