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Tratamiento de la arteritis de Takayasu:
experiencia personal

Stefano de Franciscis, Raffaele Serra, Alessandro Luongo, Giuseppe Sabino
y Alessandro Puzziello, Catanzaro, Italia

La arteritis de Takayasu es una vasculitis cronica que afecta principalmente a la aorta y a sus
ramas principales. Casi todos los pacientes experimentan trastornos isquémicos de los vasos
afectados y las recaidas son frecuentes Hoy dia, el tratamiento es motivo de controversia. En
el presente estudio, dilucidamos los resultados a largo plazo de nuestros pacientes con arteri-
tis de Takayasu. Entre noviembre de 1993 y octubre de 2003, se trataron 10 pacientes con es-
ta enfermedad. Todos ellos se sometieron a tratamiento médico (corticosteroides durante
7 meses, ciclofosfamida durante 3 meses y metotrexate durante 12 meses). En dos pacientes
se suspendi6 el tratamiento con metotrexate cuando desarrollaron insuficiencia renal. Se so-
metieron a un procedimiento quirdrgico 4 pacientes. Durante el tratamiento, se determinaron
la velocidad de sedimentacion y la concentracion de proteina C reactiva como indices de acti-
vidad inflamatoria y de respuesta al mismo. De los ocho pacientes (50%) que se sometieron a
un tratamiento completo con metotrexate, cuatro no presentaron recidiva de la enfermedad.
Los otros cuatro (50%) experimentaron recidiva pero manifestaron una mejor respuesta al tra-
tamiento con corticosteroides. Los dos pacientes que interrumpieron el tratamiento con meto-
trexate fallecieron de las complicaciones de la arteritis de Takayasu. En nuestra experiencia
personal, el tratamiento a largo plazo con metotrexate demostré cierto grado de eficacia para
evitar las recaidas, manteniendo la estabilidad de los resultados y amplificando los efectos de
los esteroides en pacientes con recidivas.

INTRODUCCION les, la tasa de incidencia es de 2,6-6,4 casos/millon
de habitantes. La enfermedad afecta a mujeres con
una frecuencia 7-8 veces mayor que a hombres!-13,
Los pacientes con esta enfermedad debutan con
manifestaciones clinicas diferentes a las de la aerte-
riosclerosis

En el presente estudio, analizamos los resultados
a largo plazo de los pacientes portadores de una ar-
teritis de Takayasu, destacando la necesidad de una
coordinacion cuidadosa entre el tratamiento médi-
Co y quirtrgico, asi como el seguimiento a largo
plazo.

La arteritis de Takayasu es una enfermedad infre-
cuente de etiologia desconocida que afecta princi-
palmente a la aorta y a sus ramas. Sus caracteristi-
cas principales incluyen el desarrollo de estenosis
segmentaria u oclusion, dilatacién y formacién de
aneurismas arteriales Esta arteritis es mas frecuen-
te en paises orientales, aunque la enfermedad se ha
descrito en todo el mundo. En los paises occidenta-
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Tabla I. Informacion clinica sobre los 10 casos de arteritis de Takayasu

VSG PCR
Edad (determinaciéon  (determinacion
Caso (anos) Sexo Signos y sintomas Lesiones vasculares inicial, mm/h)  inicial, mg/l)
1 32  Mujer Amaurosis fugaz, mareo, Aneurisma de la cardtida 118 34
eritema nudoso, déficit derecha extracraneal
de multiples pulsos
2 34  Mujer Angina, claudicaciéon Aneurismas de la aorta 149 23
incapacitante, fiebre, descendente, estenosis
déficit de multiples pulsos de la aorta abdominal
3 35  Mujer Angor intestinal, artralgias Estenosis (80%) de la arteria 104 21
difusas, fiebre, déficit de mesentérica superior,
multiples pulsos estenosis (30%) del origen
de la arteria renal izquierda
4 32 Mujer Asimetria de la presion Estenosis (75%) de la arteria 87 13
arterial de los brazos, subclavia derecha
sindrome de Raynaud,
déficit de multiples pulsos
5 40  Mujer Mialgia, artralgia, fiebre, Estenosis de la arteria femoral 83 17
claudicacion (Ila Fontaine), comun (60%)
déficit de multiples pulsos
6 42  Mujer Asimetria de la presion arterial Estenosis inicial de la arteria 102 25
en los brazos, mialgias, subclavia derecha
déficit de multiples pulsos
7 37 Mujer Hipertension renovascular Lesion estenoética de la arteria 98 9
(180/110 mm Hg), déficit renal derecha, estenosis
de muiltiples pulsos inicial de la arteria carétida
comun derecha (30%)
8 44  Mujer Carotidinia, fiebre, déficit Estenosis inicial de la arteria 67 15
de multiples pulsos carétida comin derecha
(30%)
9 36 Hombre Claudicacién (IIa Fontaine) Oclusién completa de la arteria 81 22

incapacitante, fiebre, déficit
de multiples pulsos

femoral superficial derecha;
lesion estendtica (70%)

de la arteria femoral
superficial izquierda

10 39 Hombre Claudicacién (IIa Fontaine),
mialgia difusa, fiebre, déficit

de muiltiples pulsos

Estenosis de la arteria femoral 126 36
superficial derecha (50%)

PCR: proteina C reactiva; VSG: velocidad de sedimentacion.

isquémicas simultdneamente. Uno de los dos hom-
bres se presentod en el estadio oclusivo de la enfer-
medad y nunca manifest6 sintomas inflamatorios
sistémicos reconocidos (paciente 9 de la tabla I).

Todos los casos eran de tipo III. Los territorios
afectados incluian a las arterias subclavia, aorta ab-
dominal, renal, carétida, y mesentérica (tabla I).
Los sintomas atribuibles a la vasculopatia eran va-
riables incluyendo claudicacion, mareo, angina,
amaurosis fugaz, hipertension arterial y angor in-
testinal (tabla I).

Todos los pacientes manifestaron diversas com-
binaciones de déficit de pulsos periféricos.

Todos ellos fueron estudiados con eco-Doppler
color y angiografia y todos presentaron hallazgos
angiograficos compatibles con la enfermedad.

Respaldaron el diagnéstico las anomalias de las
pruebas de laboratorio siguientes: aumento de la
velocidad de sedimentaciéon (VSG) (> 30 mm/h) y
aumento de la concentracion de proteina C reacti-
va (PCR) (> 5 mg/l), que, aunque no son diagndsti-
cos, se asocian con frecuencia con una vasculitis
primaria.

Mas tarde, todos se sometieron a un tratamiento
médico, y cuatro de ellos, a un procedimiento qui-
rurgico.

El tratamiento médico consistié en 50 mg/dia de
prednisona (25 mg dos veces al dia) durante un
mes, y, acto seguido, la dosis se redujo hasta
20 mg/dia (10 mg dos veces al dia) durante un mes
y hasta 10 mg/dia (5 mg dos veces al dia) durante
dos meses.
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En el tratamiento a largo plazo durante el pri-
mer ano utilizamos ciclofosfamida tres meses
(2 mg/kg/dia), seguido de metotrexate (7,5 mg/dia
una vez a la semana).

Durante el tratamiento (cada mes durante 7 me-
ses y a continuaciéon cada 2 meses), se efectuaron
las pruebas de laboratorio siguientes: VSG y PCR
como indices de la actividad inflamatoria, hemo-
grama, propéptido aminoterminal del procolageno
hepatico tipo III (PIIINP) para monitorizar el estado
de la inflamacién y los afectos adversos de los far-
macos esteroides y citotéxicos.

Durante el tratamiento con metotrexate un pa-
ciente present6 anemia megalobldstica que se pudo
controlar con la administraciéon de acido félico
(1 mg/dia). En dos pacientes se interrumpi6 el tra-
tamiento ante la apariciéon de insuficiencia renal.

En cuatro pacientes se efectud tratamiento qui-
rargico:

1. Caso 1 de la tabla I. Una paciente con aneurisma
de la cardtida extracraneal. La angiografia por sus-
traccion digital demostré una dilatacion fusiforme
de la arteria car6tida derecha con un engrosamien-
to de la pared proximal al aneurisma y oclusién
completa de la arteria carétida externa derecha. Se
resecé el aneurisma junto con la carétida afectada
por la hiperplasia intimal. Dado que la longitud in-
suficiente de los vasos impedia una anastomosis pri-
maria, la reconstruccion se efectué mediante inter-
posicion de un injerto autélogo de vena safena.

2. Caso 2 de la tabla I. Una paciente con aneurismas
de la aorta descendente y estenosis de la aorta ab-
dominal. Se reseco el aneurisma y se procedio a la
reconstruccién con un injerto protésico.

3. Caso 7 de la tabla 1. Hombre con claudicacién que
se asociaba a una limitacién significativa. La angio-
grafia por sustraccion digital demostré una oclu-
sion completa de la arteria femoral superficial dere-
cha y una lesiéon estendtica (70%) de la arteria fe-
moral superficial izquierda. Se efectu6 una
reconstruccion de la arteria femoral comin-popli-
tea con un injerto protésico.

4. Caso 10 de la tabla I. Una paciente con hiperten-
sion renovascular significativa (180/110 mm Hg).
La angiografia por sustraccion digital demostr6 una
lesion estendtica (80%) de la arteria renal derecha.
Una vez se estableci6 el diagnéstico junto con el
comienzo del tratamiento médico, esta paciente se
sometié a una angioplastia transluminal de dicha
lesion.

Todos los procedimientos quirtrgicos se efectua-
ron después del control previo de la inflamacién
con el tratamiento médico.

Anales de Cirugia Vascular

Cada paciente sometido a un procedimiento qui-
rargico se examind con una angiografia postopera-
toria antes del alta hospitalaria. A los pacientes se
les hizo un seguimiento durante 2-10 afios (media-
na 5,5 anos).

RESULTADOS

Después de dos meses de tratamiento con esteroi-
des, los valores de VSG y PGR disminuyeron hasta
limites normales y permanecieron en dichos valores
durante el tratamiento con ciclofosfamida, mejo-
rando los sintomas en todos los pacientes. Durante
el tratamiento con metotrexate, los valores de VSG
y PCR siguieron siendo normales en todos ellos, ex-
cepto en los dos (casos 2 y 3 de la tabla I) que lo in-
terrumpieron (dos y tres meses desde su inicio, res-
pectivamente) tras desarrollar insuficiencia renal.
Al cabo de un mes de la interrupcion, los valores de
VSG y PCR empezaron a aumentar con una clara
agravacion de los sintomas, inicidndose una nue-
va administracion de esteroides (50 mg/dia de pred-
nisona [25 mg dos veces al dia] durante un mes,
20 mg/dia [10 mg dos veces al dia] durante un mes, y
10 mg/dia [5 mg dos veces al dia] durante dos me-
ses) (figs. 1 y 2). Uno de estos pacientes (caso 2 de
la tabla I) se someti6 a cirugia de los aneurismas
de la aorta descendente; presentd un aneurisma
anastomotico al cabo de dos meses de interrumpir
el tratamiento con metotrexate y, tres meses mas
tarde, un infarto de miocardio mortal. Al cabo de
tres meses de interrumpir el tratamiento con meto-
trexate, el otro paciente (caso 3 de la tabla I) experi-
menté una isquemia intestinal aguda, falleciendo a
causa de las complicaciones postoperatorias.

Después de un afio de tratamiento con metotre-
xate, el estado de los ocho pacientes sigui6 siendo
bueno durante un periodo medio de 14 meses pero
cuatro de ellos (casos 5, 6, 8 y 10 de la tabla I) ex-
perimentaron una recidiva de la enfermedad des-
pués de 10, 15, 19 y 20 meses, respectivamente
(figs. 3 a 6).

Todos estos pacientes reanudaron el tratamiento
esteroide igual que en la primera fase del trata-
miento, disminuyendo los valores de VSG y PCR
mas rapidamente que en la primera fase de trata-
miento con estos farmacos (después de un mes, los
valores se habian normalizado). Uno de estos cua-
tro pacientes (caso 10 de la tabla I) experimentd
una nueva recidiva después de dos afios. Este pa-
ciente fue tratado con esteroides como en la prime-
ra fase y los valores de los indices inflamatorios se
normalizaron al cabo de dos semanas del trata-
miento.Hasta el momento no se han producido
mas recidivas.
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el tratamiento.
DISCUSION directamente en en el estadio oclusivo de la enfer-

La arteritis de Takayasu es una rara enfermedad de
etiologia desconocida que afecta a la aorta y a sus
ramas. Es mas frecuente en paises orientales aun-
que se ha descrito en todo el mundo. La enferme-
dad se ha subdividido en una fase precoz (inflama-
toria sistémica, fase previa a la ausencia de pulsos)
y otra tardfa®#8911.14-16 (gclusiva, ausencia de pul-
sos). Estas fases no estan bien diferenciadas y pue-
den superponerse.

En la fase precoz algunos pacientes presentan
signos y sintomas inespecificos de una enfermedad
inflamatoria sistémica, tales como fiebre, mialgias,
artralgias y pérdida de peso; otros pacientes refie-
ren dolor sobre una arteria supuestamente infla-
mada, como carotidinia. Durante esta fase las cla-
ves del diagnéstico incluyen la deteccion de hiper-
tension arterial, soplos vasculares, asimetria de la
presion arterial en los brazos, asi como sintomas is-
quémicos precoces. Durante este estadio la enfer-
medad puede ser dificil de diagnosticar. Algunos
pacientes presentan tanto una enfermedad infla-
matoria sistémica como manifestaciones isquémi-
cas simultdneamente, mientras que otros debutan

medad y nunca manifiestan un componente infla-
matorio sistémico reconocido!4. La mayoria de
ellos presentan sintomas de insuficiencia arte-
rial6 11,14,

La enfermedad se ha dividido en distintos tipos
en funcion de la localizaciéon de la afectacion:

Tipo I, localizado en el arco adrtico y sus ramas.
Tipo 11, afecta a la aorta descendente y abdominal y
a sus ramas, también llamado “coartacion tipica de
aorta”.

Tipo 111, manifiesta caracteristicas de los tipos I
y II.

Tipo IV, combina caracteristicas de los tipos I-III con
afectacion de la arteria pulmonar.

La mayor parte de casos descritos corresponden
al tipo III. Las arterias mas afectadas en general son
la subclavia, aorta ascendente y aorta abdominal,
aunque también puedan afectarse las arterias ver-
tebrales, esplénica, pulmonares, coronarias, iliacas,
femorales, braquiales y tibiales® 1011,

Los sintomas referibles a la vasculopatia pueden
variar ampliamente e incluyen sincope, mareo,
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Fig. 2. Concentraciones de
PCR durante el tratamiento.

claudicacion y angina; también se ha documentado
ictus o infarto de miocardio!”.

La arteritis de Takayasu no se asocia con marca-
dores de laboratorio especificos.

Durante la frase precoz, con frecuencia los pa-
cientes presentan aumento de la VSG, anemia cré-
nica y leucocitosis®819,

La angiografia sigue siendo la técnica mas valio-
sa en el diagndstico y evaluacion de los pacientes
con esta enfermedad, aunque los perfeccionamien-
tos de la angiografia por resonancia magnética han
hecho que esta técnica sea una alternativa cada vez
mas utilizada.

La mayor parte de pacientes presentan lesiones
tanto aneurismaticas como estenoticas.

Esta combinacién de hallazgos radiolégicos suele
ser diagnoéstica, en particular cuando estan presen-
tes otros datos clinicos que los apoyan.

La cirugia desempefia un importante papel en
los estadios avanzados de la enfermedad, permi-

tiendo restablecer el flujo a través de las arterias
ocluidas mediante endarterectomia o derivacion de
las obstrucciones. En casos seleccionados también
se ha utilizado satisfactoriamente angioplastia con
balén.

No hay una indicacién establecida ni para la ci-
rugia ni para el tipo de técnica, aunque algunos es-
tudios indican la necesidad de cirugia para la hiper-
tension renovascular, hipoperfusioén cerebral, clau-
dicacién limitante, y aneurisma arteriall819,

De acuerdo con estos datos, en el presente es-
tudio, efectuamos cirugia en pacientes con aneu-
risma de la cardtida, aneurisma de la aorta des-
cendente, y claudicacién con limitacién significa-
tiva.

En nuestra experiencia, en el caso de aneurisma
de la cardétida, la reconstruccion se efectud con in-
jerto autélogo dado que, con frecuencia, la utiliza-
cién de material protésico se asocia a la aparicion
de produce un aneurismas anastomdticos2°.
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Fig. 3. VSG durante el tratamiento de las recidivas con
corticosteroides.

Fig. 4. Concentraciones de PCR durante el tratamiento
de las recidivas con corticosteroides.
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Fig. 5. Valores de la VSG durante el tratamiento de la se-
gunda recidiva del caso 10 con corticosteroides.

En general, los sintomas de la fase aguda se resuel-
ven espectacularmente con los corticosteroides. La
dosis de estos farmacos debe reducirse lo mas rapida-
mente posible cuando los sintomas remiten, aunque
puede ser necesario prolongar el tratamiento durante
varios meses. Se dispone de algunas pruebas de que
el tratamiento precoz y enérgico de la fase aguda con
corticosteroides y ciclofosfamida puede reducir las
complicaciones vasculares a largo plazo?!-2%.

La arteritis de Takayasu tiene una tendencia no-
table a recidivar durante la disminucion de la dosis
de esteroides, y se ha demostrado que la adicién de
un tratamiento oral con metotrexate semanal me-
jora los sintomas?®.

Fig. 6. Concentraciones de PCR durante el tratamiento
de la segunda recidiva del caso 10 con corticosteroides.

La experiencia de los autores del presente estu-
dio ha revelado que el tratamiento con metotrexa-
te junto con corticosteroides es una alternativa que
no entrana riesgos al tratamiento exclusivo con
corticosteroides en pacientes con esta enfermedad
y es mas eficaz para controlarla.

En el presente estudio se observé un paralelismo
entre el aumento de los valores de VSG y PCR vy los
sintomas sistémicos.

El tratamiento con metotrexate a largo plazo de-
mostré cierto grado de eficacia para evitar las recai-
das de la fase inflamatoria en pacientes afectados,
para potenciar los efectos terapéuticos de los este-
roides en pacientes con recidivas, y para mantener
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la estabilidad de los resultados en aquellos someti-
dos a un procedimiento quirtrgico.

CONCLUSIONES

El tratamiento de la arteritis de Takayasu tiene co-
mo objetivo resolver las manifestaciones sistémicas
de la enfermedad, disminuir la inflamacién en los
vasos afectados e identificar y tratar las complica-
ciones de la vasculopatia tanto médica como qui-
rargicamente.

En la experiencia descrita en el presente estudio,
el tratamiento a largo plazo con metotrexate ha de-
mostrado cierto grado de eficacia para evitar la re-
caida de la fase inflamatoria, mantener la estabili-
dad de los resultados y potenciar el efecto de los es-
teroides en pacientes con recidivas. No obstante, se
requieren estudios clinicos adicionales, probable-
mente con un mayor numero de pacientes y grupo
control, para evaluar el papel preciso de este tipo
de tratamiento.
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