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Introduccién: tanto las espondiloartritis (EspA) como la arteritis de Takayasu
(TAK) son enfermedades infrecuentes y su asociacién es ain mas rara.

Objetivos: presentar una serie de pacientes con diagnéstico concomitante de
EspA o con rasgos de EspA y TAK en Argentina, y realizar una revisién de la lite-
ratura respecto de esta asociacion.

Materiales y métodos: se recopilaron las caracteristicas demograficas, clinicas y
terapéuticas de pacientes con diagnéstico concomitante de EspA o con algunos
rasgos de EspA y TAK, de distintos centros de salud de la Republica Argentina.

Resultados: se describen 7 pacientes, de los cuales 4 presentaban EspA, uno
con compromiso axial (EspAax) juvenil, otro con artritis psoridsica (APs), otro
con espondilitis anquilosante (EA) y el dltimo con EspAax pura, y 3 de ellos
tuvieron rasgos de EspA (enfermedad Crohn, psoriasis y oligoartritis asimétrica
de grandes articulaciones). En la mayoria de los casos, los rasgos de EspA se
presentaron con una mediana de 4 afios antes de la TAK.

Conclusiones: varios reportes y series de casos relatan la superposicién entre
estas dos enfermedades. Si bien las mismas podrian compartir cierta base ge-
nética comun, todavia no contamos con evidencia sélida que permita estimar
que esta asociacién no es casual.
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Introduction: both spondyloarthritis (SpA) and Takayasu arteritis (TAK) are rare
diseases, and their association is even rarer.

Objectives: to present a series of patients with a concomitant diagnosis of SpA or
with features of SpA and TAK in Argentina and review the literature regarding this
association.

Materials and methods: the demographic, clinical and therapeutic characteristics of
patients with a concomitant diagnosis of SpA or with some features of SpA and TAK
were collected from different health centers in Argentina.
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Results: 7 patients are described, of which 4 had SpA, one with juvenile axial
involvement (axSpA), another with psoriatic arthritis (PsA), another with ankylosing
spondylitis (AS) and the last patient with pure axSpA and 3 of them had features of
SpA (Crohn's disease, psoriasis and asymmetric oligoarthritis of large joints). In most
cases, SpA features presented a median of 4 years before TAK.

Key words: spondyloarthritis;
Takayasu’s arteritis; vasculitis.
coincidental.

Conclusions: Several case reports and case series reported overlap between these
two diseases. Although they could share a certain common genetic basis, we still
do not have solid evidence that allows us to estimate that this association is not

INTRODUCCION

La arteritis de Takayasu (TAK) es una vascu-
litis inflamatoria crénica de origen desconocido
que afecta a vasos de gran calibre, predominan-
temente la aorta y sus ramas'. Varios estudios
han resaltado la coexistencia de la TAK con di-
versas enfermedades inflamatorias crénicas?.
La prevalencia de manifestaciones extravascu-
lares en la TAK se report6 entre el 19 y 39%*®.
Las asociaciones mas frecuentemente comuni-
cadas son: la enfermedad inflamatoria intesti-
nal (EII), la espondiloartritis (EspA), la enferme-
dad de Behget y la psoriasis®.

En 1966, Paloheimo et al. fueron los prime-
ros en comunicar la asociacién entre la TAK y la
EspA en una serie de 26 pacientes’. A partir de
entonces, varias publicaciones han enfatizado
la asociacién entre ambas enfermedades.

Adicionalmente, GUsel Esen et al. observaron
que 14/69 pacientes con TAK (20,3%) presentaban
rasgos de EspA como dolor lumbar inflamatorio
(DLI), entesitis, uveitis, EIl y artritis periférica®.

Estudios de asociacién del genoma comple-
to (Genome-wide association study, GWAS) han
aportado valiosa informacién sobre la suscep-
tibilidad genética para TAK. Renauer et al. iden-
tificaron tres loci de riesgo para la TAK. Dos de
estos loci, IL6 y RPS9/ LILRB3, senalan impor-
tantes vias inmunorreguladoras que podrian
explicar ain mas la inmunopatologia de esta
vasculitis. El tercer locus se encuentra en una
regién del cromosoma 21g22. Este mismo lo-
cus de susceptibilidad genética confiere riesgo
de colitis ulcerosa y espondilitis anquilosante®.
Un estudio GWAS mais reciente, realizado entre
cinco poblaciones diversas con TAK, demostré
nuevas asociaciones con regiones del antigeno
leucocitario humano (human leukocyte antigens,
HLA) y cuatro loci de susceptibilidad no HLA.
Este estudio también fortalecié la asociacién
de IL12B, PTK2B y chr21g22 con TAK. Ademas,

IL12B también se sabe que se asocia con la EII
y la psoriasis®. Otros estudios demostraron que
IL12 es un mediador importante en TAK y EspA,
y que el polimorfismo del gen IL12 puede estar
presente tanto en pacientes con TAK como con
EspA. Estos hallazgos, junto con otros estudios
descriptivos, pueden explicar la asociacién en-
tre la TAK y otras enfermedades autoinmunes.
Los objetivos de esta publicaciéon consisten
en presentar una serie de casos de pacientes
con diagnéstico concomitante de EspA, o con
rasgos de EspA y TAK en Argentina, y revisar la
literatura respecto de esta asociacién.

MATERIALES Y METODOS

Se analiz6 la informacién sobre los pacientes
con diagnéstico concomitante de EspA, o con
rasgos de EspA y TAK, de distintos centros de
salud de la Republica Argentina, que surgié del
interés personal de los médicos intervinientes
por esta asociaciéon. Se recopilaron caracteristi-
cas demograficas (sexo, edad), clinicas (edad al
diagnéstico de EspA y de TAK, subtipo de EspA,
signos y sintomas de sospecha de TAK, compro-
miso arterial y desenlace), analiticas (presencia
de HLA-B27, reactantes de fase aguda [RFA]),
métodos diagnoésticos de TAK y tratamientos de
ambas entidades. El diagnéstico EspA y los ras-
gos de EspA se definieron segiin los criterios del
Assessment of SpondyloArthritis International So-
ciety (ASAS) 2009 para EspA axial (ax), los crite-
rios New York modificados (NYm) para EA*, los
criterios del Group for Research and Assessment
of Psoriasis and Psoriatic Arthritis (GRAPPA) para
APs™ y los criterios del American College of Rheu-
matology (ACR) 1990 para TAK™.

Para la revision de la literatura, los crite-
rios de seleccién de la busqueda fueron todas
aquellas publicaciones que informaran la coe-
xistencia de TAK y EspA. Las palabras clave utili-
zadas fueron: Takayasu’s arteritis, spondyloarthritis,
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ankylosing spondylitis, psoriatic arthritis, inflamma-
tory bowel disease, inflammatory diseases, sacroiliitis.
La busqueda bibliografica se realizé en la base de
datos PubMed. Los criterios de elegibilidad inclu-
yeron todos los articulos en idioma inglés sin li-
mites de tiempo y en pacientes adultos >18 anos.
Luego de la lectura de los articulos seleccionados,
algunos se incluyeron en forma manual.

RESULTADOS
Reporte de casos

Se incluyeron 7 pacientes, de los cuales 4
presentaban EspA (EspAax juvenil, APs, EAy Es-
pAax pura) y 3 de ellos tenian rasgos de EspA
(enfermedad Crohn, psoriasis y oligoartritis asi-
métrica de grandes articulaciones). En 5 muje-
res y 2 varones, la edad media al diagnéstico de
EspA (o sus rasgos) y de la TAK fue de 28 (RIC 20)
y de 32 (RIC 15) anos, respectivamente.

En cinco de los casos el diagnéstico de EspA,
0 sus rasgos, se presenté entre 2-15 anos (me-
diana 4 anos) antes del diagnéstico de la TAK,
en otro caso fue posterior y en un caso el diag-
noéstico de ambas enfermedades fue simulta-
neo. Los signos/sintomas mas frecuentes que
guiaron al diagnéstico de la TAK fueron: dis-
minucién de los pulsos (3/7), soplos vasculares
(3/7) y fiebre 2/7. Los reactantes de fase aguda
(RFA) estuvieron elevados en un 71% de los pa-
cientes. Todos tenian compromiso de grandes
vasos documentado por imagenes (con afec-
tacién de la aorta y/o sus colaterales). El trata-
miento de la EspA incluyé terapia biolégica en
un paciente, metotrexato (MTX) en 2 pacientes
y antiinflamatorios no esteroideos (AINE) en el
resto. El tratamiento de la TAK consistié en glu-
cocorticoides (GC) en altas dosis, inmunosupre-
sores (MTX, azatioprina [AZA]) en 5/7 pacientes
y en 3 pacientes se indicé un inhibidor del fac-
tor de necrosis tumoral (TNFi). Una paciente no
recibié al basal tratamiento para la TAK por au-
sencia de actividad clinica, de laboratorio (RFA
normales) y de imagenes (PET-TC sin actividad
inflamatoria), aunque un ano después presentd
signos de actividad de la enfermedad, razén por
la cual fue tratada con prednisona a bajas dosis
y AZA 100 mg/dia por deseo de embarazo.

En cuanto a la evolucién de estos 7 pacien-
tes, 6 tuvieron buena respuesta al tratamiento
inicial. Un paciente fue refractario inicialmen-
te a GC y AZA, luego presentd buena respuesta
transitoria a MTX, posteriormente por recaida

fue tratado con adalimumab (ADA) y colocacién
de stent en subclavia derecha. Un paciente falle-
ci6 por neumonia asociada a COVID-19, el resto
continda en tratamiento y esta en remisién. Las
caracteristicas de estos pacientes se resumen
en la Tabla 1.

Revision de la literatura

Se identificaron 28 estudios y se excluyeron
ocho (cinco en idioma francés y tres que no co-
rrespondian al criterio de bisqueda). En total,
se analizaron 20 publicaciones: reportes de caso
(n=12), series de casos (n=4) y estudios descrip-
tivos (n=4).

Los casos reportados de la asociacién de EspA
y TAK fueron un total de 39 pacientes, 24 muje-
res y 15 varones. Los articulos provenian de 11
paises diferentes de Europa, Asia, Medio Orien-
te y América Latina. El diagnéstico de EspA fue
previo al diagnéstico de TAK en 35/39 pacientes,
simultaneo en dos casos y posterior en 2 pacien-
tes. Los subtipos de EspA fueron: EA pura (n=32),
EspA juvenil (n=1), APs (n=3), EspA indiferencia-
da (n=2) y sinovitis, acné, pustulosis, hiperostosis
y osteitis (SAPHO; n=1). Los hallazgos mas fre-
cuentemente reportados fueron: alteracién de
pulsos, diferencias de la tension arterial entre los
miembros, fiebre y RFA elevados.

Los tratamientos fueron variados. Luego del
diagnéstico de TAK, casi todos los pacientes re-
cibieron GC. En algunos casos se utilizé trata-
miento inmunosupresor como AZA o ciclofos-
famida (CF). Cuatro pacientes fueron tratados
con MTX. Siete pacientes habian recibido TNFi
previamente al diagnéstico de TAK. Las carac-
teristicas principales de los casos reportados se
resumen en la Tabla 2.

Cuatro estudios descriptivos estudiaron la
asociacién de la TAK con otras enfermedades in-
flamatorias sistémicas. Gudbrandsson et al. anali-
zaron las caracteristicas epidemiolégicas, clinicas
y angiograficas de 78 pacientes con TAK en No-
ruega, y observaron que 6 (7%) tenian EIl y otros 6
EspA previamente al desarrollo de la TAK®.

Kwon et al. revisaron las manifestaciones
extravasculares de 268 pacientes con diagnosti-
co de TAK provenientes de dos cohortes de hos-
pitales de Corea del Sur. En este trabajo, 51/268
(19%) pacientes tenian al menos una manifes-
tacion extravascular presente y fue la artritis la
mas frecuente en 32/268 (11,9%) pacientes. De
estos, 19 (7,1%) tenian compromiso axial y 13/19
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reunian criterios NYm para EA, 17/19 eran mu-
jeres y 1 HLA-B27+*

En Turquia, Giizel Esen et al. estudiaron
prospectivamente 69 pacientes con TAK para
determinar la frecuencia de rasgos de EspA.
Las evaluaciones consistieron en una detallada
historia y examen fisico, andlisis de HLA-B27 y
estudios de imagenes (radiografias y resonancia
magnética [RM]). Los resultados mostraron una
frecuencia elevada de lumbalgia inflamatoria
en 17/69 pacientes (24,6%) y de rasgos de EspA

en 14/69 (20,3%), 2 pacientes eran HLA-B27+y 4
(5,8%) tenian sacroileitis (SI) radiografica®.
Finalmente, Esatoglu et al. examinaron la
frecuencia de enfermedades inflamatorias/au-
toinmunes en una cohorte de 198 pacientes con
TAK, y observaron que 15 pacientes (15,8%) te-
nian EA sin una relacién temporal clara, la ma-
yoria fue del sexo femenino (13/15) y con baja
frecuencia de HLA-B27+°. En la Tabla 3 se resu-

men los estudios originales.

Tabla 1: Caracteristicas de los pacientes con espondiloartritis (EspA) o con rasgos de EspA y arteritis de Takayasu

concomitante.
Tratamiento q
E:Td Rasgos EspA Edad al :i:?t::a); Métodos
Sexo | diag- de Subtipo|[HLA-| " previo al diag de Rea | . de Compio) [ Desenlace
2t EspA B27 diag- nostico diagnésticos arterial TAK
néstico EspA et d sospecha d
de EspA néstico e TAK TAK e TAK
de TAK
DLI Fiebre, fatiga, Aorta cc Buena respuesta
Caso Mujer 1 AF EspA ;spAa.x 0 ETN, ADA, 21 purpura MMII 1 PETTC abdominal altas dosis, al tratfm}lenta
1 ST en RM juvenil SEC (vasculitis yrama COL Continda en
leucocitocléstica) mesentérica seguimiento
. Prednisona
Caso AsFoflSapsf\s, Claudicacién MS, Arteriografia, Si?:tcelf;,lla 20 mg/dia, B;lir;:t;flli)::tsot :
Mujer | 23 psomasts, | pps | ND MTX 23 g Eco Doppler, Y| MTX20 mg/ amiento.
2 artritis, pulsos | renal Continda en
s PETTC . . semana, AAS L.
dactilitis izquierda seguimiento
y ADA
Aorta
Fiebre, ascendente, .
érdida cayado Prednisona
Caso DLI 550 HTA a6¥t1c0 60 mg/dia, Falleci6 por
Varén 36 SI EA ND AINE 38 peso, B4, T PETTC ! AZA 100 mg/ neumonia
3 L anemia, aorta .
radiografica . . : dia, luego COVID- 19
diferencia de abdominal adalimumab
TA MMSS eiliacas
primitivas
Cayado
pulsos | adrtico, Prednisona Buena respuesta
Caso . DLI, uveitis, | EspAax- ! . carétidas, 40 mg/ dia, al tratamiento.
4 Mujer | 28 SI'en RMN nr ) AINE 52 soplos ! AngloTC aorta MTX 15 mg/ Continda en
vasculares .. L
toracica y semana seguimiento
abdominal
Aorta GC
RFA Angio TC torécica, altas dosis, .
Caso GC elevados Eco vasos supra | AZA 150 mg/ Stent subclavia.
Mujer 28 EII (EC) ND - 31 R T 508 sup P Continta en
5 mesalazina persistentes Doppler adrticos,y | dia, luego MTX seouimiento
PETTC mesentérica | 15 mg/semana gu
superior y luego ADA
Angio TC S ubc'lavra Continda en
R izquierda, . .
Caso Psoriasis Pulsos |, angio aorta Meprednisona | seguimiento.
Mujer 16 ) ND ND 32 soplos RMN ) 8mg/dia, AZA Curso dos
6 cutanea abdominal, . .
vasculares Eco Doppler 100 mg/dia embarazos sin
tronco L
PETTC . complicaciones
celiaco
Buena respuesta
Oligoartritis Claudicacion al tratamiento.
Caso asimétrica MS izq, Carétida y Continta en
7 Varén | 49 de grandes () MTX 54 eritema T Angio TC subclavia Prednisona seguimiento,
articu- nodoso, izquierda actualmente sin
laciones cefalea corticoides, con
AZA 100 mg/dia

EspA: espondiloartritis; DLI: dolor lumbar inflamatorio; AF: antecedentes familiares; SI: sacroileitis; RM: resonancia magnética;
EII: enfermedad inflamatoria intestinal; EA: espondilitis anquilosante; ax: axial; nr: no radiogrdfica; EC: enfermedad de Crohn;
HLA: human leukocyte antigens, antigeno leucocitario humano; ND: no disponible; TAK: arteritis de Takayasu; ETN: etanercept;
ADA: adalimumab; SEC: secukinumab; MTX: metotrexato; AINE: antiinflamatorio no esteroideo; GC: glucocorticoides; RFA:
reactantes de fase aguda; MMII: miembros inferiores; MS/MMSS: miembro superior/miembros superiores; HTA: hipertensién
arterial; TA: tension arterial; PET: tomografia por emisién de positrones; TC: tomografia computada; GOL: golimumab; AAS:
dcido acetil salicilico; AZA: azatioprina; ND: no disponible.
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Tabla 2: Resumen de los reportes de casos y series de casos de la literatura.

Edad al

TNFi

Edad al

5 q bti a N sty Estudi Tr
Autor Pais Sexo | Etnia/raza S diag| 2y HLA- B27 | previo |diagnéstico .
de EspA EspA TAK de TAK complementarios TAK
Varén ND EspA—TAK 46 EA ND No 50 Arteriografta | ndarterectomia,
anticoagulacién
Paloheimo’ Finlandia Mujer ND EspA—TAK 24 EA ND No 27 Arteriografia GC
Mujer ND EspA—TAK 25 EA ND No 29 Arteriografia GC
Mujer ND EspA—TAK 24 EA ND No 27 Arteriografia GC
Cowley?' Inglaterra | Mujer | Caucdsica EspA—TAK 20 Sl bilateral ) No 23 Arteriografia Prggr;s;};;la
Magaro? Italia Mujer ND EspA—TAK 17 EA (+) No 32 Arteriografia ND
Hilario? Brasil | Varén | Caucdsica | EspA—EC —TAK 15 EA *) No 14 Eco Doppler, GC,AZA
aortografia digital
. < < agis Ecocardiograma N
124 i
Aoyagi Japén Varén | Asiatica | CU—EspA —TAK 20 EA (+) No 24 angiografia digital GC, cirugia
Fukuhara? Japén Varén | Asiatica EspA—TAK 34 APs () No 40 Aortografia GC
Schuetz? Suiza | Mujer | Caucdsica | TAK->EspA 45 EA A No 14 Arteriograffa, GC, MTX
angio RM
Dziadzio?” Italia Mujer | Caucasica EspA—TAK 17 . ESPA. Q] No 19 Arteriografia AAS, GC, MTX
indiferenciada
EspA inicio Eco Doppler
Acar?® Turquia | Mujer ND Simultaneo 14 '}:Jvenil () No 17 arterial, GC,AZA
) arteriografia
- . ; . EspA Angio TC Suspende
19 -
Mariani Suiza Mujer | Asidtica EspA—TAK ND indiferenciada () GOL 32 téracoabdominal | GOL, GC, CTX
Ben , . g Eco Doppler GG, SSZ,
Abdelghani® Tinez Varén ND EspA—TAK 31 EA () No 41 arterial, angio TC | anticoagulacién
Matsushita” | Japén | Varén ND EspATAK 4 EA ) No 44 AngioTCy GC, MTX
angio RM
Rezgui'® Tinez Varén ND EspA—TAK 43 EA ND ADA 47 Angio TC ADA - GC + MTX
Varén ND EspA—TAK ND EA ) ETN ND
Mujer ND EspA—TAK ND EA (+) ETN ND
Vard ND EspA—TAK ND EA () N ND Ecocardiografia,
arén SPA— - o ;
Gan® China 43“3“;,“;.0 al GC, CTX
Varén ND EspA—TAK ND EA +) No ND angiogratia digital,
eco Doppler
Varén ND EspA—TAK ND EA +) No ND
Mujer ND EspA—TAK ND EA () No ND
Mujer | Caucésica EspA—TAK 26 EA (+) ETN 26
Mujer | Caucésica EspA—TAK 30 EA ND No 41
Mujer | Caucasica EspA—TAK 31 EA (+) ETN 41
Mujer | Caucasica EspA—TAK 19 APs ) No 35
Mujer | Caucasica EspA—TAK 31 SAPHO ND No 38 Angio TC con
Mujer | Caucésica EspA—TAK 50 APs () No 53 contraste o
- — angio RM (14/14 Cirugd 1
o . Mujer | Caucdsica EspA—TAK 63 EA () No 64 pacientes) y/o irugla vascuiar
Riviere'” Francia 1 11/12, GC, TNFi
Mujer | Caucésica |  EspA—TAK 53 EA ) No 56 eco Doppler (10/14 414
pacientes)
Mujer | Caucésica EspA—TAK 57 EA () No 59 PET-TC (10/14
Mujer | Caucasica |  EspA—TAK 2 EA ) ETN 20 pacientes)
Varén | Caucasica EspA—TAK 51 EA () No 58
Varén | Caucasica EspA—TAK 52 EA () No 55
Varén | Caucasica EspA—TAK 37 EA () No 44
Varén | Caucasica TAK—EspA 57 EA () No 63
Mujer | Caucésica EspA—TAK 39 EA () No 43 GC
Mielnik™
Mujer | Caucésica EspA—TAK 50 EA () No 51 Arteriografia GC
Noruega GC, MTX, IFX,
Mujer | Caucésica Simultaneo 28 EA+EC () No 28 ! AD, A’ !

ND: no disponible; EspA: espondiloartritis; TAK: arteritis de Takayasu; EC: enfermedad de Crohn; CU: colitis ulcerosa; EA:
espondilitis anquilosante; SI: sacroileitis; APs: artritis psoridsica; SAPHO: sinovitis, acné, pustulosis, hiperostosis y osteitis;
HLA: human leukocyte antigens, antigeno leucocitario humano; TNFi: inhibidor del tumor necrosis factor; GOL: golimumab;
ADA: adalimumab; ETN: etanercept; RM: resonancia magnética; TC: tomografia computada; PET: tomografia por emision de
positrones; GC: glucocorticoides; AZA: azatioprina; MTX: metotrexato; AAS: dcido acetil salicilico; CTX: ciclofosfamida; SSZ:
sulfasalazina; IFX: infliximab.
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Tabla 3: Resumen de los estudios originales que analizaron pacientes con arteritis de Takayasu y enfermedades/

manifestaciones extravasculares asociadas.

Autor

Ao
publicacion

Pais

TAK (n)

Manifestaciones o
enfermedades asociadas n (%)

Subtipo
EspA

HLA- B27

Secuencia diagnéstica

Gudbrandsson?®

2017

Noruega

78

EI6(7,9%) (4 ECy 2 CU)
ESpA 6 (7%)
Psoriasis 8 (10,2%)
Tiroiditis 8 (10,2%)
TBC 6 (7,6%)

ND

Ell, psoriasis, tiroiditis
yTBC
(previo a TAK)

Kwon*

2018

Corea
del Sur

268

51 (19%) pacientes >1
manifestacién extravascular:
Artritis 32 (11,9%),
periférica 16 (6%),

SI19 (7,1%)

Ulceras bucales recurrentes 23 (8,6%)
EIl 7 (2,6%) (4 EC y 3 CU)
Eritema nodoso 4 (1,5%)
Uveitis 2 (0,7%)

EA 13 (4,8%)

17 (+)

ND

Giizel Esen®

2019

Turquia

69

Dolor de espalda crénico 28 (39,4%)
DLI 17 (24,6%)
Artritis periférica 5 (7,2%)
Entesitis 5 (7,2%)
Uveitis 4 (5,8%)
Psoriasis 3 (4,3%)
Eritema nodoso 3 (4,3%)
EC 2 (2,9%)

CU2 (2,9%)

AF EspA 4 (5,8%)

AF psoriasis 3 (4,3%)

Sl radiografica 8 (11,6%)
SIen RM 4 (5,8%)

ESpA 14 (20,3%)
-EApura5
- Asociada a APs3
- Asociada a EIl 4
- EspA periférica 1

- EspA indiferenciada

1

2/14 (+)

EspA (en 9 pacientes
previo a TAK)

Esatoglu6

2020

Turquia

198

EA 15 pacientes (8%) EII 12 (6%)
EB 10 (5%)

Enfermedades autoinmunes
(tiroiditis, hepatitis, artritis seronegativa,
LES, SSj, SSc) 13 (6,5%)
Miscelaneas (amiloidosis, vasculitis IgA,

EA 15 (8%)

1/6 (+)

EII9,EA3,EBS
(simultaneo a TAK)
EIl 1, EA 7 (previo a TAK)
EIl2,EAS5,EBS
(posterior a TAK)

sarcoidosis, psoriasis) 9 (4,5%)

AT: arteritis de Takayasu; EII: enfermedad inflamatoria intestinal; EC: enfermedad de Crohn; CU: colitis ulcerosa; ESpA:
espondiloartritis; TBC: tuberculosis; SI: sacroileitis; DLI: dolor lumbar inflamatorio; AF: antecedentes familiares; RM: resonancia
magnética; EA: espondilitis anquilosante; EB: enfermedad de Behget; LES: lupus eritematoso sistémico; SSj: sindrome de Sjogren
juvenil; SSc: esclerodermia sistémica; APs: artritis psoridsica; HLA: human leukocyte antigens, antigeno leucocitario humano;

ND: no disponible.

DISCUSION

En nuestra serie de casos, presentamos 4 pa-
cientes con EspA (3 EspAaxy 1 APs) y 3 con ras-
gos de EspA (1 psoriasis, 1 EIl, 1 oligoartritis asi-
métrica de grandes articulaciones) que tenian
concomitantemente TAK.

La revisién de la literatura detecté publicacio-
nes en un amplio intervalo de tiempo, desde 1966
hasta 2021, motivo por el cual se encontré una
considerable variabilidad entre las mismas. Si
bien el subtipo mas frecuente de EspA fue la EA,
no se reportaron casos de EspAax no radiografi-
ca (nr), aunque consideramos que este dato debe
tomarse con cautela ya que esta entidad surge
a partir de 2009 con el desarrollo de los criterios
ASAS. Cabe destacar que uno de los 3 pacientes
con EspAx de nuestra serie, tenia EspAx-nr.

Interesantemente, en el 90% de los casos
analizados el diagnéstico de TAK ocurrié des-
pués del diagnéstico de EspA, siendo concor-
dante con nuestros casos, ya que en 5/7 el diag-

néstico de TAK fue posterior con una mediana
de 4 anos.

Tanto en los casos reportados en la literatu-
ra como en nuestra serie, hay una mayor pro-
porcién de mujeres correspondiendo al 61,5% y
71,4%, respectivamente. Sin embargo, esto po-
dria deberse a que la TAK es una vasculitis que
predomina en el sexo femenino con una rela-
cién con el sexo masculino que varia entre 9.4:1
en Japdn a 1.6:1 en India®.

A pesar de que no en todos los casos se ha
estudiado, también se encontrd una menor fre-
cuencia de positividad del HLA-B27 en los pa-
cientes que presentaban EspA y TAK. Esta si-
tuacién nos permite pensar que pueden existir
otros genes vinculados con el desarrollo conco-
mitante de estas dos enfermedades. En un es-
tudio genético reciente, en 6.670 individuos con
TAK provenientes de cinco poblaciones diferen-
tes, los analisis de cluster mostraron que la TAK
se asocia con la EII y la EA. Los polimorfismos
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rs6556412 y rs4379175, de la interleuquina (IL)
12B, se han asociado con la EIl y la psoriasis, res-
pectivamente. Curiosamente, aunque la direc-
cién del efecto genético en este locus es similar
en la TAK y en la EII, parece que el alelo de riesgo
en rs4379175-IL12B en la TAK protege contra la
psoriasis. Finalmente, también se ha informado
que la regién genética del cromosoma 2122 estd
asociada con la EA y la EII, y con un efecto gené-
tico en la misma direccién en la TAK®.

Los pacientes con EA, y con menos frecuencia
con otras EspA, pueden desarrollar ciertas mani-
festaciones cardiovasculares, entre ellas, la aorti-
tis que afecta la raiz adrtica y la aorta ascenden-
te, y conduce a insuficiencia valvular. Esto podria
explicarse por mecanismos patogénicos comu-
nes, tanto en sitos de entesis como en la raiz
adrtica’®. Riviere et al. proponen la hipétesis de
que el desarrollo de la aortitis en el contexto de
EspA podria tratarse de una TAKY, mientras que
otros autores, como Mielnik et al., postulan que
el compromiso arterial de los pacientes con EspA
podria clasificarse erréneamente como TAK™.

En cuanto al tratamiento, los TNFi son efec-
tivos para la EspA y también, aunque la eviden-
cia es menor, para la TAK. Sin embargo, algunos
autores reportaron casos de TAK en pacientes
con EspAx que estaban recibiendo TNFi, propo-
niendo un probable efecto paradojal'®*. Si bien
el desarrollo de fendémenos autoinmunes en
pacientes que reciben tratamiento con TNFi es
bien conocido, la vasculitis en general se limi-
ta al compromiso cutdneo®. Ademas, tanto en
nuestra serie de casos como en la revisién de la
literatura, el tratamiento previo con TNFi en pa-
cientes con diagnoéstico de TAK fue bajo, 14,2% y
15,4%, respectivamente.

CONCLUSIONES

La EspA y TAK pueden coexistir; si bien esta
asociacién es poco frecuente, pareciera tener
sustento genético. Por este motivo, aconseja-
mos considerar su diagnostico en pacientes con
EspAax con sintomas constitucionales y RFA
elevados en forma persistente.
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