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Antecedentes y objetivo 
Evaluar la correlación entre la osmolaridad, la concentra-
ción de diadenosina tetrafosfato (Ap4A) y metaloproteasa 
de matriz-9 (MMP-9) en pacientes con Síndrome de Sjö-
gren comparándolo con un grupo control.

Material y métodos  
Se ha realizado un estudio piloto prospectivo experimen-
tal en el que han participado 12 pacientes con Síndrome 
de Sjögren primario reclutados a través de la Asociación 
Española de Síndrome de Sjögren (46,64 ± 13,34 años) 
y 20 voluntarios (41,38 ± 9,67 años) sin evidencias de 
signos y síntomas de ojo seco. En todos los pacientes la 
enfermedad fue diagnosticada de acuerdo con el criterio 
diagnóstico del American-European Consensus Group 
(AECG) para el Síndrome de Sjögren. Todos los pacientes 
incluídos en el estudio fueron mujeres. Se evaluaron la os-
molaridad lagrimal y la concentración de Ap4A y MMP-9. 
Para realizar los experimentos In vitro se incubaron célu-
las epiteliales conjuntivales humanas en dos soluciones 
osmóticas diferentes (290 mOsm/L y 320 mOS/L) y se re-
cogieron los sobrenadantes. Se analizó la concentración 
de Ap4A y MMP-9 para cada solución.

Resultados 
El volumen lagrimal evaluado con el Test de Schirmer fue 
estadísticamente menor en el grupo de Síndrome de Sjö-
gren que en el grupo control (p = 0,025).  Los resultados 
obtenidos para el TBUT también fueron significativamente 
más bajos en el grupo de Síndrome de Sjögren (p= 0,030).  
La puntuación del test de OSDI (Ocular Surface Disease 
Index) fue cuatro veces mayor en el primer grupo que en 
los sujetos sanos (p < 0,001). La osmolaridad y el Ap4A 
fueron mayores en el grupo de pacientes con Síndrome 
de Sjögren que en el grupo control (p< 0,05). La concen-
tración de MMP-9  fue ligeramente más baja en la solución 
hiperosmótica  sin embargo no mostró una diferencia sig-
nificativa entre ambos grupos (p=0,244). Se encontró una 
correlación positiva entre osmolaridad y Ap4A (R= 0,451; 
p=0,016), entre osmolaridad y MMP-9 (R=0.199; p = 0.399) 
y  entre Ap4A y MMP-9 (R=0.127; p = 0.604). También se 
encontró una correlación significativa entre la puntuación 
del test de OSDI  y la osmolaridad (R= 0,454; p = 0,045) y 
la MMP-9 (R=0,531; p = 0,003). Además se encontró corre-
lación entre la concentración de Ap4A y los valores del test 
de Schirmer (R=-0,566; p= 0,004).
Los ensayos In vitro mostraron que el Ap4A fue estadísti-
camente mayor, aproximadamente el doble, en la solución 
hiperosmolar comparado con la solución isotónica, mos-
trando una fuerte correlación entre Ap4A y osmolaridad 
(R=0,984; p < 0,001).  Pero no se encontró correlación en-
tre la MMP-9 y la osmolaridad (R= -0,603; p = 0,113)

Conclusión 
La osmolaridad y el Ap4A mostraron una correlación posi-
tiva en los dos experimentos realizados, tanto In vivo como 
In vitro. La relación entre estos marcadores objetivos de 
ojo seco parece corroborar la hipótesis del papel del Ap4A 
en el Síndrome de Sjögren.

Evaluación de biomarcadores moleculares en pacientes con 
Síndrome de Sjögren. 
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