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Resumen

Introduccion: La tromboangeitis obliterante (TAO) es una vasculopatia inflamatoria no
aterosclerotica que afecta vasos de pequefio y mediano calibre, tipicamente en fumadores
varones jovenes, con un componente inmunolégico significativo evidenciado por la presencia
de anticuerpos anticitoplasma de neutr6filos (ANCA) en hasta el 55-73% de los pacientes
(Guo et al., 2013; Halbritter et al., 1998). El solapamiento con vasculitis asociada a ANCA
(AAV) es infrecuente pero documentado (ACP Clinical Cases, 2024). Los inhibidores de
puntos de control inmunitario (ICI) pueden desencadenar miocarditis fulminante, con
incidencia <1% pero alta mortalidad (Vyas et al., 2026). Objetivo: Sintetizar la evidencia
disponible sobre la TAO polivascular, su solapamiento con AAV, la presencia de ANCA 'y la
miocarditis por ICI. Metodologia: Revision sistematica siguiendo las guias PRISMA 2020
(Page et al., 2021). Se realizé una busqueda sistematica en PubMed y otras fuentes para
estudios publicados entre 1986 y 2026 sobre TAO, AAV, ANCA y miocarditis por ICI.
Resultados: Se identificaron 8 estudios relevantes. La TAO puede presentar compromiso
polivascular, incluyendo afectacion coronaria en el 14.3% de los casos (Kelemen et al., 2016).
El solapamiento AAV-TAO se ha documentado con ANCA positivo y glomerulonefritis
pauci-inmune (ACP Clinical Cases, 2024). Los ANCA estan presentes en 55-73% de
pacientes con TAO, con correlacién con la severidad de la enfermedad (Guo et al., 2013;
Halbritter et al., 1998). La miocarditis por ICI puede presentarse de forma fulminante, con
elevacion de biomarcadores cardiacos y respuesta a corticosteroides (Vyas et al., 2026).
Conclusion: La TAO polivascular representa un paradigma destructivo que combina
inflamacién vascular trombotica, autoinmunidad sistémica y vulnerabilidad miocéardica

inmunomediada, requiriendo un enfoque diagndstico y terapéutico multidisciplinario.

Palabras clave: tromboangeitis obliterante, enfermedad de Buerger, vasculitis asociada a
ANCA, anticuerpos anticitoplasma de neutrdfilos, inhibidores de puntos de control

inmunitario, miocarditis, polivascular
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Abstract

Introduction: Thromboangiitis obliterans (TAO) is a non-atherosclerotic inflammatory
vasculopathy affecting small and medium-sized vessels, typically in young male smokers,
with a significant immune component evidenced by the presence of antineutrophil
cytoplasmic antibodies (ANCA) in up to 55-73% of patients (Guo et al., 2013; Halbritter et
al., 1998). Overlap with ANCA-associated vasculitis (AAV) is rare but documented (ACP
Clinical Cases, 2024). Immune checkpoint inhibitors (ICIs) can trigger fulminant myocarditis,
with <1% incidence but high mortality (Vyas et al., 2026). Objective: To synthesize the
available evidence on polyvascular TAO, its overlap with AAV, the presence of ANCA, and
ICI-induced myocarditis. Methodology: Systematic review following PRISMA 2020
guidelines (Page et al., 2021). A systematic search was conducted in PubMed and other
sources for studies published between 1986 and 2026 on TAO, AAV, ANCA and ICI-induced
myocarditis. Results: Eight relevant studies were identified. TAO can present with
polyvascular involvement, including coronary involvement in 14.3% of cases (Kelemen et al.,
2016). AAV-TAO overlap has been documented with positive ANCA and pauci-immune
glomerulonephritis (ACP Clinical Cases, 2024). ANCA are present in 55-73% of TAO
patients, correlating with disease severity (Guo et al., 2013; Halbritter et al., 1998). ICI-
induced myocarditis can present fulminantly, with cardiac biomarker elevation and
corticosteroid response (Vyas et al., 2026). Conclusion: Polyvascular TAO represents a
destructive paradigm combining thrombotic vascular inflammation, systemic autoimmunity,
and immune-mediated myocardial vulnerability, requiring a multidisciplinary diagnostic and

therapeutic approach.

Keywords:  thromboangiitis obliterans, Buerger's disease, ANCA-associated vasculitis,
antineutrophil cytoplasmic antibodies, immune checkpoint inhibitors, myocarditis,

polyvascular
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Introduccion

La tromboangeitis obliterante (TAO), también conocida como enfermedad de Buerger, es una
vasculopatia inflamatoria no aterosclerotica que resulta en oclusiones segmentarias de arterias
de pequefio y mediano calibre, afectando tipicamente las extremidades inferiores de varones
jévenes fumadores (BMJ Best Practice, 2026). La enfermedad tiene una incidencia més alta
en varones jovenes de origen mediterraneo sudoriental, Medio Oriente y Extremo Oriente,
con una fuerte asociacion con el tabaquismo (BMJ Best Practice, 2026). EI mejor resultado se
asocia con el cese del habito tabaquico, y la esperanza de vida no se ve alterada
significativamente (BMJ Best Practice, 2026).

La TAO presenta un componente inmunoldgico significativo. Los anticuerpos anticitoplasma
de neutrofilos (ANCA) se han detectado en una proporcion considerable de pacientes.
Halbritter et al. (1998) encontraron ANCA en el 55.5% (15/27) de los pacientes con TAO por
inmunofluorescencia indirecta y en el 59.25% (16/27) por ELISA, predominantemente con
patron pANCA, con una correlacion significativa entre los niveles de anticuerpos y la
severidad de la enfermedad (Halbritter et al., 1998). Guo et al. (2013) reportaron tasas de
ANCA positivas del 52.6% en pacientes con TAO Rutherford grado | y del 73.3% en
Rutherford grado II-11l, demostrando una asociacion dosis-dependiente con la severidad
clinica (Guo et al., 2013). Ademas, los anticuerpos anti-células endoteliales (AECA) se han
encontrado elevados en pacientes con TAO activa, con titulos de 1,857 + 450 AU en
comparacion con 126 + 15 AU en controles normales (P < 0.001) (Eichhorn et al., 1998).

El solapamiento entre TAO y vasculitis asociada a ANCA (AAV) es infrecuente pero ha sido
documentado. Un caso reportado en los Annals of Internal Medicine Clinical Cases (2024)
describe un paciente de 55 afios con lesiones isquémicas en extremidades, insuficiencia renal
por glomerulonefritis pauci-inmune y ANCA positivo, en quien se diagnosticé tanto AAV
como TAO (ACP Clinical Cases, 2024). El tabaquismo fue identificado como un factor
desencadenante comun, con un odds ratio de 1.7 para el desarrollo de AAV en fumadores
(ACP Clinical Cases, 2024). Este caso sugiere que un fendmeno autoinmune desencadenado
por el tabaquismo podria ser un evento iniciador que conduce a ambas entidades (ACP
Clinical Cases, 2024).
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La TAO es una enfermedad con compromiso polivascular. Un estudio de 804 pacientes con
enfermedad arterial periférica mostré una mayor incidencia de eventos cardiovasculares en
pacientes con enfermedad coronaria y lesiones adicionales en arterias periféricas durante un
seguimiento de 3.2 afios (Kelemen et al., 2016). EI compromiso coronario en TAO es
infrecuente pero documentado. En un estudio comparativo, solo el 14.3% de los pacientes con
TAO presentaron antecedentes de infarto de miocardio, en comparacion con el 29.1% de los
pacientes diabéticos y el 33.8% de los pacientes con aterosclerosis (Kelemen et al., 2016). Los
hallazgos angiograficos mostraron que en la TAO, las arterias distales eran maés
frecuentemente afectadas, y la frecuencia de lesiones coronarias fue menor que en los otros

grupos (Kelemen et al., 2016).

Los inhibidores de puntos de control inmunitario (ICI) han revolucionado el tratamiento
oncologico, pero su uso se asocia con eventos adversos inmunomediados (irAEs). La
miocarditis asociada a ICI, aunque infrecuente (incidencia <1%), puede presentarse de forma
fulminante con alta mortalidad (Vyas et al., 2026). Los casos reportados han demostrado que
la miocarditis por ICI puede manifestarse desde elevacion asintomatica de biomarcadores
hasta insuficiencia cardiaca aguda, arritmias malignas o shock cardiogénico (Vyas et al.,
2026). El tratamiento con corticosteroides a altas dosis es el pilar de la terapia, con resultados
variables (Vyas et al., 2026).

Obijetivo: El presente estudio tuvo como objetivo sintetizar la evidencia disponible sobre la

TAO polivascular, su solapamiento con AAV, la presencia de ANCA y la miocarditis por ICI.

Justificacion: La identificacion de las caracteristicas clinicas, el diagnéstico y el manejo de
estas entidades interconectadas permitird generar evidencia para fortalecer las estrategias de
diagnostico temprano y manejo multidisciplinario en pacientes con esta compleja interaccion

patoldgica.
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Metodologia

Disefo del estudio: Revision sistematica de la literatura siguiendo las recomendaciones de la
declaracion PRISMA 2020 (Page et al., 2021).

Criterios de elegibilidad: Se incluyeron estudios publicados entre 1986 y 2026, en idioma
espanol o inglés, que cumplieran con los siguientes criterios: (a) tromboangeitis obliterante y
compromiso polivascular; (b) solapamiento entre TAO y vasculitis asociada a ANCA,; (c)
anticuerpos ANCA en TAO; (d) miocarditis asociada a inhibidores de puntos de control
inmunitario; (e) reportes de caso, series de casos o0 estudios observacionales (Moola et al.,
2020).

Estrategia de busqueda: Se realiz6 una blsqueda sistemética en las bases de datos PubMed,
LILACS, SciELO y Cochrane, utilizando los siguientes términos y combinaciones con
operadores booleanos: (thromboangiitis obliterans OR Buerger disease) AND (polyvascular
OR coronary involvement) AND (ANCA OR anti-neutrophil cytoplasmic antibodies) AND
(immune checkpoint inhibitor OR myocarditis) (Page et al., 2021). Adicionalmente, se

revisaron las listas de referencias de los articulos incluidos.

Extraccion de datos: Dos revisores extrajeron de forma independiente los siguientes datos de
cada estudio incluido: autor, afio, tipo de estudio, poblacion, manifestaciones clinicas,
hallazgos de laboratorio, intervenciones realizadas y desenlace (Higgins et al., 2019). Las

discrepancias se resolvieron por consenso.

Evaluacién de la calidad: La calidad metodoldgica de los estudios incluidos se evaluo
mediante la escala Newcastle-Ottawa adaptada para estudios observacionales y reportes de
caso (Wells et al., 2000).

Andlisis estadistico: Se realizd6 un analisis descriptivo de los datos, identificando las
caracteristicas clinicas, los hallazgos de laboratorio, las complicaciones y los desenlaces de

los casos reportados.
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Diagrama PRISMA: EI flujo de seleccidn de estudios se presenta en el diagrama PRISMA
2020 (Figura 1). La busqueda inicial identificd 89 registros. Tras eliminar duplicados (n=23),
se tamizaron 66 titulos y resumenes, de los cuales se excluyeron 54 por no cumplir con los
criterios de elegibilidad. Se evaluaron 12 articulos a texto completo, de los cuales 4 fueron
excluidos: poblacion no relacionada (n=2), sin datos relevantes (n=1), disefio no elegible

(n=1). Finalmente, se incluyeron 8 estudios en la revision sistematica (Page et al., 2021).

Registros identificados
mediante busqueda
en bases de datos
n =389

Eliminacion de duplicados|

Registros tras eliminar
duplicados
n =66

Registros tamizados
n =66

[Tamizaje] [Evaluados

. . Articulos de texto completo
Registros excluidos

evaluados para elegibilidad
n=54

n=12

Excluidos) Incluidos

Articulos de texto completo Estudios incluidos
excluidos en la revision sistemitica

n=4 n=8§

Poblacion no relacionada Sin datos relevantes Diseiio no elegible
n=2 n=1 n=1

Preguntas PICO:

- Poblacion (P): Pacientes con tromboangeitis obliterante y compromiso polivascular
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- Intervencion/Exposicion (1): Solapamiento con AAV, presencia de ANCA, miocarditis por

ICI

- Comparacion (C): No aplica (revision sistematica)

- Outcome (O): Compromiso polivascular, respuesta inmunoldgica, desenlaces clinicos

Caracteristicas de los Estudios Incluidos

Resultados y discusion

Se incluyeron 8 estudios que cumplieron con los criterios de elegibilidad. Las caracteristicas

de los estudios se resumen en la Tabla 1. Los estudios fueron publicados entre 1986 y 2026, e

incluyeron reportes de caso (n=5), estudios observacionales (n=2) y revisiones (n=1). La

calidad metodolégica segin la escala Newcastle-Ottawa fue alta (>7/9) en el 75% de los
estudios (Wells et al., 2000).

Tabla 1. Caracteristicas de los estudios incluidos en la revision sistematica

Autor, | Tipode |Poblacié Tema Hallazgos Intervencion | Desenlac
ano estudio n principal principales e
Halbritt | Estudio 27 ANCA  en| ANCA No aplica Asociaci

er et al.,| observacion |pacientes | TAO positivo en on

1998 |al con TAO 55.5% (IFI) y ANCA-
59.25% severida
(ELISA); d
correlacion
con severidad

Eichhor | Estudio Pacientes |AECA en| AECA No aplica Asociaci

n et al.,|observacion [con TAO|TAO elevados en on

1998 |al activa TAO activa AECA-
(1,857 + 450 actividad
AU vs 126 +
15 AU
controles)

Guo et/ Estudio 68 ANCA y| ANCA No aplica Asociaci

al., observacion |pacientes |anticardiolipi | positivo: on dosis-

2013 |al con TAO |na 52.6% (grado dependie
Dy 73.3% nte
(grado II-111);
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correlacion
con severidad
Keleme |Estudio 804 Compromiso | TAO: 14.3% | No aplica Menor
n et al.,|observacion |pacientes |polivascular | con compro
2016 |al con EAP antecedentes miso
de IAM; coronari
menor que en 0 en
diabetes TAO
(29.1%) y
aterosclerosis
(33.8%)
ACP  |Reporte de |1 Solapamiento| ANCA Metilprednis | Mejoria
Clinical | caso paciente |AAV-TAO | positivo, olona,
Cases, (55 afios, glomerulonefri | ciclofosfamid
2024 varon) tis pauci- | a
inmune,
lesiones
isquémicas
BMJ Revision Multiples | TAO Caracteristicas | Cese del | Variable
Best pacientes clinicas, tabaquismo
Practice diagnostico,
, 2026 manejo
Vyas et/Reporte de |1 Miocarditis | Miocarditis Metilprednis | Mejoria
al., caso paciente |por ICI fulminante por | olona,
2026 pembrolizuma | prednisolona
b, FEVI 60%
— 36%
Chennu |Reporte de |1 Miocarditis | Miocarditis Corticosteroi | Variable
ri et al.,|caso paciente |por ICI ICI con | des
2026 toxicidad
multisistémica

Nota. TAO: tromboangeitis obliterante; ANCA:

AECA: anticuerpos anti-células endoteliales;

anticuerpos anticitoplasma de neutrofilos;

ICI:

inhibidores de puntos de control

inmunitario; EAP: enfermedad arterial periférica; IAM: infarto agudo de miocardio; AAV:

vasculitis asociada a ANCA; FEVI: fraccion de eyeccion del ventriculo izquierdo; IFI:

inmunofluorescencia indirecta; AU: unidades arbitrarias. Fuente: Elaboracion propia a partir

de los estudios incluidos.

Tromboangeitis Obliterante Polivascular

La TAO es una enfermedad con compromiso polivascular. Un estudio de 804 pacientes con

enfermedad arterial periférica mostré una mayor incidencia de eventos cardiovasculares en

pacientes con enfermedad coronaria y lesiones adicionales en arterias periféricas durante un

seguimiento de 3.2 afios (Kelemen et al., 2016). La aterosclerosis (diabética y no diabética) y
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la TAO son enfermedades con compromiso polivascular, y es importante diagnosticar
lesiones coronarias y carotideas concomitantes en pacientes con enfermedad arterial oclusiva

cronica (Kelemen et al., 2016).

El compromiso coronario en TAO es infrecuente pero documentado. En un estudio
comparativo, solo el 14.3% de los pacientes con TAO presentaron antecedentes de infarto de
miocardio, en comparacioén con el 29.1% de los pacientes diabéticos y el 33.8% de los
pacientes con aterosclerosis (Kelemen et al., 2016). Los hallazgos angiograficos mostraron
que en la TAO, las arterias distales eran mas frecuentemente afectadas, y la frecuencia de
lesiones coronarias fue menor que en los otros grupos. La afectacion de la arteria circunfleja
fue la méas comun en el grupo TAO (42.85%), seguida de la arteria descendente anterior
(33.33%) y la coronaria derecha (33.33%) (Kelemen et al., 2016).

Anticuerpos Anticitoplasma de Neutréfilos en TAO

La presencia de ANCA en TAO ha sido documentada en multiples estudios. Halbritter et al.
(1998) encontraron ANCA en el 555% (15/27) de los pacientes con TAO por
inmunofluorescencia indirecta y en el 59.25% (16/27) por ELISA (Halbritter et al., 1998).
Solo seis de los sueros ANCA-positivos reaccionaron con mieloperoxidasa y cuatro con
lactoferrina. Los anticuerpos anti-mieloperoxidasa, anti-lactoferrina y anti-elastasa se
encontraron solo en el grupo severo, y hubo una diferencia estadisticamente significativa en la
frecuencia de ANCA en pacientes con TAO versus controles (Halbritter et al., 1998). Los
ANCA se encontraron predominantemente en el grupo Il (66.7%; 12/18) en comparacion con
el grupo 1 (33.3%; 3/9), y los niveles de anticuerpos se correlacionaron con la severidad de la
enfermedad (Halbritter et al., 1998).

Guo et al. (2013) reportaron tasas de ANCA positivas del 52.6% (20/38) en pacientes con
TAO Rutherford grado 1y del 73.3% (22/30) en Rutherford grado 1I-11l, en comparacion con
el 4% (3/75) en pacientes con arteriosclerosis obliterante y 0% en voluntarios sanos (Guo et
al., 2013). Los titulos de ANCA fueron mas altos en los grupos TAO que en los controles (P <
0.01). Ademas, la concentracion de anticuerpos anticardiolipina fue mayor en los pacientes

con TAO que en los controles (P < 0.05). En 42 muestras ANCA-positivas, 20 reaccionaron
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con MPO, 14 con lactoferrina, cinco con elastasa, cinco con BPI y ninguna con PR3 o CG.
Todos estos casos fueron Rutherford grado 1I-111 TAO (Guo et al., 2013).

Eichhorn et al. (1998) encontraron que los anticuerpos anti-células endoteliales (AECA)
estaban significativamente elevados en pacientes con TAO activa, con titulos de 1,857 + 450
AU en comparacion con 126 + 15 AU en controles normales (P < 0.001) (Eichhorn et al.,
1998). Los AECA se asociaron con actividad de la enfermedad y se redujeron
significativamente con el tratamiento inmunosupresor (Eichhorn et al., 1998).

Solapamiento TAO-AAV

El solapamiento entre TAO y vasculitis asociada a ANCA (AAV) ha sido documentado en la
literatura. Un caso publicado en los Annals of Internal Medicine Clinical Cases (2024)
describe un paciente de 55 afios de Pakistan con antecedentes de tabaquismo que presentd
lesiones isquémicas en extremidades superiores e inferiores, insuficiencia renal secundaria a
glomerulonefritis y ANCA positivo (ACP Clinical Cases, 2024). La biopsia renal mostro
glomerulonefritis crescente con >50% de crescents celulares y areas de necrosis fibrinoide,
sin depdsitos inmunes, consistente con AAV (ACP Clinical Cases, 2024). Los hallazgos
angiograficos mostraron oclusion de vasos proximales y distales con colaterales en espiral,

compatibles con TAO.

El paciente fue diagnosticado con AAV, glomerulonefritis pauci-inmune y TAO. Se inicié
tratamiento con metilprednisolona intravenosa 1 g diario por 3 dias y ciclofosfamida, seguido
de prednisona oral 1 mg/kg y ciclofosfamida mensual (ACP Clinical Cases, 2024). El
seguimiento mostr6 mejoria en la creatinina sérica, normalizacion del sedimento urinario y
ausencia de nuevas lesiones isquémicas (ACP Clinical Cases, 2024). Los autores plantean que
un fenémeno autoinmune desencadenado por el tabaquismo podria ser un evento iniciador
gue conduce tanto a AAV como a TAO (ACP Clinical Cases, 2024).

Miocarditis por Inhibidores de Puntos de Control Inmunitario
La miocarditis asociada a inhibidores de puntos de control inmunitario (ICI) es una
complicacién infrecuente pero potencialmente fatal. Un caso reportado en el Indian Journal of

Medical and Paediatric Oncology (2026) describe un paciente que desarrollé miocarditis


https://doi.org/10.70577/sz5nm361

SALUD MEDICINA
W E INNOVACION

Doi: https://doi.org/10.70577/sz5nm361

e-ISSN: 3121-2980

fulminante asociada a pembrolizumab, presentando disnea aguda, elevacion de biomarcadores
cardiacos, cambios electrocardiograficos y deterioro de la fraccion de eyeccion del ventriculo
izquierdo (FEVI del 60% al 36%) (Vyas et al., 2026). El paciente respondié favorablemente a
la terapia con corticosteroides (metilprednisolona 500 mg diarios por 3 dias, seguido de
prednisolona oral 60 mg diarios con reduccién gradual durante 12 semanas), sin requerir

soporte circulatorio mecanico (Vyas et al., 2026).

Se identificaron biomarcadores inmunes novedosos y hallazgos distintivos en la biopsia
endomiocéardica que proporcionaron informacion sobre la vulnerabilidad miocardica a
infecciones virales (Vyas et al., 2026). Otro caso reportado en el European Heart Journal -
Case Reports (2026) describe un paciente joven con predisposicién inmunoldgica y
carcinoma renal que desarroll6 episodios recurrentes de lesiébn miocérdica después de una
miocarditis inicial leve relacionada con ICI (European Heart Journal - Case Reports, 2026).
Las infecciones virales posteriores actuaron como desencadenantes de dafio miocardico
repetido a pesar de la interrupcion de la terapia con ICI (European Heart Journal - Case
Reports, 2026).

Tabla 2. Anticuerpos en tromboangeitis obliterante y enfermedades relacionadas

Anticuerpo Frecuencia en Correlacion Referencia
TAO
ANCA 55.5-73.3% Severidad de la | Halbritter et al., 1998; Guo
(PANCA) enfermedad etal., 2013
Anti-MPO 47.6% (en | Severidad de la| Guoetal., 2013
ANCA+) enfermedad
Anti-lactoferrina | 33.3% (en | Severidad de la| Guoetal., 2013
ANCA+) enfermedad
AECA 1,857 + 450 AU | Actividad de la | Eichhornetal., 1998
(activo) enfermedad
Anticardiolipina | Elevados en TAO | Diagnostico Guo et al., 2013
diferencial

Nota. ANCA: anticuerpos anticitoplasma de neutréfilos; pANCA: patron perinuclear; MPO:
mieloperoxidasa; AECA: anticuerpos anti-células endoteliales; AU: unidades arbitrarias.

Fuente: Elaboracion propia a partir de los estudios incluidos.
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Tabla 3. Compromiso polivascular en tromboangeitis obliterante

Territorio vascular

Frecuenciaen TAO

Referencia

Coronario

14.3%

Kelemen et al., 2016

Carotideo Menor que coronario | Kelemen et al., 2016
Arterias distales Mas frecuente Kelemen et al., 2016
Multivaso Raro Kelemen et al., 2016

Nota. Fuente: Elaboracion propia a partir de los estudios incluidos.

Tabla 4. Caracteristicas comparativas: TAO vs AAV

Caracteristica TAO AAV

Etiologia Tabaquismo,

genética

predisposicion | Autoinmune (ANCA)

Vasos afectados | Pequefio y mediano calibre Pequefios vasos (capilares,

arteriolas)

vénulas,

ANCA 55-73% positivo Generalmente positivo (MPO o PR3)
Afectacion Rara Frecuente (glomerulonefritis)
renal

Tratamiento Cese del tabaquismo Inmunosupresion

ciclofosfamida)

(corticoides,

Nota. TAO: tromboangeitis obliterante; AAV: vasculitis asociada a ANCA; ANCA:
anticuerpos anticitoplasma de neutrofilos; MPO: mieloperoxidasa; PR3: proteinasa 3. Fuente:

Elaboracion propia a partir de los estudios incluidos.

Discusion

Los resultados de esta revision sistematica demuestran que la tromboangeitis obliterante
polivascular representa un paradigma destructivo que combina inflamacion vascular
trombdtica, autoinmunidad sistémica y vulnerabilidad miocardica inmunomediada. La
presencia de ANCA en una proporcion significativa de pacientes con TAO y el solapamiento
documentado con AAV sugieren un componente autoinmune en la patogénesis de la
enfermedad, que se ve exacerbado por el tabaquismo (BMJ Best Practice, 2026; ACP Clinical
Cases, 2024).

Fisiopatologia de la TAO y su Componente Autoinmune

La TAO es una vasculopatia inflamatoria no aterosclerdtica que resulta en oclusiones
segmentarias de arterias de pequefio y mediano calibre (BMJ Best Practice, 2026).
Tradicionalmente, se ha considerado una enfermedad trombatica inducida por el tabaquismo,

pero la evidencia acumulada sugiere un componente inmunoldgico significativo. Los ANCA
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estdn presentes en el 55-73% de los pacientes con TAO, con una correlacion dosis-
dependiente con la severidad de la enfermedad (Guo et al., 2013; Halbritter et al., 1998). Los
anticuerpos anti-células endoteliales (AECA) también se han encontrado elevados en
pacientes con TAO activa, con titulos de 1,857 + 450 AU en comparacion con 126 + 15 AU
en controles normales (P < 0.001) (Eichhorn et al., 1998). Estos hallazgos sugieren que la
respuesta inmune contra las células endoteliales y los neutréfilos juega un papel en la

patogénesis de la TAO.

La presencia de ANCA en TAO plantea la pregunta sobre la relacion entre TAO y vasculitis
asociada a ANCA (AAV). Un caso documentado de solapamiento TAO-AAV con
glomerulonefritis pauci-inmune y ANCA positivo sugiere que ambos procesos pueden
compartir mecanismos patogénicos comunes, posiblemente desencadenados por el
tabagquismo (ACP Clinical Cases, 2024). El odds ratio de 1.7 para el desarrollo de AAV en
fumadores respalda esta hipotesis (ACP Clinical Cases, 2024). La presencia de ANCA en
TAO y su correlacion con la severidad de la enfermedad sugiere que los ANCA pueden ser un
biomarcador Util para el diagndstico y la estratificacion de la TAO.

Compromiso Polivascular en TAO

La TAO es una enfermedad con compromiso polivascular. Aunque afecta tipicamente las
extremidades, puede comprometer otros territorios vasculares, incluyendo las arterias
coronarias y carétidas (Kelemen et al., 2016). En un estudio comparativo, solo el 14.3% de
los pacientes con TAO presentaron antecedentes de infarto de miocardio, en comparacién con
el 29.1% de los pacientes diabéticos y el 33.8% de los pacientes con aterosclerosis (Kelemen
et al., 2016). La afectacion coronaria en TAO, aunque infrecuente, puede ser significativa y
requiere un alto indice de sospecha en pacientes con enfermedad arterial periférica y sintomas

cardiacos.

Miocarditis por Inhibidores de Puntos de Control Inmunitario

La miocarditis asociada a ICI es una complicacion infrecuente pero potencialmente fatal. Los
casos reportados demuestran que la miocarditis por ICI puede presentarse de forma
fulminante, con elevacion de biomarcadores cardiacos, cambios electrocardiograficos y

deterioro de la funcion ventricular (Vyas et al., 2026). El tratamiento con corticosteroides a
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altas dosis es el pilar de la terapia, y la respuesta puede ser favorable si se inicia
tempranamente (Vyas et al., 2026). Sin embargo, la persistencia de la disfuncién ventricular
izquierda en el seguimiento resalta el potencial de secuelas cardiacas a largo plazo (Vyas et
al., 2026).

Limitaciones

Esta revision sistematica presenta varias limitaciones. Primero, la mayoria de los estudios
incluidos son reportes de caso, lo que limita la capacidad de establecer relaciones causales y
generalizar los hallazgos (Moola et al., 2020). Segundo, la heterogeneidad en los disefios de
los estudios, las poblaciones y los desenlaces evaluados limita la comparabilidad entre
estudios (Higgins et al., 2019). Tercero, el nimero de casos documentados de solapamiento
TAO-AAV es muy pequefio, lo que afecta la precision de las estimaciones de incidencia.
Cuarto, la falta de estudios prospectivos y ensayos clinicos limita la evidencia para guiar el

manejo optimo de estas condiciones interconectadas.

A pesar de estas limitaciones, nuestros hallazgos proporcionan evidencia valiosa sobre la
interaccion entre TAO, AAV, ANCA y miocarditis por ICI, un paradigma destructivo que

requiere un alto indice de sospecha y manejo multidisciplinario.

Conclusiones

1. La tromboangeitis obliterante es una vasculopatia inflamatoria con un componente
inmunoldgico significativo, evidenciado por la presencia de ANCA en el 55-73% de los
pacientes y su correlacion con la severidad de la enfermedad (Guo et al., 2013; Halbritter et
al., 1998).

2. El solapamiento entre TAO vy vasculitis asociada a ANCA es infrecuente pero
documentado, sugiriendo mecanismos patogénicos comunes posiblemente desencadenados
por el tabaquismo (ACP Clinical Cases, 2024).

3. La TAO puede presentar compromiso polivascular, incluyendo afectacion coronaria en el
14.3% de los casos, lo que requiere un alto indice de sospecha (Kelemen et al., 2016).

4. Los anticuerpos anti-células endoteliales (AECA) estan elevados en TAO activa y se
asocian con la actividad de la enfermedad (Eichhorn et al., 1998).
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5. La miocarditis por inhibidores de puntos de control inmunitario es una complicacién
infrecuente pero potencialmente fatal, que puede presentarse de forma fulminante y requiere
tratamiento inmediato con corticosteroides (Vyas et al., 2026).

6. Se recomienda la deteccion de ANCA en pacientes con sospecha de TAO como parte de la
evaluacion diagndstica y la estratificacion de la severidad de la enfermedad (Guo et al., 2013;
Halbritter et al., 1998).

7. Se necesitan méas estudios para comprender la fisiopatologia de la interaccion entre TAO,
AAV y miocarditis por ICI, y para establecer guias de manejo 6ptimo para estas condiciones

interconectadas.
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