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TÍTULO: INTERLEUCINAS COMO MARCADORES DE ACTIVIDAD EN 

ARTERITIS DE TAKA YASU 

afecta a la aorta y sus ramas principales. Existen escalas clinimetricas y pruebas de 

imagen que permiten determinar la actvidad de la enfermedad, sin embrago, no 

existen biomarcadores de actividad fiables, accesibles y no invasivos. 

OBJETIVO: Conocer el la concentrcion sérica de diferentes interleucinas 

inflamatorias y anti-inflamatorias en arteritis de Takayasu, con especial énfasis en 

su potencial utilidad como biomarcadores de actividad. 

M4 Tl=Rl41 V MS:Tnnn~- ~~ r~::ili7ñ I in ~c:t, ,nin nhc:~r\l::irinn::il tr::inc:\l~rc:::il ~n lnc: ...... --· ..... -- - --·-. -- --· -- . --··-- -·. __ ... ____ ----·. --·-· ·-·, .... -· ·- --· --· -·. ·--
pacientes consecutivos al servicio de reumatologia del Instituto Nacional de 

Cardiología "Ignacio Chávez" entre marzo 2022 y junio 2022. Se midieron 

concentraciones de interleucinas séricas y escalas clinimetricas de actvidad 

dividiendo a los pacientes en activos y no activos. Se realizó estadística descriptiva. 

Mediante U de Mann Whitney se comparó concentraciones de biomarcadores entre 

grupos, considerando significancia estadística con valor de p < 0.05. 

RESULTADOS: Se estudiaron en total 30 pacientes de !os cuales 11(36.6%) se 

encontraban activos y 19 (63.3%) no activos. El analisis de las interleucinas entre 

grupos demostró elevación estadisticamente significativa de INF-y en el grupo de 

pacientes con actividad (p = 0.01). El resto de las interleucinas IL1-f3, IL-6, TNF-a, 

IL-18 e IL-10 no tuvieron diferencias signitivativas entre ambos grupos. 

CONCLUSIÓN: Los niveles séricos de INF-y podrian funcionar como potencial 

biomarcador de actividad en pacientes con arteritis de Takayasu. 

P41 4.RR4~ r.1 4.VI=· lnt~rf~rnn n::imm::i fll\U=-v\ int~rl~11rin::i 1 h~t::i (111-R\ . --- --- --- ------ ., .... _, _____ ,, "-· ·····- , . .... ,,, ., .... _, ________ . --·- ,·-· r-,, 

interleucina 6 (IL-6), factor de necrosis tumoral alpha (TNF-a), interleucina 18 (IL-

18), interleucina 10 (IL-10) 
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TITLE: INTERLEUCINS AS MARKERS OF ACTIVITY IN TAKAYASU ARTERITIS 

BACKGROUND: Takayasu's arteritis is a large-vesse! vasculitis that affects the 

aorta and its main branches. There are clinimetric sea les and imaging tests that allow 

determining the activity of the disease, however, there are no reliable, accessible 

and non-invasive biomarkers of activity. 

inflammatory interleukins in Takayasu's arteritis, with special emphasis on their 

potential use as biomarkers of activity. 

MATERIAL ANO METHODS: An observational , cross-sectiona! study was carried 

out in consecutive patients at the rheumatology department of National lnstitute of 

Cardiology "Ignacio Chávez" between March 2022 and June 2022. Serum interleukin 

concentrations and clinimetric scales of activity were measured, dividing patients 

Mann-Whitney U test, biomarker concentrations were compared between groups, 

considering statistical significance with a value of p < 0.05. 

RESULTS: A total of 30 patients were studied, of which 11 (36.6%) were active and 

19 (63.3%) non-active. The analysis of interleukins between groups showed a 

statistically significant elevation of INF-y in the group of patients with activity (p = 

0.01). The rest of the interleukins IL 1-í3, IL-6, TNF-a, IL-18 and IL-10 did not show 

c:innifir-:::mt rliffAirAinr-Aic: hAihMAiAin hnth nrn11nc: -·-,· .... __ , .. _ .. ,_, -· ·--- ---·· --· . ---·. _,. --1""-· 

CONCLUSION: Serum levels of INF-y could function as a potential biomarker of 

activity in patients with Takayasu arteritis. 

KEY WORDS: lnterferon gamma (!FN-y), interleukin 1 beta (!L 1-13), inter!eukin 6 

(IL-6), tumor necrosis factor alpha (TNF-a), interleukin 18 (IL-18), interleukin 10 (IL-

1 O) 
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La arteritis de Takayasu (AT) es una forma rara de vasculitis de grandes vasos, que 

afecta preferentemente a !a aorta y sus ramas proximales, y se observa con mayor 

frecuencia en mujeres asiáticas jóvenes (1 ). También conocida como "enfermedad 

sin pulso", "síndrome del arco aórtico" o "artropatía por trombo oclusivo" (2), fue 

descrita desde 1830 por Rokushu Yamamoto en una documentación de casos de ,. 

~• • nr~f"tif"~ nriv~,fa (~\ ~in Pmh~rnn ,~ nrimPr~ nrP~Pnt~f"iñn f"ÍPntífif"~ rlP 1~ ~rtPriti~ ,., ) ,., \ ' .:, ' ,., ,., 
de Takayasu se reali'zó en 1905 en la 12ª reunión anual de la sociedad de 

oftalmología de Japón ern Fukuoka por Mikito Takayasu (4), hoy en día esta 

condición se llama 'arteritis de Takayasu' en su honor. (5) 

La edad media en el momento del diagnóstico es de entre 25 y 30 años, y se ha 

informado que las mujeres comprenden entre el 75% y el 97% de los casos (6). La 

puede encontrar en todos los grupos étnicos, en Oriente su prevalencia puede 

aumentar a 40 casos por 1.000.000 de personas. Mientras que, en Estados Unidos, 

la incidencia estimada es de 2 a 3 casos por millón de personas por año (7), y se 

piensa que la AT es relativamente común también en México (8). 

Se desconoce la etiología de la AT, pero varios estudios han demostrado una 

predisposición genética para el proceso mediado por el sistema inmunitario. Se ha 

observado inflamación granulomatosa en la media y la adventicia, y las células 

mononucleares (predominantemente linfocitos, células asesinas naturales, 

macrófagos y células plasmáticas) y células gigantes están presentes durante la 

inflamación activa. Las áreas de inflamación evolucionan a fibrosis y cicatrices 

densas de la pared arterial que conducen a la estenosis, mientras que la destrucción 

Las lesiones TAK contienen macrófagos y células linfoides (células T aí3 CD4+ y 

CD8+, células T yó, células NK y células B). Los infiltrados inflamatorios se 
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representa el portal de acceso a la pared arterial. Se ha propuesto un papel 

importante para las respuestas Th1 y Th17 en las manifestaciones sistémicas y 

vasculares de TAK (10) 

La arteritis en T AK provoca neoangiogénesis, infiltración leucocítica con edema de 

la pared arterial, degeneración del músculo liso y los componentes elásticos, fibrosis 

e h inPrnl::ic::i::i 
. "r--· r-·--·- de fihrnhl::ic::tnc:: \/ 

J 
minfihrnhl::ic::tnc::. Esto se ::ir-.nmn::iñ::i ---···r--··-

macroscópicamente de engrosamiento de la pared y predispone a la estenosis o 

dilatación arterial, lo que a su vez afecta directamente a las características clínicas 

y al pronóstico. ( 11 ) 

Se reconocen tres fases diferentes de AT, en la primera fase, hay síntomas 

inflamatorios constitucionales inespecíficos, en la segunda fase, comienza la 

infl::im::ir-.iñn m11r::il Pn 1::ic:: nr::inrlPc:: ::irtPri::ic:: "l::i tilrr-.Pr::i f::ic::P rPnrPc::Pnt::i l::i f::ic::P t::irrlí::i 
•• ···-·· ·--·-· ••• ·-· -· -·. ·-- ;;::,· -· ■--- -· .. _. ·--, J · - -- · --· - ·---. -,.-· ---· , .. _ ·- · --- --· -·-, 

caracterizada por disminución o ausencia de pulsos y/o diferencias en la presión 

arterial entre las extremidades superiores, soplos arteriales y claudicación 

intermitente de las extremidades (2). Sin embargo, no siempre se detecta una 

respuesta inflamatoria sistémica, y estas fases a menudo son difíciles de definir, y 

el diagnóstico normalmente se retrasa hasta el desarrollo de la fase II y, 

ocasionalmente, de la fase 111. (11) 

1 ::ic:: nrPc::Pnt::ir-.innPc:: r-.línir-.::ic:: \/::lrí::in rlPc::rlP c::íntnm::ic:: r-.nnc::tit11r-.inn::1IPc:: nn PC::nPr-.ífir-.nc:: --- ,.. . ---· ··--·-· ·-- _ .. , .. ___ . -· ·-·. ----- -·· ··-···-- --· ·-···--·-· ·-·-- . ·- --,--- .. ·---
sin evidencia clínica o radiográfica de enfermedad oclusiva arterial (etapa pre-sin 

pulso) hasta síntomas atribuibles a la estenosis arterial, el aneurisma y la oclusión 

(etapa sin pulso) (9). El compromiso aórtico ascendente puede resultar en dilatación 

de la raíz aórtica, el compromiso aórtico abdominal puede causar síndromes del 

aórtico medio con la consiguiente hipertensión renovascular , mientras que el 

compromiso de la aorta distal puede producir síntomas de claudicación de las 

PvtrPmirl::irlPc:: infPrinrPc:: (1 ?\ 1 ::i m::1\/nrí::1 rlP lnc:: c::íntnm::ic:: inir-.i::ilPc:: c::nn inPc::nPr-.ífir-.nc:: ---·· -· ... _____ .... -· ·-· -- \. -,. -- .. ·-J -· ·- -- ·-- _ .. ··-·. ·-- .... _, ____ --· ... ·--,- __ ,., ---, 

en su mayoría reflejan vagos síntomas constitucionales causados por la inflamación 
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inflamatorio transmural, granulomatoso dentro de la pared arterial conduce a la 

hiperplasia intimal y a la oclusión de los vasos, causando así isquemia y daño a los 

órganos afectados (13). 

La palpación de los pulsos arteriales, las mediciones de la presión arterial de todas 

las extremidades y la auscultación cardíaca y de cuello son partes cruciales del 

Av:::1mAn fíc::irn Nn h:::1\/ nr11Ah:::1c:: rlA rli::innñc::tirn i'inir:::1c:: :::1lt::1mAntA c::Anc::ih lAc:: n 
-· .. -···-·. · · -·--· • · - • ·-J ,.... . ----- -- - ·-~· ·-- .. · -- -· · · ---, - · ---·· ·-· . .. _ --· ■-•- · -- -

específicas. La elevada tasa de sedimentación eritrocitos (ESR) y la proteína C 

reactiva sérica (PCR), la leucocitosis con granulocitosis, la trombocitosis y la anemia 

normocrómica/normocítica reflejan la respuesta de fase aguda (14). Dado que la 

pared vascular y la inflamación sistémica pueden ser discordantes, los niveles de 

ESR y PCR pueden ser normales a pesar de la actividad de la enfermedad en curso 

(15). A medida que la inflamación sistémica persiste, aparece hipoalbuminemia y 

Se han propuesto biomarcadores como la interleucina (IL) 6, IL-8, IL-18, la 

metalopeptidasa de matriz 9, factor de crecimiento endotelial vascular, anticuerpos 

contra células endoteliales y células progenitoras endoteliales circulantes se han 

propuesto como sustitutos potenciales de la actividad de la enfermedad; sin 

embargo, las investigaciones han arrojado resultados no concluyentes (17). Un 

hinm::irr::irlnr nrnmAtArlnr l::i nAntr:::1vin:::1-~ (PT)(~\ nrnrl1 1rirln nnr l::ic:: r~li 11::ic:: -·-···-· ----· ,... -·· ·- ... ---·, ·- ,....-, .... -•~·· ·- - , . . ., ... _,, ,... ----·-- ..... -· ·-- --·-·--
inmunitarias y vasculares en respuesta a las señales proinflamatorias y desempeña 

un papel en el reconocimiento de ciertos patógenos, activa el sistema del 

complemento y se sintetiza localmente en los sitios de inflamación. (18). 

Los pacientes pueden tener retrasos significativos en el diagnóstico debido a 

síntomas constitucionales inespecíficos que pueden preceder a la aparición de 

combinación de exámenes físicos, hallazgos de laboratorio e imágenes (9). 

lshikawa realizó el primer intento de desarrollar criterios de diagnóstico para TAK 
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en 1988, y estos criterios fueron modificados más tarde por Sharma et al. en 1995 

Los criterios de clasificación tradicionales del Colegio Americano de Reumatología 

(ACR) para T AK y GCA se definieron en 1990. Cuando están presentes tres de los 

seis criterios, los criterios ACR tienen una sensibilidad del 90,5 % y una 

especificidad del 97,8 % para la correcta clasificación de AT (13). 

La obtención de una biopsia de tejido y la muestra las características 

histopatológicas de la inflamación de la pared del vaso son fundamentales para 

confirmar el diagnóstico (13). 

Ya que no hay signos clínicos especificicos, ni parámetros de laboratorio y no se 

dispone fácilmente de biopsia de tejido; las técnicas de imagen son las herramientas 

de diagnóstico más importantes utilizadas en el diagnóstico. La angiografía 

convencional solía ser el patrón oro, actualmente se reemplaza con frecuencia por 

la tomografía computarizada o la angiografía por resonancia magnética (RM) en la 

práctica rutinaria. Tanto la tomografía computarizada como la angiografía por RM 

muestran estenosis vascular, oclusiones y aneurismas, y se utilizan eficazmente en 

el diagnóstico diferencial y durante el seguimiento (19). 

Los hallazgos clínicos iniciales de AT pueden ser diferentes y heterogéneos en 

función de la ubicación y el grado de compromiso del vaso. Por esta razón, se han 

intentado clasificar a los pacientes con AT según los vasos implicados, basándose 

en los hallazgos angiográficos. Tanto Sheikhzadeh et al. (20), como Nasu (21 ), 

informaron de clasificaciones angiográficas para AT, en 1982. Sin embargo, la 

clasificación angiográfica de Numano para AT es actualmente la clasificación más 

utilizada (22). 

Esta descrito que los agentes biológicos como los agentes del factor de necrosis 

antitumoral (TNF), el tocilizumab y el rituximab podrían utilizarse eficazmente en 

casos refractarios (23). Además del tratamiento inmunosupresor, los pacientes con 

síntomas isquémicos deben ser tratados con intervenciones endovasculares o 

cirugía vascular. En las etapas tardía y crónica de la AT, puede ser necesaria la 
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revascularización de lesiones estenóticas graves. La mortalidad de la T AK 

notificada oscila entre el 3 y el 21,0 % (24 ). 

Los múltiples problemas no resueltos en el manejo de T AK destacan la necesidad 

de nuevos biomarcadores para ayudar en la toma de decisiones clínicas. (9) Hasta 

el momento se han realizado una serie de estudios para identificar nuevos 

biomarcadores para la evaluación de la actividad de la enfermedad en AT. Se han 

demostrado varios candidatos, incluidos autoanticuerpos séricos, interleucinas (IL), 

factor de crecimiento endotelial vascular (VEGF), metaloproteinasa de matriz 

(MMP), pentraxina 3 (PTX3) y adipocinas. (25). El uso de estas moléculas en la 

práctica clínica es limitado debido a su disponibilidad restringida, la falta de estudios 

suficientes que respalden su validez y los costos asociados. Se requieren más 

pruebas para interpretar mejor su valor biológico y clínico. (26) 
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PLANTEAMIENTO DE PROBLEMA 

Aunque la arteritis de Takayasu es una enfermedad huérfana y rara en el mundo. 

En México, y particularmente en el Instituto Nacional de Cardiología Ignacio Chávez 

es un problema de salud relevante. Sin embargo, existen algunas limitantes en el 

seguimiento de los pacientes con arteritis de Takayasu. Una de las principales 

herramientas en la actualidad utilizadas para medición de actvidad en los pacietes 

con arteritis de Takayasu son los estudios de imagen como el estudio mediante 

PET/CT 18F-FDG o angioresoancia magnética, los cuales en nuestro país son 

costosos y de muy díficil acceso. Por su parte, las escalas clinímetricas que si bien 

son muy utilizadas; carecen de biomarcadores séricos específicos, utilizando 

principamente reactantes de fase aguda convencionales, los cuales se ha 

demostrado suelen tener variaciones frecuentes y dependiendo del escenario 

clínico no corresponder de forma confifle con actividad. 

Cieramente, las herramientas para la evaluación objetiva en la detección oportuna 

de actividad y daño de la enfermedad son escasas y no existen marcadores de 

actividad fiables, accesibles y no invasivos. 
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JUSTIFICACIÓN 

En la patogénesis de enfermedades autoinmunes e inmunomediadas, la regulación 

mediante inter!eucinas es importante, sin embargo, !as concentraciones séricas de 

interleucinas proinflamatorias y antinflamatorias no han sido estudiados a fondo en 

arteritis de Takyasu, por lo tanto se desconoce su papel como biomarcadores de la 

enfermedad. 

PREGUNTA DE INVESTIGACIÓN 

¿La concentración sérica de algunas citocinas típicas proinflamatorias y anti­

inflamatorias tendrán utilidad como potenciales biomaracadores de actividad en 

arteritis de T akayasu? 
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HIPÓTESIS 

La concentración sérica de diferentes interleucinas inflamatorias (IL 1-~ IL-6 INF y 

TNF-a e !L-18) y anti inflamatorias (!L-10), será diferente en pacientes con arteritis 

de Takayasu que tengan actividad de la enfermedad en comparación con aquellos 

que se encuentren inactivos. 
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OBJETIVOS 

OBJETIVO PRIMARIO 

Conocer el la concentrcion sérica de diferentes interleucinas inflamatorias y anti­

inflamatorias en arteritis de Takayasu, con especial énfasis en su potencial utilidad 

como biomarcadores de actividad. 

OBJETIVOS SECUNDARIOS 

Crear una base de datos demográfica, clínica y de imagen en pacientes con 
arteritis de Takayasu. 

Crear una seroteca de pacientes con arteritis de Takayasu. 
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METODOLOGÍA 

DISEÑO DEL ESTUDIO 

Estudio obser.:acional, transversal 

DESCRIPCIÓN DE LA POBLACIÓN DE ESTUDIO 

Poblacion objetivo: Pacientes con arteritis de Takayasu 

Poblacion elegible: Pacientes con diagnóstico de arteritis de Takayasu, 

consecutivos al departamento de Reumatología del Instituto Nacional de 

Cardiología "Ignacio Chávez" 

CRITERIOS DE INCLUSIÓN 

1. Pacientes con diagnóstico clínico establecido de arteritis de Takayasu. 

2. Pacientes que cumplan con los criterios de clasificación de ACR de 1990 y/o 

ACR/EULAR 2021 3. Mayores de 18 años 

4. Individuos con consentimiento informado 

CRITERIOS DE EXCLUSIÓN 

1 . Pacientes con neoplasias o infecciones activas concomitantes. 

CRITERIOS DE ELIMINACIÓN 

1.- Pérdida significativa de información 

2.- Imposibilidad para cumplimentar las evaluaciones clínicas. 
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TAMAÑO MUESTRAL 

Estudio por conveniencia. Se incluyeron a todos los pacientes consecutivos a la 

consulta externa de Reumato!ogía de nuestro Instituto, en el periodo comprendido 

entre marzo 2022 y junio 2022, que cumplieron con los criterios previamente 

descritos, obteniendo un total de 30 participantes. 

TÉCNiCA PARA RECOLECCiÓN DE DATOS 

16 

• Se revisaron expedientes clínicos de pacientes consecutivos a la consulta 

externa de reumatolog ía 

• Se realizó una entrevista personalizada, donde se invitó a participar 

• Se llenaron formatos previamente establecidos, incluyendo datos 

demográficos, clínicos, de laboratorio e imagen sobre la arteritis de 

Takayasu. 

• Se tomaron muestras de sangre previo consentimiento informado. 

• Se procesaron muestras y se almacenaron en ultracongelación. 

Se realizó vaciado de datos a formato electrónico. 



ANÁLISIS ESTADÍSTICO 

Todos los datos obtenidos (demográficos, clínicos, bioquímicos, escalas 

ciinimétricas, terapéutica farmacoiógica empieada, resuitados de estudios de 

imagen) fueron obtenidos del expediente clínico. 

Se creó una base de datos en el programa Excel para el manejo de información. 

La estadística descriptiva se realizó mediante los siguientes descriptores: 

proporciones simples y porcentajes para variables dicotómicas, nominales y 

ordinales; para las variables dimensionales se utilizaron medianas con intervalos 

intercuartílicos (IQR). La prueba de U de Mann Whitney se utilizó para comprar los 

niveles de los diferentes biomarcadores entre los grupos de pacientes con arteritis 

de Takayasu activos y no activos, considerando significancia estadística con valor 

de p < 0.05. Dado el planteamiento de la hipótesis alterna, los análisis se realizaron 

a una sola cola. 

Los análisis estadísticos se realizaron en la calculadora en linea Social Sciences 

Statistics (www.socscistatistics.com) con accesos del día 15 al 17 de julio de 2022. 
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ASPECTOS ÉTICOS 

El presente protocolo ha sido diseñado con base a los principios éticos para las 

investigaciones medicas en seres humanos; mismos que han sido establecidos por 

la 18ª asamblea medica mundial de Helsinki, Finlandia en junio de 1964 y 

enmendada por la 29ª Asamblea Medica Mundial en Tokio, Japón, en octubre de 

1975, 35ª asamblea medica mundial Venecia Italia en octubre de 1983, 41 ª 

asamblea medica mundial de Hong Kong en septiembre de 1989, 49ª asamblea 

general Somerset West, Sudáfrica en octubre de 1996, 52ª asamblea general de 

Edimburgo, Escocia en octubre del 2000, 59ª asamblea general Seúl Corea en 

octubre de 2008 y la 64ª asamblea general, fortaleza, Brasil en octubre de 2013. 

Este proyecto representa un estudio de riesgo bajo, debido a que la única 

intervención realizada en los pacientes fue la toma de una muestra de sangre 

venosa en una única exhibición. El resto de los datos fueron obtenidos del 

expediente clínico. 

Se les solicitó a los pacientes firmar carta de consentimiento informado ya que la 

toma de muestra de sangre venosa es un procedimiento mínimamente invasivo que 

requiere autorización del paciente. 

La información fue manejada con apego a estricto de confidencialidad, estando 

únicamente disponible para los investigadores con fines científicos y académicos de 

acuerdo con íos lineamientos de la Ley de protección de datos personaies. 
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RESULTADOS 

Se analizaron los datos obtenidos de los pacientes consecutivos con arteritis de 

Takayasu comprendidos en el periodo de marzo 2022 a junio 2022. 

Fueron evaluados en total 30 pacientes con arteritis de Takayasu tomando en 

cuenta resultados de laboratorios, aspectos demográficos, escalas de actividad de 

la enfermedad y un panel de interleucinas para cada uno de ellos que consistieron 

en IL 1 í3, IL 6, INF y, TNF a, IL 18 e IL 16. (TABLA 1) 

Del total de pacientes fueron separados en dos grupos de acuerdo con la escala de 

actividad de Dabague - Reyes en activos y no activos, representando el 36.6% y 

63.3% del total de los pacientes. (TABLA 1) 

Respecto al género;-ta-mayo, ía de la pobtación-estt.tdiada fueron-mL,jeres-(~/o ), 

las cuales representaron el 100% en el grupo de no activos, mientras que el grupo 

de pacientes con actividad, sólo dos de los pacientes fueron hombres teniendo 

también mayor porcentaje de mujeres (81 .8%), con mediana de edad de 43 años 

en el total de los pacientes, mientras que la mediana de edad dentro de los grupos 

de actividad y no actividad fueron de 40 y 45 años respectivamente. El peso de la 

población de pacientes tuvo mediana de 60.65 kg y de los pacientes que se 

encontraban con actividad, hasta 54.5% tuvieron sobrepeso en comparación con 

los no activos (15.8%), mientras que la obesidad fue más frecuente en este último 

grupo (21.2%). (TABLA 1) 

En el espectro de las afecciones a otros órganos o sistemas del total de pacientes; 

la afección cardiaca fue la más frecuente (70% ), seguida de la afección ocular 

(30% ). Otras de las manifestaciones documentadas fueron aquellas a nivel renal 

(20%) y neurológicas (27.7%), siendo ésta última la única que tuvo mayor porcentaje 

de presentación en el grupo de pacientes no activos (15.8%) en comparación con 

aquellos que presentaban actividad de la enfermedad (5.45%). Se documentó 
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también que hasta el 40% de los pacientes habían requerido al menos una 

intervención quirúrgica derivada de la arteritis de Takayasu siendo más frecuentes 

en los pacientes activos. (TABLA 1 ) 

El estudio de imagen más utilizado fue el PET/CT 18F-FDG (83.3%) del cual hasta 

90.9% contaban con tal estudio de gabinete respecto a 78.9% de los pacientes sin 

actividad. Por otra parte, la angioresonancia magnetica y la angiotomografia 

tuvieron frecuencias muy similares, representadas por 53.3% y 56.7% de todos !os 

pacientes con arteritis de Takayasu, teniendo tambien porcentajes muy similares 

entre ambos grupos, siendo para la angioresonancia 45.5% y 57.8% y para la 

angiotomografia 45.5% y 63.15% de los pacientes con actvididad y sin actividdad 

respectivamente. Por otra parte se registra que la mayoria de los pacientes ha 

necesitado el uso de glucocorticoides durante el padecimiento de su enfermedad 

con porcentaje global de 93.3% y de los cuales, en el 100% de los pacientes con 

actvidad se han utilizado glucocorticoides durante la evolución de su padecimiento. 

(TABLA 1) 

Otra de las caracteristicas a destacar es la relación con tuberculosis, la cual se 

encontró presente; ya fuese como antecedente o infección actual, en el 16. 7% del 

total de pacientes, siendo más frecuente en aquellos sin actividad (21.1 %), así 

mismo en el global las prubas de detección mediante PPD e IGRA estuvieron 

presentes en el 23.3% y 13.3°/o respectivamente, siendo ambas pruebas tambien 

más frecuentes en el grupo de pacientes activos hasta 45.5% de ellos presentaron 

PPD postivo y 18.2% presentaron positvidad para IGRA. (TABLA 1) 

Dentro de los diferentes analitos séricos que se obtuvieron, se observa que para 

varios de ellos se pueden describir porcentajes muy similares entre ambos grupos 

como lo son: los niveles de hemoglobina, leucocitos, neutrófilos y plaquetas. 

Destaca también la poca variabilidad que existió en los porcentajes de marcadores 

conocidos de inflamación entre los pacientes con actividad y sin ella. De estos 

destacan principalmente los niveles de proteína C reactiva, cuya mediana fue menor 
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ESTUDIOS DE 
IIAl\l"C:11.1 
11 VI/"\ \,;I l- 1'11 

Anqioqrafía, n (%) 1 (3.3) O (O) 1 (5.26) 
AnqioRM, n (%) 16 (53.3) 5 (45.5) 11 (57.8) 
AnaioTC, n(%) 17 (56.7) 5 (45.5) 12 (63.1) 
PET/CT 18F-FDG, n 25 (83.3) 10 (90.9) 15 (78.9) 
(%) 
TRATAMIENTO CON 
GLUCOCORTICOIDES 
G!ucocorticoides, n (%) 28 (93.3) 11 (100) 17 (89.5) 
Pulsos, n (%) 2 (20) 3 (27.3) 3 (15.8) 
Dosis acumuiada de 50•í8.7 (1856.2- 12830 (7300 - 3650 (1500 -
glucocorticoides 13741.8) 19655) 10037.5) 

TABLA 2. DATOS DE LABORATORIO, CLASIFICACION DE NUMANO Y 
LABORATORIOS. 

Pacientes con Pacientes con Pacientes sin 
Variables arteritis de actividad según actividad según 

T akayasu n=30 Da bague-Reyes Da bague-Reyes 
n=11 n=19 

LABORA TORIOS 
Uh 13.5 {12.3 - 14;7) 14(11.3-4.1) 13.3 ( 12.4 -14.2) 1 ILJ 

Leucocitos 7.0 ( 5.9 - 9.7) 6.3 ( 6.0 - 10.1) 7.3 (6.0 - 9.5) 
Neutrófilos 4.8 (3.5 - 6.4) 4.6 (3.6 - 6.0) 4.9 ( 3.6 - 6.7) 
Linfocitos 1,8 (1 ,2 - 2,2) 1,9 (1,2 - 2,5) 1,8 (1 .3 - 2,2) 
i-JLR 2.5 (2.1 - 4.1) 3.1 (1.7-4.8) 2.5 ( 2.2 - 3.4) 
Plaquetas 250.5 (213.7 - 256 (220 - 303.5) 250 (207 - 323.5) 

317.7) 
PLR 134.9 (106.3 - 174.3 (103.7 - 134.9 (117.5-

220.7) 237.3) 191.4) 
,... ¿• • vre8Li rn na "...,'O r:- "' O) u., l .o- 1. 0.8 (O. 7 - 1.1) 0.8 (O. 7 - 0.9) 
BUN 14.1 (12.1 -19.4) 13.5 ( 11.5 - 18.4) 14.6 (12.4 -18.5) 
Albúmina 4.2 (4.1 - 4.6) 4.2 (4.1 - 4.6) 4.4 (4.1 - 4.6) 
VSG 13 (7 - 22) 14 (6.5- 17.8) 12 (7.0 - 22.7) 
PCR 2.9 (1.3 - 6.1) 2.5 (1.7- 3.2) 3.5 (1.3 - 7.0) 
FibrinóQeno 3.5 (2.6 - 3.8) 3.5 (3.2 - 3.8) 3.6 (2.1 - 3.9) 
Proteinuria, n (%) 3 (10) O (O) 3 (15.8) 
Hematuria, n (%) 6 (20) 3 (27.3) 3 (15.8) 
Leucocituria, n 6 (20) 3 (27.3) 3 (15.8) 
(%) 
CLASIFICACIÓN 
Numano 1, n {%) 1 (3.3) O {O) 1 {5.3) 
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Numano 11, n (%) 2 (6.7) O (O) 2 (10.5) 
Numano 111, n (%) O (O) O (O) O (O) 
Numano IV, n (%) O (O) O (0) O (O) 
Numano V, n (%) 27 (90) 11 (100) 16 (84.2) 
TRATAMIENTO .. 

CYC, n (%) 12 (40) 8 (72.7) 4 (21.1) 
Anti TNF, n (%) O (O) O (O) O (O) 
Anti IL 6, n (%) 1 (3.3) O (0) 1 (5.3) 
RTX, n (%) 1 (3.3) O (0) 1 (5.3) 
Abatacept, n (%) O (0) O (O) O (0) 
MTX, n (%) 23 (76.7) 6 (54.5) 17 (89.5) 
AZA, n (%) 11 (36.7) 4 (36.4) 7 (36.8) 
Prednisona, n (%) 20 (66.7) 9 (81.8) 11 (57.9) 
Ac fólico, n (%) 23 (76.7) 6 (54.5) 17 (89.5) 
Vit D, n (%) 17 (56.7) 4 36.4) 13 (68.4) 

TABLA 3. PERFIL DE CITOCINAS 

Variables Pacientes con Pacientes con Pacientes sin 
arteritis de actividad según actividad según Valor 

Takayasu n=30 Da bague-Reyes Dabague-Reyes de p 
n=11 n=19 

IL 1-í3 2.2 (2.2 - 3.3) 2. 1 (2.1 - 2.1) 2.1 (2. 1 - 3.2) 0.09 
IL-6 0.5 (0.3 - 1.0) 0.4 (0.3 - 1.0) 0.5 (0.2 -0.8) 0.33 
INF V 11.9(8.3-21.4) 19.9 (13.6-26.1) 9.5 (7.4 - 18.7) 0.01 
TNF-a 3.1 (1.7-5.4) 3.1 (2.7 - 4.5) 3.7 (1.7 - 7.6) 0.25 
IL-18 15.8 (8.6 - 25.8) 17.9 (14.8 - 25.0) 13.7 (7.2 - 24.0) 0.06 
IL-10 0.9 (0.7-1.1) 0.8 (0.7 - 2.4) 0.9 (0.8 - 1.1) 0.96 
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DISCUSIÓN 

Este estudio fue realizado con el objetivo de medir niveles de interleucinas en los 

pacientes de arteritis de T akayasu y valorar si alguna de ellas pudiera ser una 

herramienta útil como biomarcador de actividad de la enfermedad. Se conoce la 

poca confiabilidad para valorar la actividad de la enfermedad de los reactantes de 

fase aguda más utilizados como lo son la PCR y VSG (27, 28). Por lo anterior, ha 

surgido !a necesidad de evaluar otras moleculas como potenciales biomarcadores. 

Dos de las interleucinas que han generado interés son la IL-6 e IL-18, un estudio 

realizado por Park MC; et al. ( 29 ) comparó los niveles séricos de estas interlecuinas 

de pacientes con arteritis de takayasu con y sin actividad, los cuales fueron 

significativamente elevados en el grupo de pacientes activos (p = 0.001 ). De la 

misma forma Pathadan AP, et al. (30) obtuvieron resultados igual de consistentes 

para ambas inter!eucinas con grupos de pacientes similares, ambas inter!eucinas 

estuvieron tambien elevadas de forma significativa (p = 0.001 ). Kong X, et al. (31) 

compararon pacientes no tratados de arteritis de takayasu con controles sanos y 

pacientes con lupus eritematoso sistemico, encontrando tambien niveles elevados 

de IL-6 en los pacientes con arteritis de Takayasu (p < 0.05). Nuestro estudio 

contrasta con lo encontrado previamente por estos autores, ya que al momento de 

comparar pacientes con y sin actividad de la enfemermedad, los niveles de IL-6 

entre grupos no fue significativa (p = 0.33), en contraste, si bien hubo tendencia a 

la elevacion de IL-18 el analisis comparativo entre grupos, este tampoco fue 

estadísticamente significativo (p = 0.06) lo cual difiere tambien con los hallazgos de 

!os autores previamente descritos. 
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En lo que respecta a la IL-1 O, Alibaz-Oner F, et al. (32) no encontraron diferencias 

significativas en sus concentraciones cuando se compararon pacientes con arteritis 

de Takayasu y controles sanos, mientras que en una poblacion similar en una 

publicación de Pan LL. et al. (33) !os niveles séricos de esta inter!eucina no fueron 

detectables. Nuestro analisis concuerda con lo observado por estos autores, ya que 

dentro de nuestro analisis de grupos, los niveles de IL-10 no tuvieron significancia 

estadística (p=0.96) por lo que tomando también en consideración lo descrito por 

otros autores, no pareciera exisitr correlacion entre la actividad de la enfermedad y 

los niveles de IL-1 O. 

Por su parte; los polimorfismos de !os genes de la IL-1!3 han sido estudiados 

propiamente en nuestro instituto sugieriendo que puedieran estar involucrados en 

el riesgo de desarrollar arteritis de Takayasu en la población mexicana, de acuerdo 

con lo demostrado por Soto López ME, et al. (34 ). A pesar de esto, son pocos lo 

estudios que han evaluado la concentracion sérica de esta molécula como marcador 

de actvididad, uno de estos estudios fue realizado por Noris M, et al. (35) en donde 

no sólo se determinaron los niveles de IL-1 í3 sino tambien de IL-6 y la quimiocina 

RANTES, las dos últimas estuvieron asociadas con actvidad de AT con significancia 

estadística p <0.01 y p < 0.05 respectivamente, sin embargo, los nieveles de IL-1í3 

se mantuvieron por debajo de los limites de detección por ELISA para todos los 

pacietes, tanto aquellos con AT y controles sanos. 

Otra de las interleucinas de particular interés es el TNF-a, ya que se ha demostrado 

previamente su elevacion en pacientes con actvidad de la efermedad (29,36). El 

hecho de que se encuentren elevados en arteritis de Takayasu en conjunto con la 

IL-6, ha incluso llegado a ser la pauta de alternativas de terpia farmacologia actual, 

en los que los medicamentos que bloquean estas interleucinas son 

recomendaciones actuales de tratamiento establecidas por guias internacionales 

como las del colegio americano de reumatología (37), a pesar de esto los niveles 

de TNF-a que se estudiaron en nuestros pacientes no demostro tampoco 

significancia estadística p = 0.25. 
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Poniendo especial atención en el INF y, existe asociación con actvidad de la 

enfermedad asi como lo demostrado por Ren YL, eti al. (38) en donde comparando 

pacientes de arteritis de takayasu con controles sanos hubo incremento significativo 

de esta interleucina (p <0.001 ). resultados similiares fueron obtenidos por Goel R, 

et al. (39) en donde tambien se demostró elevacion de INF y cuando se compraron 

pacientes con y sin actividad de la enfermedad. (p=0.0129). Lo observado en este 

estudio de investigacion, es muy similar a lo encontrado por dichos autores, ya que 

de !as interlecuinas determinadas, fue esta la que tuvo significancia estadística (p = 

0.01) 

Si bien el objetivo del estudio no fue medir los reactantes de fase aguda habituales 

como VSG y PCR, pudimos observar que entre ambos grupos de est1_1dio existieron 

medianas mas de PCR para pacientes con actividad mientras que los niveles de 

fibrinogeno no tuvieron diferencia. Esto refuerza el hecho de la poca confiabilidad 

que se ha demostrado para estos analitos como marcadores de inflamación en esta 

vasculitis. Así mismo, nos niveles de fibrinogeno fueron practicamente iguales entre 

los grupos, nuevamente haciendo énfasis en la poca utilidad del mismo. 

En terminos generales, esta investigacion pone en evidencia !a l!ti!idad de algunas 

citocinas pro inflamatorias y antiinflamatorias como potenciales marcadores de 

actividad en arteritis de Takayasu, con especial atención en el INF y. Es escencial 

considerar que la medición de interleucinas no pretende ser un sustituto de las 

escalas de actvididad ya conocidas en la actualidad, pero si funcionar como una 

herramienta adicional que pueda ayudar al clínico en cuanto a la determinación de 

los pacientes que cursen con enfermedad activa. 

Si bien una de las limitantes de! estudio es el numero total de pacientes incluidos; 

es importante recordar la baja prevalencia de la enfemedad, si bien en nuestro 

istituto es un problema de salud reelevante, los casos siguen siendo poco 

frecuentes. 
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CONCLUSIÓN 

Los datos obtenidos en este estudio sugieren la posible participacion del INF-y como 

Su utilidad requiere ser evaluada en más estudios, con mayor grupo de pacientes y 

ser comparado o evaluado en conjunto con otros metodos de detección de actividad 

como !o son !os estudios PET/CT 18F-FDG o angioresonancia magnética. 

Ciertamente, se necesitan más estudios para evaluar con mayor efectividad no solo 

el papel del INF-y como potencial biomarcador, sino tambien otras inteleucinas que 

permitan dar pauta a meiores estrategias en e! reto que implica la determinación de 

actividad de la enfermedad de los pacientes con arteritis de Takayasu. 
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