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Introducción
La enfermedad relacionada con IgG4 (IgG4-RD) es un trastorno
fibroinflamatorio sistémico caracterizado por niveles elevados
de IgG4 en sangre periferica e infiltración tisular por células
plasmáticas positivas para IgG4. A pesar de los avances en el
conocimiento de esta entidad, existe una falta de
biomarcadores fiables que permitan evaluar la actividad de la
enfermedad y mejorar el seguimiento de la misma.

Objetivos
Evaluar el papel de nuevos biomarcadores, incluidos los
plasmablastos y las citocinas IL-1b, IL-4, IL-5, IL-10, IL-13, IL-21 e
IFN-gamma, así como sus respectivos ratios, en la
monitorización de la actividad de la enfermedad. Además, de
compararlos con los biomarcadores clásicos utilizados hasta la
fecha.

Material y métodos
Se reclutaron de forma ambispectiva pacientes con enfermedad
relacionada con IgG4-RD en un único hospital terciario. La
inclusión requería cumplir al menos uno de los criterios
diagnósticos establecidos: Umehara, Okazaki o los criterios
ACR/EULAR de 2019. Se recopilaron variables clínicas,
incluyendo datos demográficos y las manifestaciones iniciales de
la enfermedad. La actividad de la enfermedad se evaluó
mediante el índice de respuesta de la IgG4-RD (Responder
Index), análisis de sangre y el criterio de actividad determinado
por el médico, todos ellos valorados en el mismo punto de corte
al momento de inclusión en el estudio. Además, en los
pacientes que contaban con un PET-TAC disponible en ese
momento, se incluyó esta información como variable adicional.
Los biomarcadores para la evaluación de la actividad incluyeron
parámetros clásicos como PCR, VSG, niveles séricos de IgG4 e
IgG total (y su proporción), C3 y C4, hemoglobina y eosinófilos.
Se analizaron nuevos biomarcadores, incluidos plasmablastos y
las citocinas IL-1b (proinflamatoria), IL-10 (antiinflamatoria), IL-
13 (profibrótica), IFN-g (fenotipo T helper 1), IL-5 (fenotipo T
helper 2), IL-4 e IL-21 (fenotipo T helper folicular), así como sus
ratios.
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Resultados
El estudio incluyó a 35 pacientes con IgG4-RD, predominantemente varones (77,14%),
con un responder index de 6,09 (IC 4,63-7,55) (Tabla 1). La evaluación PET mostró
correlaciones estadísticamente significativas con los niveles de eosinófilos (p=0,03) y con
los ratios de IL-13/IFN-g (p=0,04), IL-21/IFN-g (p=0,02) e IFN-g/IL-4 (p=0,00), destacando
el papel de estas interleucinas en los procesos inflamatorios. Los criterios de evaluación
médica mostraron una relación estadísticamente significativa exclusivamente con los
niveles de IgG (p=0,01). El responder index mostró correlaciones significativas con los
niveles de IgG (p=0,02), IgG4 (p=0,01) e IL-5 (p=0,03), así como con las proporciones de
IL-10/IL-5 (p=0,05) e IL-21/IL-5 (p=0,05). Ni la PCR ni la VSG mostraron relaciones
estadísticamente significatives (Tabla 2).

Conclusiones Este estudio muestra la utilidad de nuevos biomarcadores en la monitorización de la actividad de IgG4-RD. La correlación entre hallazgos PET y ratios (IL-13/IFN-g, IL-21/IFN-g e IFN-g/IL-
4) evidencia su papel en la evaluación inflamatoria. IgG e IgG4 siguen siendo marcadores relevantes, relacionados con el responder index, mientras que PCR y VSG mostraron utilidad limitada. IL-5
destaca como clave, especialmente en los ratios IL-10 e IL-21, con correlaciones significativas al responder index. Estos resultados apoyan un enfoque integral que combine biomarcadores clásicos y
nuevos (en especial los ratios) para mejorar el control de la actividad en IgG4-RD.

Tabla 1: Características basales.

Tabla 2: Evaluación de la actividad en el total de los pacientes.
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