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Arteritis de Takayasu en un nifio. Reporte de caso

Takayasu arteritis in a child: A case report
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RESUMEN

Introduccion: La arteritis de Takayasu es una vasculitis
sistémica, de etiologia autoinmune, que afecta
principalmente a grandes vasos como la Aorta y sus ramas
principales. Es poco frecuente en edad pediatrica, siendo
la franja etaria mas afectada la comprendida entre 10y 18
anos, con predominio del sexo femenino. Caso Clinico: Se
presenta el caso de un varén de 13 afos de edad, con
astenia, sincopes en varias ocasiones, pérdida de peso,
claudicacion intermitente y dificultad respiratoria
progresiva de 4 meses de evolucion, hipotrdfico, con
palidez marcada, sudoracién profusa, extremidades
superiores frias y sin pulsos palpables; miembros
inferiores tibios con pulsos palpables, en donde se
constata cifras tensionales elevadas (240/70mmHg). A
través de los analisis de laboratorio se constata anemia,
con perfil inmunolégico normal. Se confirma afectacion de
la aorta, carétidas y vasos renales por imagenes. Evolucion
satisfactoria con el tratamiento instaurado.
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INTRODUCCION

La Arteritis de Takayasu (AT), o “enfermedad sin
pulso”, o Sindrome de Martorell, es una vasculitis
cronica de los grandes vasos, de origen desconocido,
que afecta predominantemente a la Aorta y sus
ramas principales. La edad de inicio en pediatria
mas frecuente corresponde a la franja entre 10 y 18
afos, con predominio del sexo femenino .

ABSTRACT

Introduction: Takayasu arteritis is a systemic vasculitis of
autoimmune etiology, which mainly affects large vessels
such as the aorta and its main branches. It is uncommon in
pediatric age, with range between 10 and 18 years, with
predominance of the female sex. Clinical Case: A 13-year-
old boy with asthenia, multiple syncope, weight loss,
intermittent claudication and progressive respiratory
difficulty of 4 months of evolution. Hypotrophic, marked
pallor, profuse sweating, superior limbs cold and without
palpable pulses; Lower limbs with palpable pulses, where
high blood pressure values are found (240/70 mmHg).
Laboratory analysis reveals anemia, with a normal
immunological profile. The involvement of the aorta,
carotid and renal vessels by images is confirmed.
Satisfactory evolution with the treatment established.
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En el 2008, el grupo de trabajo de vasculitis de la
Sociedad Europea de Reumatologia Pediatrica
(PRES), la Liga Europea Contra el Reumatismo
(EULAR), y la Organizacion Internacional de
Ensayos de Pediatria Reumatologia (PRINTO),
establecieron los criterios de clasificacion para las
vasculitis en la infancia, mencionando entre las mas
frecuentes a la Purpura de Henoch-Schonlein, la
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Enfermedad de Kawasaki, la Poliarteritis Nodosa
infantil, la Granulomatosis con Poliangeitis infantil
(Granulomatosis de Wegener), la AT infantil, entre

otras (Tablas 1y 2) “”.

Tabla 1. Clasificacién de vasculitis en nifios

(EULAR/PRINTO/PRES)™.

1- Vasculitis 2- Vasculitis 3- Vasculitis
Jomi domi. domi
Pr prede pr 4- Otras vasculitis
de grandes vasos  de medi vasos de peq vasos
- Las arteritis de - Poliarteritis nodosa * Granulomatosas - Enfermedad de Behget
Takayasu. infantil - Granulomatosis de - Vasculitis secundaria a
- Poliarteritis cutanea Wegener infeccion (como la
- Enfermedad de - Sindorme de Churg-  hepatitis B asociada
Kawasaki Strauss poliarteritis nodosa),
* No granulomatosas tumores malignos, y
- Poliangeitis drogas, incluyendo

microscopica

- Parpura de Henoch-
Schonlein

- Vasculitis
leucocitocléstica
cutdnea aislada

- Vasculitis
urticariforme

vasculitis por
hipersesinbilidad

- Vasculitis asociada a
enfermedades del tejido
conectivo

- Vasculitis aislada del
sistema nervioso central
- Sindrome de Cogan

hipocomplementémica - Sin clasificar

Tabla 2. Criterios de clasificacion para Arteritis de
Takayasu infantil (EULAR/PRINTO/PRES)"”.

Anomalias angiograficas: Angiografia (angiografia convencional, antieTAC o angio-RMN) de la
aorta o sus ramas principales y las arterias pulmonares que muestran aneurisma/dilatacion,
estrechez, obstruccién o engrosamiento de la paredarterial, no debida a Displasia fibromuscularo
causas similares. Cambios generalmente focales o segmentarios

Al li iograficas (criterio i0) mas uno de los cinco criterios siguientes:

Pulsos arteriales periféricos desiguales, disminuidos o ausentes.
Claudicacion dolor muscular focalinducido por actividad fisica.

Déficit de pulso o
claudicacion

Discrepancia en la
Presion arterial

Discrepancia de la PA en las cuatro extremedides Presion arterial
sistélica con >10mmHg de diferencia en cualquier miembro.

Soplos Soplos audibles o frémitos palpables sobre las grandes arterias.
Hipertension PA sistolica/diastélica mayor al percentil 95 para la estatura.

Reactantes de la fase
aguda

Velocidad de sedimentacion globular >20mm en la primera hora o
cualquier valor de PCR por encima de lo normal (de acuerdo a la
referencia laboratorial).

Ankara 2.008 clasificacion de definicion: k de 0,99 (IC 95%: 0,93 a 1.00).

La AT es rara y dificil de diagnosticar. Los
diagnosticos diferenciales de las vasculitis
sistémicas y entre ellas la AT, incluyen lo descripto
enla tabla 3".

Para evaluar la actividad de la enfermedad en
pacientes con AT se utilizan los estudios establecidos
por Kerr et al (National Institutes of Health). Nueva
presentacién o empeoramiento de 2 o mas de los
siguientes datos indican enfermedad activa”:

* Sintomas sistémicos, como fiebre y artralgias
(sin causaidentificada)

* Velocidad sedimentacion globular acelerada

* Caracteristicas de isquemia o inflamacién
vascular, como claudicacion, pulso disminuido
o ausente, soplo, carotodinia o presién arterial
asimétrica en los miembros superiores o
inferiores (0 ambos)

*

Caracteristicas angiograficas tipicas

Tabla 3. Diagndsticos diferenciales de Arteritis de
Takayasu®.

* Espondiloartropatias * Aneurismas cerebrales

* Tromboembolia * Enfermedad por 1gG4

* Estenosis traumatica * Poli itis con granul

* Fibrosis por radiacion eosinofilica (Sindrome de Churg-
* Ergotismo Strauss)

* Sindrome de Ehlers-Danlos * Poli itis con granul

* Sindrome de Marfan (Granulomatosis de Wegener)
* Sifilis * Hemorragia intracraneal

* Sindrome de Cogan * Infarto lacunar

* Cardiomiopatia dilatada * Neurofibromatosis tipo 1

*  Eritema nodoso * Neurofibromatosis tipo 2

* Policondritis residivante * Poliarteritis nodosa

*  Amaurosis fugaz * Sarcoidosis

* Fenémeno de Raynaud * Hemorragia subaracnoidea

* Enfermedad de Behcet * Sincope

* Enfermedad de Kawasaki * Displasia Fibromuscular

* LES * Coartacion de aorta

* Al

Para el diagnoéstico y seguimiento de la enfermedad,
son necesarios estudios de imagenes como Ecografia
con doppler, angiografia convencional, angio-RMN,
angio-TAC, pudiendo sumarse PET con
fluorodesoxiglucosa. La aorta toracica y abdominal
con los grandes vasos son los mas afectados en AT
i +1(1,4,8-11)

juvenil .

La AT se divide en cuanto a los hallazgos
angiograficos y se definieron por la Clasificacion
angiografica de Hata (Tokio, 1994) (Figura 1)".

T [F} 1% 1] i ()

Figura 1. Clasificacién de Hata ™.

TipoI: ramas del cayado aértico.

TipoIla: aorta ascendente, arco aértico y sus ramas.

Tipo IIb: Tipo Ila mas aorta descendente toracica.

Tipo III: aorta toracica descendente, aorta abdominal, arterias
renales, o una combinacion.

TipoIV:aortaabdominal, arterias renales, o ambos.

Tipo V:aortaentera y susramas.

La AT es una vasculitis poco frecuente en nifios, por
lo que presentamos el caso de un paciente con AT
avanzada.

CASO CLINICO

Paciente masculino de 13 afios de edad, con
antecedente de astenia de 1 ano de evolucion,
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sincopes en varias ocasiones de 4 meses de
evolucién, pérdida de peso, claudicacion
intermitente y dificultad respiratoria progresiva,
que se reagudizan en las dltimas horas. Acude en
varias ocasiones con facultativos, recibiendo
tratamiento sintomatico. Ingresa hipoactivo,
hipotroéfico, con palidez marcada y sudoracion
profusa.

Examen fisico: extremidades superiores frias y sin
pulsos palpables; miembros inferiores tibios con
pulsos palpables, en donde se constata cifras
tensionales elevadas (240/70mmHg). Area cardiaca:
Ictus cordis se ve y se palpa, presenta frémito en foco
aortico y cardtida derecha, soplo sistolico en foco
aortico gradoIV/VIqueirradiaa ambas cardtidas.

Laboratorio: Globulos Blancos 8.200, Neutroéfilos
68%, Linfocitos 32%, Hemoglobina 9,9mg/dl,
Hematocrito 32,3%, Plaquetas 345.000, PCR +24 (<6),
VSG 70mm, urea 23, creatinina 0,61, GOT 14, GPT 10,
TROPONINA I <0,01, Orina simple normal. C3
197,8mg/dl (90-180), C4 27,6mg/dl (10-40), ANA
negativo, ANCA-MPO negativo, ANCA-PR3
negativo, anticuerpos para Sx Antifosfolipidico
negativos.

Ecocardiografia-doppler: hipertrofia concéntrica del
ventriculo izquierdo, insuficiencia adrtica leve a
moderada, disminucién del calibre de aorta
transversa y descendente de 9mm y a nivel de aorta
abdominal se observa rama que emerge midiendo
3mm con gradiente superior a100mmHg.
Eco-doppler renal: estenosis hemodinamicamente
significativa en el tercio medio de la arteria renal
derechay ostium dela arteria renal izquierda.

Angio-TAC: estenosis de aorta, ramas abdominales
y carotideas (Figura 2: a-b-c).

Angio-RMN cerebral: afectacion de todo el trayecto
intracraneano de arteria carotida interna izquierda y
reduccion del calibre de ambas arterias cerebrales
(Figura 3).

Se confirma el diagnodstico de Arteritis de Takayasu,
tipo V. Tratamiento: bolos de metilprednisolona
continuando con prednisona, goteo de
ciclofosfamida EV, ademads de goteo de inotrépicos
(dobutamina) por 72 horas por choque cardiogénico
con mejoria y posteriormente amlodipina +

carvedilol. Ante evolucion clinica favorable, es dado
de alta tras dos semanas de internacién, con
seguimiento ambulatorio.

Figura 2. Angio-TAC de grandes vasos: A: estenosis de subclavia
izquierda (marcada con flecha). By C: estenosis de aorta.

Figura 3: Angio-RMN cerebral: alteracion de todo el trayecto
intracraneano de la arteria carétida interna izquierda y reduccion
del calibre de ambas arterias cerebrales.

DISCUSION

La Arteritis de Takayasu es una vasculitis de grandes
vasos, que se caracteriza por inflamacion
granulomatosa cronica de la pared del vaso, de
etiologia idiopdtica, con multiples implicancias
genéticas, con estudios que relacionan al HLA B*52,
DRB1*1502, DRB5*0102, DQA1*0103, DQB1*0601,
DPA1*02-DPB1*090, en pacientes de origen oriental,
como pronéstico de mayor gravedad’*”. Vargas-
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Alarcén et al demostraron HLA B¥15, B*39 y B*40 en
la mayoria de sus pacientes mexicanos™. Sin
embargo, Salazar et al describen presencia de HLA-
DRB1*1602 and HLA-DRB1*1001 en una poblacién
colombiana””. No pudimos realizar estos estudios

ennuestro paciente en el pais.

Watts et al encontraron en el registro del Reino
Unido: 6 pacientes (5 mujeres), <40 afios en la
presentacion en el 43% entre 2000 y 2005, con una
incidencia anual en <40 afios de 0.3/millén"®. Soto et
al publicaron pacientes mestizos mexicanos: un total
de 94 pacientes (85%) fueron mujeres y 16 (15%)
hombres, con una relacién hombre: mujer de 1:5.8.
La edad media al diagnostico fue de 26+9 afos. Al
momento del diagndstico, 101 pacientes (91%) eran
<40 afios de edad"”. Clemente et al en un estudio en
Brasil encontraron: 71 pacientes con AT juvenil,
dondeb51 (71,8%) eranninas. Las medias deedad de
inicio de los sintomas y del tiempo hasta el
diagndstico fueron de 9,2 (+4,2) afios y 1,2 (+1,4)
afos, respectivamente”. Kerr et al. incluyeron 30%
de pacientes pediatricos en su estudio y reportaron
una incidencia en todas las edades de 2.6/1 000 000".
No contamos con registros anivel nacional.

Al inicio de la enfermedad, pueden aparecer
sintomas constitucionales inespecificos como fiebre,
malestar general y pérdida de peso. Posteriormente,
la inflamacion de las arterias involucradas progresa,
con estenosis segmentaria, oclusion, dilatacion y/o
aneurisma. Esto puede causar dolor en las
extremidades, claudicacion, soplos, ausencia o
disminucién de pulsos y pérdida de la presion
arterial. Afecta predominantemente al arco adrtico y
sus ramas primarias, aorta ascendente, aorta
descendente tordcica y aorta abdominal.
Generalmente sigue un curso insidioso, sin embargo,
también puede ocurrir presentaciéon con pérdida
visual aguda o accidente cerebrovascular. En AT
juvenil, las manifestaciones neuroldgicas incluyen
ACV (17%) y cefalea (31%). Las manifestaciones
dermatologicas son raras, y se describen rahs y
nodulos subcutaneos. La presentacion mads frecuente
en pediatria es la hipertension arterial (82.6%),
continuando con cefaleas (31%), fiebre (29%), disnea
(23%), pérdida de peso (22%), vémitos y dolor
abdominal (20.1%)"***"**". La afeccién osteoarticular
es rara en ninos, describiéndose solo en 14% de nifios
con AT, aunque en Sudamérica se presenta hasta en
65% de los casos"”. Nuestro paciente no refiri6

dolores articulares.

No existen marcadores de laboratorio especificos
para esta patologia. En cuanto a reactantes de fase
aguda: el 53% delos nifios tienen una VSG acelerada,
comparada con el 45% de los adultos con AT,
considerandose ala VSG como el mejor indicador de
actividad en adolescentes, aunque puede seguir
elevado en la remisién de la enfermedad. La PCR
aparenta relacionarse bien con la actividad de la
enfermedad®®. Se describen otros marcadores
como: activador tisular del plasmindgeno, molécula
de adhesion intercelular 1, molécula de adhesion
vascular 1, selectina E, molécula de adhesiéon
plaquetaria endotelial 1, anticuerpos anti-célula
endotelial, anticuerpos anti-monocito, anticuerpos
dirigidos contra anexina V ™.

En el trabajo de Soto et al"”, la enfermedad adrtica
generalizada (Tipo V) se encontrd en 76 (69%)
pacientes, la enfermedad tipo I estuvo presente en 21
(19%), tipo 1la en 3 (3%) mientras que tipo IIb en 4
(4%); Tipo I1I también se encontrd en 4 casos (4%) y
Tipo IV en 2 (2%). Nuestro paciente presenta una
clasificacion Tipo V, coincidente con la presentacion
mas frecuente.

El tratamiento de la AT se centra en controlar la
inflamacién y manejar las complicaciones, por lo que
depende de la presentacion clinica. Los corticoides
son el grupo de medicamentos mas utilizados para
controlar la enfermedad activa y lograr la remision,
pudiendo usarse bolos de Metilprednisolona y
corticoides orales a dosis altas para luego continuar
con descenso progresivo, por largo tiempo. Se
utilizan ademas otros inmunosupresores
ahorradores de corticoides como agentes citotdxicos
(ciclofosfamida, metotrexato, azatioprina,
micofenolato)””™, y en casos de poca respuesta a los
mismos: agentes biologicos como tocilizumab (anti-
IL 6)*, Rituximab (anti CD20 expresado en la
superficie de linfocitos B)*, anti-Factor de Necrosis
Tumoral (FNT) como etanercept, infliximab,
adalimumab”**"*"  Los procedimientos
cardiovasculares descriptos con mas frecuencia son
cirugia de injerto (bypass), angioplastia percutanea
con baldn, angioplastia y stents, recorte de aneurisma
y revascularizacion, con diferentes resultados “**".

Como puede observar, la AT es una vasculitis
potencialmente mortal, y debe sospecharse en un
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nino que presenta sintomas de hipertension, fiebre,
pérdida de peso, vomitos, cefalea. La presuncion
obliga a la realizacién de imagenes vasculares, a fin
de llegar al diagndstico temprano y al tratamiento
oportuno.
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