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RESUMEN

Se trata de una mujer de 18 afios con padecimento actual
de dos meses de evolueién caracterizado por claudicacién
de ambos miembros superiores con mayor intensidad del
derecho. Con base en la sintomatologia, se realizé arterio-
grafia, 1a cual evidencié estenosis a nivel de la subclavia
derecha y fundamenté el diagndstico de arteritis de
Takayasu. En los estudios de laboratorios se encontré re-
accién de Widal positiva (tifico O 1:640). La paciente tenia
como antecedente el haber padecido fiebre tifoidea hacia
tres meses; asi lo indicaba la prueba serolégica (tifico O
1:320) y la respuesta al tratamiento con ciproxima a dosis
convencionales. La paciente también present6 lesiones
en miembros inferiores compatibles clinicamente con eri-
tema nodoso. Se ha sugerido una asociacién entre varios
procesos infecciosos y arteritis de Takayasu. Nosotros
presentamos el primer caso de probable asociacién entre
arteritis de Takayasu e infeccion por Salmonella tiphy.

Palabras clave; Arteritis de Takayasu, claudicacién,
Salmonella tipky, reaccién de Widal.

INTRODUCCION

La arteritis de Takayasu se define como un proceso
inflamatorio crénico que afecta arterias de mediano
y gran calibre, el cual puede ocasionar estenosis y
oclusién de la arteria afectada, asi como la forma-
¢cion de aneurismas. La enfermedad tiene fuerte
predileccién por las ramas del cayado aértico, aun-
que puede afectar cualquier segmento de la aorta o
a las arterias pulmonares. La lesién arterial se pro-
duce como proceso secundario: hipertensién, retino-
patia, afeccién cardiaca, eventos cerebrovasculares
y muerte prematura. Su etiologia es desconocida
pero se ha aducido un mecanismo inmunolégico. La
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ABSTRACT

An I8 year old woman was admitied to the hospital with
a history of claudication in both upper extremities. An
arteriography was performed and demonstrated stenosis
of the right subclavia artery charasteristic of Takayasu's
arteritis. Three monihs previously had an episode of fever
that was attributed to infectious salmonellosis, although
cultures were negative a serology for the somato antigen
O was pogitive in 1:320. She was treated with ciprofioxa-
cin with remision of her symptoms. She then developed
skin lesions in lower extremities characteristics of erythe-
ma nodosum. It has been proposed an association be-
tween several infectious and Takayasu's arteritis. We
present the first case in the literature of probably associ-
ation between Tokayasu's arteritis and salmonellosis.

Key words: Takayasu's arteritis, claudication,
Salmonella tiphy, Widal’s reaction.

arteritis de Takayasu es mas frecuente en el sexo
femenino. Se le ha relacionado con el HLA DR2 y
MB1 en personas orientales, con el DQ3 en ameri-
canos ¥y con el B5 en algunos mexicanos.!!!

Se ha sugerido una asociacién entre arteritis de
Takayasu y procesos infecciosos. Inicialmente se tra-
t6 de relacionar con infecciones por estreptococo del
grupo A debido al hallazgo de elevacién de anties-
treptolisina 0 en el 10-20% de los casos.!® También se
trat6 de correlacionar con aortitis sifilitica por los
hallazgos histopatolégicos en la pared de la aorta. En
nuestro medio ha sido relacionada con la tuberculo-
sis, aunque esta asociacién sigue siendo discuti-
da 131112 Existe el registro de un caso de arteritis de
Takayasu por la aplicacién de vacuna contra el virus
de la hepatitis B; el mecanismo propuesto fue una
reaccién cruzada que produjo una vasculitis de arte-
rias de mediano calibre.’® Presentamos el primer
caso de arteritis de Takayasu posiblemente relacio-
nado a infeccién por Salmonella tiphy.
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CASO CLINICO

Se traté de una mujer de 18 afios de edad que fue
admitida en el Hospital ABC por un padecimiento
de un mes de evolucién caracterizado por claudica-
cion de ambos miembros superiores, pero de mayor
intensidad en el derecho, adormecimiento, palidez y
dolor asociados con actividad fisica y elevacién de la
extremidad. Dos semanas después se agregé a este
cuadro cefalea frontal opresiva. También sefial6 su-
frir de dolor en la regién del masetero de seis meses
de evolucién; asi como caida de cabello, fotofobia
(principalmente derecha) y tres episodios de dolor
precordial un mes antes de su ingreso.

Entre sus antecedentes de importancia, refiri6é que
tres meses antes hab{a sufrido un cuadro de fiebre
que requirié de hospitalizacién. En esa ocasién se le
encontré con cefalea, evacuaciones pastosas disminui-
das en consistencia, dolor abdominal tipo célico y le-
siones en piel compatibles con eritema nodoso. Se le
realizaron reacciones febriles que mostraron una re-
acci6n serolégica de Widal tifico O de 1:320; la veloci-
dad de sedimentacién globular se detecté en 42 mm;
también presenté datos de anemia normocitica nor-
mocrémica. Debido a esto se inicid tratamiento con
400 mg de ciprofloxacina, administrados cada 12 ho-
ras por via endovenosa durante cuatro dias; después
continué con 500 mg de ciprofloxacina administrados
por via oral por 10 dias mas. La paciente fue dada de
alta por mejoria, sin fiebre y control serolégico tifico
de 0 1:80. Aproximadamente un mes después inicié su
padecimiento actual descrito en el parrafo anterior.

Al ingresar en nuestro hospital, la exploracién fi-
sica evidencié hiperemia conjuntival severa, livedo
reticularis en tronco y piernas, asf como carotidina.
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Los pulsos estaban ausentes en el brazo izquierdo y
disminuidos en el derecho. Presenté dolor abdominal
a la palpacién en epigastrio e hipocondrio izquierdo.

Sus exdmenes de ingreso mostraron anemia nor-
mocitica normocrémica, leucocitosis de 18,000 y velo-
cidad de sedimentacién globular elevada. La reaccién
serolégica de Widal tifico O fue positiva incluso a una
titulacion de 1:640. Con base en la sintomatologia de
la paciente, se decidié realizar panaortografia. Este
estudio evidenci6 estenosis a nivel de la subclavia de-
recha y datos inflamatorios en la subclavia izquierda;
no se detectaron anormalidades en cayado adrtico,
aorta toracica y abdominal ni en arterias renales e
iliacas (Figuras 1,2 y 3). Dado el grave cuadro y debi-
do a que la paciente presentaba dolor precordial con
caracteristicas de angor se realiz6 estudio de gamma-
grafia cardiaca con dipiridamol (MIBI), el cual result6
normal. Se inicié tratamiento a base de 1 g de metil-

Figura 2, Arteriografia a nive! de aorta abdominal, normal.

Figura 1. Arteriografia de subclavia derecha que muestra estenosis.

Figura 3. Arteriografia a nivel de iliacas, normal.
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Cuadro l. Porcentaje de sintomas mas frecuentes en la arteritis de Takayasu.

Ataque al Pérdida
Nimero de estado general  de peso Fiebre Cefalea Mareo
Autor Affo pacientes % % % % %
Nakao 1967 84 35 5 20 - —
Fraga 1972 22 40 4 — 50 —
Lupi 1977 107 56 22 18 57 -
Shelhamer 1985 20 30 - - 50 20
Hall 1985 32 50 38 44 28 41
Kerr 1994 60 30 20 30 35 20
Cuadro Il. Porcentaje de manifestaciones cardiovasculares mas frecuentes en la arteritis de Takayasu.
Disnea de Déficit Soplo
Nimero de esfuerzo Angina  Claudicacion  de pulso vascular HAS

Autor Aflo pacientes % % % % % %
Nakao 1967 84 18 13 - 23 - 52
Fraga 1972 22 9 — 59 — — —
Lupi 1977 107 72 A 29 96 94 72
Shefhamer 1985 20 - 16 9 50 94 41
Subramanyar 1985 20 25 25 45 - — -
Hall 1985 32 30 9 - 93 - 76
Kerr 1994 60 10 18 70 60 84 -

Abreviaturas: HAS = Hipertensidn arterial sistémica.

prednisolona por via endovenosa por tres dias; des-
pués continué con 60 mg de prednisona administra-
dos por via oral y por dia. Con esta terapia consiguié
una rapida y notable mejoria de su sintomatologia, in-
cluyendo recuperacién del pulso radial derecho. Fue
dada de alta para continuar su vigilancia y tratamien-
to como paciente externa.

DISCUSION

Savory, en 1956, y Kussmaul, en 1872, describieron
casos de arteritis de origen desconocido que afecta-
ba la aorta y sus ramas. En 1908, Takayasu consig-
noé el caso de una mujer joven con lesiones en fondo
de ojo caracterizadas por anastomosis arteriales,
exudados y hemorragia en flama.!* En México exis-
ten publicadas grandes series de casos de arteritis
de Takayasu; sin embargo, la epidemiologia de este
padecimiento se desconoce. La mayor cantidad de
casos ha sido registrada en Japén.

La arteritis de Takayasu se presenta con mayor
frecuencia en el sexo femenino y con una relacién en-
tre mujeres y hombres que fluctiia de 8.5:1 a 5.7:1;14%*
habitualmente la edad de presentacién oscila entre
los 20 y 30 afios de edad."® Los estudios de Lupi,"?
Fraga* Nakao,® Hall,” Kerr® y Shelhamer® han logra-
do establecer los hallazgos clinicos y arteriograficos
que ocurren en pacientes con arteritis de Takayasu.

Los sintomas generales observados con més frecuen-
cia son: malestar general, pérdida de peso, fiebre, cefalea
y mareo. El 46% de los casos presentan cefalea y el 45%
malestar general; precisamente son éstos los sintomas
predominantes en los cuadro agudos'*¢* (Cuadro I).

La presencia de cefalea, malestar general y mareo
que refirié la paciente atendida por nosotros correla-
ciona con lo informado en otras series y apoya clini-
camente el diagnédstico de arteritis de Takayasu.

Las manifestaciones cardiovasculares més fre-
cuentes consignadas en diversas series se muestran
en el cuadro II. Las principales son el soplo vascu-
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lar, presente en el 84 al 94%. Otras manifestaciones
fueron muy variables; la insuficiencia cardiaca sélo
ha sido registrada en una serie en la cual tuvo una
frecuencia 36% de los casos;!® la insuficiencia adrti-
ca valvular se ha encontrado en 7 a 20% de los ca-
sos, mientras que la insuficiencia mitral lo ha sido
en 5 a 11%.147%1%2 Respecto a nuestra paciente, los
electrocardiogramas no sugirieron isquemia; sin
embargo, por caracteristicas clinicas congruentes
con angor, se decidi6 realizar un estudio de gamma-
grafia con dipiridamol el cual fue negativo en sus
dos etapas para isquemia. El dato clinico mds su-
gestivo fue la claudicacién de miembros superiores
con ausencia de pulsos, manifestaciones caracteris-
ticas que condujeron a la arteriografia. En el cua-
dro II observamos que estos dos hallazgos también
fueron frecuentes con un intervalo de 9 a 70% para
la claudicacion y de 2.3 a 93% para el déficit de pul-
so. Creemos que la variacién observada tiene que
ver con el tiempo de evolucién y el momento en que
se realizo el examen fisico.»?8?

La paciente presenté alteraciones visuales carac-
terizadas por epiescleritis y fotofobia en su segundo
ingreso, seguramente como un proceso inmunolégi-
co como se observa en otras entidades reumatolégi-
cas. Su fondo de ojo se encontrd normal.

Las manifestaciones cutaneas son poco frecuen-
tes en la arteritis de Takayasu. En la serie de Lupi!
se encontré eritema indurado de Bazin en 26% de
los casos y adenopatia tuberculosa en 14%. Esto
puede deberse a que la tuberculosis es endémica en
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nuestro pais. Nakao,® en una serie de 82 pacientes,
observé eritema indurado de Bazin en sélo un caso
(0.01%), eritema nodoso en cinco (6%) y picderma
gangrenoso en uno (0.01%). Es importante recalcar
que las lesiones en arteritis de Takayasu con carac-
teristicas de eritema nodoso se deben biopsiar, ya
que Cajigas® sefiala cuatro casos que clinicamente
fueron diagnosticados como eritema nodoso, los
cuales al realizarseles biopsia tuvieron como diag-
noéstico final el de poliarteritis nodosa cutanea.

En un estudio europeo retrospectivo de 80 casos
de arteritis de Takayasu,'® se encontré que el fené-
meno de Raynaud es la manifestacién cutdnea més
frecuente (14%) seguido por el pioderma gangreno-
so (11%) y por eritema nodoso. Es importante co-
mentar que ninguno de los trabajos menciona si
puedan coexistir dos o mas lesiones diferentes.

La paciente presentd en su primer ingreso lesio-
nes compatibles con eritema nodoso, las cuales se
autolimitaron en algunos dias y dos semanas antes
de su segundo ingreso volvieron a aparecer. Debido
a la asociacion descrita entre arteritis de Takayasu
y tuberculosis se realizaron diversos examenes,
pero resultaron negativos (PPD y radiografia de té-
rax normales; no presenté adenomegalias y el sedi-
mento urinario no tuvo alteraciones). Sobre la posi-
ble asociacién entre arteritis de Takayasu y tuber-
culosis, existen algunas series que apoyan dicha
relacién y otras que la niegan. Rojas® determiné
anticuerpos de micobacterias y complejos inmunes
circulantes en sujetos con enfermedad en estado in-

Cuadro !ll. Porcentaje de afeccidn vascular en la arteritis de Takayasu.

AA AD Subclavia  Cardtida  Vertebral  Pulmonar Mesentérica  Renal
Autor Afio % % % % % % % %
Fraga 1972 40 18 65 22 15 - 18 18
Lupi 1977 27 67 85 44 19 14 14 62
Shelhamer 1985 66 66 80 69 38 — 80 76
Hall 1985 — - 80 47 25 — 5 20
Kerr 1994 17 17 93 58 35 — 18 38
Tipos de lesion arterial en la arteritis de Takayasu
I Il i v
Afeccidn Cayado adrtico Aorta abdominal Cayado aértico Cualquier lesién mas afeccion
¥ SUS ramas y aorta abdominal de arterias puimonares

Abreviaturas: AA = Aorta ascendente y arco adrtico. AD = Aorta descendente.
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activo; ninguno present6 positividad para complejos
inmunes y 12% tuvieron anticuerpos antimicobac-
teria (tres pacientes); sin embargo, el estudio no fue
comparado con un grupo control, es decir, un grupo
con enfermedad activa y otro con enfermedad inac-
tiva. El estudio realizado por Herndndez Pando,!
en el cual comparé tres grupos: uno con arteritis de
Takayasu, otro con tuberculosis y uno de sujetos sa-
nos, describié un antigeno llamado P-38 que es es-
pecifica de M. tuberculosis. El P-38 se encontrd en
el 55% de los pacientes con arteritis de Takayasu y
en el 80% de los pacientes con tuberculosis, pero no
se encontré en los individuos sanos.

Dentro de los exdmenes de laboratorio y gabinete
sefialados en las series revisadas, se presté impor-
tancia a la velocidad de sedimentacién globular
como marcador de actividad de la arteritis de Taka-
yasu;47%14 otros hallazgos frecuentes son anemia
normocitica normocrémica y leucocitosis, 4314

Otro aspecto importante en estos pacientes es la
realizacién de una panaortografia; este estudio es el
estandar de oro para el diagndéstico.’” El cuadro 111
muestra los sitios de afeccién ya sea por la presen-
cia de estenosis o de aneurismas. De acuerdo a los
estudios de Lupi,’?* Nakao® e Ishikawa,?® el tipo
mas frecuente es el III con 50-60% de los casos; el
segundo es el tipo IV con 20-40% de los casos, aun-
que en la serie de Nakao no se registré ningiin caso;
el tercero es el tipo II con 10-15% de los casos y, por
iltimeo, el tipo I con 8-12% de los casos. Respecto a
nuestra paciente, ella presenté una lesién que obs-
truia mas del 80% de la luz y cambios inflamatorios

en la subclavia derecha (Figura 1), considerada
como lesién tipo 1.

Nuestra paciente inicié su padecimiento actual
con un cuadro clinico sugestivo de fiebre enteral,
con una serologia positiva para Salmonella tiphy;y
si bien los cultivos no fueron positivos para estable-
cer el diagndstico definitivo, si presenté una res-
puesta al tratamiento ya que, después de un curso
de ciprofloxacina por 14 dias, la fiebre, la cefalea y
el malestar general desaparecieron, normalizdndo-
se también su serologia. En el segundo cuadro pre-
sent6 claudicacién y disminucion de pulso con sero-
logia positiva con titulacién de 1:640 para tifico O;
por esta razén, junto con la terapia para arteritis de
Takayasu, se inicié tratamiento para salmonelosis.

Debido a la ausencia de hemocultivos positivos
para Salmonella, no podemos asegurar que la pa-
ciente haya tenido fiebre tifvidea; asi, aunque la
elevacion serolégica de la reaccién de Widal no ha
sido registrada en asociacién con arteritis de Taka-
yasu, el cuadro inicial mejor$ con tratamiento anti-
microbiano.

Behar!® comentd que las enfermedades autoin-
munes son sindromes clinicos, en los que aparece
dafio al tejido normal como resultado de una res-
puesta aberrante del sistema de defensa contra an-
tigenos normales de la misma persona. El mecanis-
mo central de estas enfermedades es un defecto en
la tolerancia inmunolégica y, como resultado de
esto, la activacién y expansion de clonas de linfoci-
tos T y B especificos contra antigenos de la misma
persona con la produceién al mismo tiempo de au-

Grupol
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"Cicatrizacién espontanea”

Grupos llA - 1IB

Monocomplicado

Disminucitn de la actividad
con secuela circulatoria

Grupos Il - IV

Multicomplicado

Disminucién de la actividad
con secuela circulatoria

progresivo

Progresivo

° - | >
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Buen pronéstico con
diagnéstico temprano y tratamiento
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Figura 4. Historia natural de la arteritis de Takayasu.
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toanticuerpos y una gran cantidad de citocinas, asi
como de mediadores de la inflamacién. Behar habla
gobre la hipétesis llamada «m{mica molecular» en la
cual describe que cierto tipo de antigenos pueden
ser compartidos por el microorganismo y el huésped
(inmunidad celular cruzada). Otras de las hip6tesis
mencionadas por Behar es la que gefiala a la persis-
tencia de antigenos y de patégenos como el gatillo
para disparar una reaccién de autoinmunidad. Una
tercera hipétesis relaciona la presencia de superan-
tigenos bacterianos, los cuales ejercen sus efectos
sobre las células T a través de los receptores antigé-
nicos a las moléculas de histocompatibilidad clase
II (CMH clase II), expresadas en otras células sin
procesar ningun antigeno.

El pronéstico de estos pacientes depende del mo-
mento en que se sospecha la entidad y se establece
su diagnéstico para iniciar en forma temprana su
tratamiento y evitar asf sus complicaciones ulterio-
res (Figura 4).

Existen diversos tratamientos. Dentro de ellos
se encuentra el uso de esteroides®*"® como terapia
inicial. En casos de recaidas, se ha observado que
el empleo de medicamentos citot6xicos (como el
metotrexato) junto con esterocides’ ha tenido muy
buena respuesta; incluso algunos pacientes han
llegado a suspender su terapia con esteroides. El
tratamiento con cirugia fue propuesto desde 1964,
sobre todo para aquellos pacientes con estenosis
localizadas y/o aneurismas; pero la principal limi-
tante es precisamente que en la mayori{a el padeci-
miento no es localizado y que, por otro lado, mu-
chos de los casos responden al tratamiento médico.
En la presente década se ha hecho uso de la angio-
plastia percutdnea; con este tratamiento la limi-
tante es que sélo brinda mejoria temporal y que,
normalmente, los pacientes tienen que someterse
a miiltiples procedimientos.?
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