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RESUMEN: El sindrome de Sjogren primario (SSp), afecta diversos sistemas, como el digestivo; destacando la dificultad
deglutoria del bolo alimentario. El objetivo de este estudio es describir la funcién y motilidad esofdgica de pacientes con SSp y compa-
rarla con sujetos sanos. Estudio de casos y controles, realizado en Clinica Mayor de Temuco (2004-2009). Se estudiaron pacientes con
SSp, con disfagia permanente, sin limite de edad ni sexo (casos); y sujetos asintomaticos digestivos (controles); emparejados por edad y
sexo. Se estudiaron con manometria esofdgica estacionaria. Se determind presion de reposo (PR) y longitud (L) del esfinter esofdgico
inferior (EEI) y superior (EES); amplitud (A) y duracién (D) de las ondas peristalticas desencadenadas con degluciones secas y himedas
en los tres tercios del cuerpo esofdgico (S, M e I), y aparicién de ondas terciarias (OT). Se estimé una muestra 20 casos y 40 controles.
Se aplicé estadistica descriptiva, Chi* de Pearson o exacto de Fischer para variables categéricas; y Prueba t para variables continuas. La
PREEI fue menor en los casos (11,8+0,7 mmHg vs. 14,8+0,5 mmHg respectivamente). Se verificaron diferencias estadisticamente
significativas en la AS, DM, DIl y OT tras las degluciones secas; y,en AS,AM, Al, DM, DI y OT, tras las degluciones himedas. No hubo
variaciones en la PREES ni LEES entre casos y controles. Se verificaron alteraciones motoras esofdgicas y baja PREEI en pacientes con

SSp, respecto de un grupo de controles.
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INTRODUCCION

El sindrome de Sjogren primario (SSp), es una enti-
dad nosolégica de origen autoinmune, progresion lenta, que
afecta 20 veces mds a mujeres que a hombres (Alamanos et
al.,2006; Patel & Shahane, 2014) y que evoluciona con po-
tencial afectacion de diversos érganos y sistemas, como el
tracto respiratorio (Kreider & Highland, 2014), endocrino
(Mavragani et al.,2012), renal (Evans et al.,2015), digesti-
vo (Mavragani & Moutsopoulos, 2014), etc.

La incidencia reportada para SSp en poblacion grie-
ga es de 5,3 per 100,000 (IC 95 % 4,5-6,1) (Alamanos et
al.). En poblacién latina, existe poca informacidn, sélo se
menciona a que podria afectar al 3 % de la poblacién (Ra-
mos-Casals et al., 2003). La prevalencia es inconexa, debi-
do alo poco definido de sus manifestaciones clinicas y dada
la diversidad de criterios de clasificacion utilizados por los
diversos grupos que publican respecto del tema.

Respecto de las manifestaciones digestivas, una de las mas
frecuentes y relevantes se relacionan con la dificultad
deglutoria del bolo alimentario y su ulterior progresién a lo
largo del es6fago (Rogus-Pulia & Logemann, 2011; Eberth).
La disfagia es un sintoma comtn en los pacientes con SSp,
y se debe a la reduccién en la produccion de saliva, y proba-
blemente a alteraciones en la motilidad esofdgica (Mavragani
& Moutsopoulos).

Sin embargo, a pesar de la frecuencia de aparicién
de disfagia, los estudios de funcién motora del eséfago son
escasos (Ramirez-Mata et al., 1976; Tsianos et al., 1986;
Kjellén et al., 1986; Grande et al., 1993; Palma et al., 1994;
Anselmino ez al., 1997; Rosztéczy et al.,2001; Volter et al.,
2004; Tiirk et al.,2005) y los resultados dispares; desde aque-
llos que encuentran alteraciones significativas (Rosztéczy
et al.),los que encontraron alteraciones parciales (Anselmino
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et al.), hasta aquellos que no lograron evidenciar un patrén
motor consistente (Grande et al.).

El objetivo de este estudio fur describir la funcién y
motilidad esofdgica de pacientes con SSp y compararla con
sujetos sanos.

MATERIAL Y METODO

Tipo de estudio: Estudio de casos y controles.

Escenario: El estudio fue realizado en Clinica Mayor de
Temuco (Red de Clinicas Regionales), entre los afios 2004
y 2009.

Poblacién: Pacientes portadores de sindrome de Sjogren
primario (SSp), diagnosticados de acuerdo a los criterios
del Consenso del grupo Americano-Europeo (AECG); que
consisten en la presencia de: xerostomia clinica,
queratoconjuntivitis seca demostrada mediante prueba de
Schirmer; y presencia de anticuerpos anti-Ro/SSA y anti-
La/SSB (Vitali et al., 2002; Langegger et al., 2007); sin li-
mite de edad ni sexo, con disfagia permanente, que fueron
derivados a estudio funcional esofagico (a continuacion se
denominardn como “casos”). Voluntarios sanos,
asintomadticos digestivos, que no ingerian medicamentos que
pudiesen interferir en la motilidad esofdgica (a continua-
cidn se denominaran como “controles”). Estos, fueron em-
parejados por edad y sexo con los casos (Tabla I). Los casos
fueron hospitalarios prevalentes e incidentes; y los contro-
les, poblacionales e incidentes.

Tabla I. Emparejamiento entre Casos y Controles.

Variable Casos Controles
(m=20)  (n=40) P
Edad (afios) 51,1£1,5 50,9409 0,8998
Sexo Femenino 94,7 95,0
Masculino 53 5,0 1,0000

Protocolo de estudio: Tanto casos como controles fueron
estudiados mediante manometria esofdgica seguin técnica
previamente descrita (Manterola et al., 2000; Manterola et
al., 2004); pero que de forma sucinta se realizé con sujeto
en dectbito supino, introduciendo a través de la nariz y has-
ta el estdmago una sonda de tres canales (M3 Arndorfer
Medical Specialties, Milwaukee, Wisconsin®) con orificios
laterales abiertos cada 5 cm y orientados en sentido
circunferencial cada 120°. Los catéteres fueron perfundidos
de forma constante mediante una bomba de infusién
neumohidraulica capilar tipo Arndorfer, a 0,6 mL/min de
débito. y conectados a transductores externos y un poligrafo
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multicanal. Se determind la presion de reposo (PR) y longi-
tud (L) del esfinter esofdgico inferior (EEI) mediante técni-
ca de retirada estacionaria, y con el orificio distal de la son-
da situado 5 cm por encima del margen superior del EEI. Se
valoré la amplitud (A) y duracién (D) de las ondas
peristélticas en los tercios superior (S), medio (M) e inferior
(I); desencadenadas tras 10 degluciones secas (saliva dispo-
nible) y posteriormente tras 10 degluciones de agua a tem-
peratura ambiente de 5 mL cada una (en ambas maniobras
se dejo transcurrir un lapso de 30 s entre una y otra deglu-
cion). Ademas se determind la aparicién de ondas terciarias
(OT). Finalmente, se verificé la PR y L del esfinter esofdgico
superior (EES), mediante técnica similar a la utilizada para
el estudio del EEI.

Variables de interés: La variable resultado principal fue el
comportamiento de la motilidad del cuerpo esofdgico tras
degluciones secas y himedas (ingestion de saliva disponi-
ble y 5 cc de agua respectivamente) y los pardmetros fun-
cionales de los EEI y EES.

Tamafio de la muestra: Se estimé considerando un inter-
valo de confianza del 95 %, una potencia de 80 %, relacion
casos : controles de 2:1 y una diferencia de medicién en la
amplitud de las ondas motoras del cuerpo esofdgico del 40
% entre casos y controles. De esta manera, se obtuvo una
muestra de 57 sujetos a estudio, 19 casos y 38 controles. La
distribucion por sexo y edad de casos y controles se aprecia
en la Tabla I.

Plan de analisis: Se realiz6 un andlisis exploratorio de los
datos, aplicando estadistica descriptiva y posteriormente se
aplic6 Chi? de Pearson o prueba exacta de Fischer para va-
riables categdricas; y la Prueba t para variables continuas.
Finalmente, se calcularon los odds ratios (OR) para las va-
riables dicotémicas. Los cdlculos fueron realizados en pro-
grama estadistico STATA/SE 11.1.

Aspectos éticos: Todos los participantes firmaron un con-
sentimiento informado.

RESULTADOS

La PREETI fue significativamente menor en los casos
que en los controles (11,8+0,7 mmHg vs. 14,8+0,5 mmHg
respectivamente [p=0,0013]). Por otra parte, en la LEEI no
se verificaron diferencias estadisticamente significativas
entre casos y controles (3,5+0,2 cm vs. 3,6+0,1 cm, respec-
tivamente [p = 0,4720]) (Figs. 1 y 2).

Respecto del cuerpo esofdgico, se logré evidenciar
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Fig. 1. Trazado manométrico, en el que se aprecia la morfologia, presién de reposo y longitud
del EEI de un sujeto del grupo control.
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Fig. 2. Trazado manométrico, en el que se aprecia la morfologia presion de reposo y longitud

del EEI de un paciente con SSp (caso).

L)

diferencias estadfsticamente significativas en las variables ~AS,AM, AL, DM, DI y OT, tras las degluciones himedas
AS,DM, DIy OT, tras las degluciones secas (Tabla II); y, ~ (Tabla III). Un ejemplo de esto, se puede observar en las
diferencias estadisticamente significativas en las variables ~ Figuras 3A'y 3B.

Fig. 3. A) Trazado manométrico, en
el que se aprecia la morfologia de
las ondas motoras (amplitud y dura-
cion) del cuerpo esofdgico en sus
tercios superior, medio e inferior;
en un sujeto del grupo control. B)
Trazado manométrico, en el que se
aprecia la morfologia de las ondas
terciarias o no transmitidas de un
paciente con SSp (caso).
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Tabla II. Caracteristicas manométricas del cuerpo esofdgico tras
degluciones secas.

Casos Controles

Parametro (n=20) (n=40) P

AS (mmHg) 24,1£1,0 28,9+1,5 0,0118
AM (mmHg) 40,4+2,5 43,2+1,5 0,3288
Al (mmHg) 61,7428 66,2+1,5 0,1284
DS (cm) 3,340,1 3,540,1 0,1352
DM (cm) 3,640,1 3,940,1 0,0312
DI (cm) 3,840,1 4,140,1 0,0010
OT (%) * 9,5+2,3 2,340,6 0,0003

*= OR de OT para casos y controles fue de 6,0 (IC de 95% de 4,1 a 8,0).

Es interesante que el cdlculo de OR, permitié demos-
trar que en el caso de las degluciones secas, el OR fue 6,0
(IC de 95 % de 4,1 a 8,0); y en el caso de las degluciones
hiimedas, de 7,0 IC de 95 % de 4,6 a 9,1).

Por otra parte, no se detectaron variaciones signifi-
cativas en la PREES (34,3+9,5 mmHg vs.37,8+10,1 mmHg
[p= 0,5010]), ni en la LEES (3,3+0,1 cm vs. 3,5+0,1 cm,
respectivamente [p= 0,5710]); entre casos y controles.

Tabla III. Caracteristicas manométricas del cuerpo esofdgico tras
degluciones hiimedas.

Pari Casos Controles
arametro (n=20) (= 40) P

AS (mmHg) 22,5+1,5 35,1+1,9 0,001
AM (mmHg) 40,1+1,9 51,5+£1,9 0,001
Al (mmHg) 49,5+2,0 63,4421 0,001
DS (cm) 3,340,1 3,5+0,1 0,1352
DM (cm) 3,6+0,1 3,9+0,1 0,0312
DI (cm) 3,840,1 4,1+0,1 0,0010
OT (%) 10,5+2,1 2,3+0,6 0,0019

*= OR de OT para casos y controles fue de 7,0 (IC de 95% de 4,6 a 9,1).

DISCUSION

Este estudio demuestra que los pacientes con SSp
tienen alteraciones en algunos de los diferentes pardmetros
funcionales y motores esofdgicos evaluados mediante
manometria estacionaria; tanto con degluciones secas como
himedas. El OR de 6,0 y de 7,0; representa que los casos
tienen 6 veces mds probabilidades de desarrollar OT que los
controles tras las degluciones secas; y 7 veces mds probabi-
lidades de desarrollar OT que los controles tras las
degluciones himedas.

Al respecto, existe evidencia que sustenta el hecho
que en sujetos sanos, existen diferencias de la motilidad se-
glin que el estimulo que inicie las ondas sea una deglucién
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seca (saliva disponible) o himeda (ingestién de una canti-
dad conocida de agua) (Grande et al.).

Por otro lado, existe evidencia que sustenta el hecho
que pacientes con SSp, tienen menor PREEI al compararlos
con un grupo de controles; y a nivel del cuerpo esofdgico,
una reduccion de la velocidad peristaltica e incremento de
las OT (Rosztoczy et al.).

En contraste con los hallazgos anteriormente descri-
tos; otro estudio, demostré ausencia de anormalidades fun-
cionales del EEI y del EES en sujetos con SSp; asi como la
motilidad del cuerpo esofagico. Lo tinico que destaca de este
estudio, es la apariciéon de OT en mds del 30 % de las
degluciones himedas, hallazgo que se asoci6 a la existencia
de disfagia en estos casos (Anselmino ef al.). Algo similar
fue anteriormente descrito, como diferencias menores en la
motilidad entre pacientes con SS y un grupo de controles:
disminuci6n en la duracién de las ondas motoras e incre-
mento de la velocidad de éstas, en especial en el tercio distal
del esdfago (Kjellén et al.). En otro similar, se evidencid
una velocidad de progresion mayor en el tercio distal del
cuerpo esofdgico y menor duracién de las ondas peristélticas
en sujetos con SSp y secundario; pero no se realiz6 una di-
ferenciacion entre un subgrupo y el otro (Kjellén et al.).

Sin embargo, también se ha evidenciado anormali-
dades motoras hasta en el 33 % de sujetos con SS, los que
no se asocian con la presencia de disfagia, compromiso
extraglandular, ni de anticuerpos circulantes (Palma ef al.).

Otro estudio, aporta evidencia contraria, en términos
que sdlo existirfa menor velocidad de progresion de la onda
peristéltica en pacientes con SS (Grande ef al.); no asf alte-
raciones de la motilidad esofdgica; ni siquiera tras las
degluciones de saliva, cuyo volumen estd disminuido; lo que
podria explicarse por la reaccion inflamatoria de las glan-
dulas exocrinas del cuerpo esofdgico o por una miositis, lo
que ya se ha sugerido (Tsianos et al.).

Por otra parte, como todos los casos presentaban dis-
fagia, no hubo posibilidad de comparar las caracteristicas
motoras esofdgicas entre casos con y sin disfagia; sin em-
bargo, en un estudio similar, no se evidencié asociacion en-
tre estas variables (Grande et al.).

Otro estudio, permiti6 verificar que los pacientes con
SS tenfan un 29 % de OT independiente si se tratara de SSp
o secundario; as{ como un mayor tiempo de exposicion dci-
da del es6fago en estos pacientes, en presencia de OT, he-
cho fundamental, pues el aclaramiento deteriorado (falta de
salivacion y dismotilidad), los predispone a dafio de la mu-
cosa esofagica (Volter et al.).
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En conclusidén, no existe un consenso respecto de
anomalias funcionales esfinterianas ni de la motilidad del
eséfago en sujetos con SSp; las que pueden deberse no
s6lo a la heterogeneidad de las poblaciones estudiadas (no
sélo SSp y secundario), sino que a lo inespecifico de las
manifestaciones clinicas y diversidad de criterios de clasi-

ficacion utilizados; al grado de avance de la enfermedad y
la posible afectacién de otros sistemas que de forma di-
recta o indirecta puedan alterar los mecanismos deglutorios.
Por otra parte, llama la atencién la falta de estudios de este
tipo, a pesar del persistente desacuerdo en los resultados
observados.

MANTEROLA, C.; OTZEN, T. & GRUPO MINCIR. Esophageal motility disorders in patients with primary Sjogren's syndrome.
Study of cases and controls. Int. J. Morphol., 34(1):285-290, 2016.

SUMMARY: Primary Sjogren's syndrome (PSS), affects various systems such as the digestive; highlighting the difficulty
swallowing food bolus. The objective of this study is to describe the function and in patients with esophageal motility PSS compare them
to healthy subjects. Case studies and tests conducted at the clinica Mayor Temuco (2004-2009). PSS patients with permanent dysphagia,
regardless of age or sex (cases) were studied and digestive asymptomatic subjects (controls); matched for age and sex. We studied these
with stationary esophageal manometry. Resting pressure (RP) and length (L) of the lower esophageal sphincter (LES) and upper (UES)
was determined; amplitude (A) and duration (D) of the peristaltic waves triggered with dry and wet swallows in the three thirds of the
esophageal body (S, M and I), and appearance of tertiary waves (TW). A sample of 20 cases and 40 controls were estimated. Descriptive
statistics, Pearson Chi? or Fisher's exact was applied for categorical variables; and t-test for continuous variables. The PREEI was lower
in cases (11.8+0.7 mmHg vs. 14.8+0.5 mmHg respectively). Statistically significant differences in the AS, DM, DI and TW were verified
after dry swallows; and in AS, AM, Al, DM, DI and TW after wet swallows. There were no changes in Prees or LEES between cases and

controls. Lower esophageal motor disorders was checked in patients with PSS RPEEI, for a control group.

KEY WORDS: Sjogren's Syndrome; Esophageal diseases; Esophageal manometry; Case-control studies.
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