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Riesenzellarteritis — Formen/Komplikationen

Kraniale Riesenzellarteriitis
(kraniale RZA, fruher Arteriitis
temporalis)

* Kraniale Form:

 Ischamische Komplikationen: AION, Visusverlust,
Schlaganfall

Grossgefassvaskulitis,

RZA vom zentralen Typ  Grossgefassvaskulitis:

» Aortopathie (Dilatation, Dissektion, Ruptur)
» Seltener Stenosen
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Riesenzellarteritis - Formen

LV-GCA

https://doi.org/10.1038/s41572-021-00327-5

"

Flgure 2 | Typical distribution of pain in patients with PMR.
Shaded areas demonstrate typical sites of pain in
individuals with PMR including a | shoulder girdle and neck
pain distribution and b | pelvic girdle pain distribution.

Salvarani, C. et al. Nat. Rev. Rheumatol 2012
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Riesenzellarteritis - Symptome

Kraniale Riesenzellarteriitis
(kraniale RZA, fruher Arteriitis

temporalis)
Cranial
Symptoms and signs GCA
Headache ++
Arterial swelling/tenderness, +
bruits
Jaw claudication/tongue pain s
Grossgefassvaskaulitis, Visual symptoms/complications ++
RZA vom zentralen Typ Fever, weight loss +
Arm claudication, RP +
Polymyalgic symptoms ‘-
Acute phase reactants R
Peripheral arthritis/RS3PE -

syndrome

Rheumatology 2017;56:506-515
doi:10.1093/rheumatology/kew273
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RZA - Grossgefassvaskulitis

- Elfishawi et al.: retrospektive Analyse der
Grossgefassvaskulitis bei RZA
« 289 Patienten einer Populations-basierten
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Diagnostik/Abklarungen
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Riesenzellarteritis - Diagnostik

Augenarztlich:
- Indikation bei Sehstoérung: retinale Veranderungen bzw. Durchblutungsstérungen

Ultraschall

MR-Angiographie/CT-Angiographie:
- Diagnosestellung
- Verdickung der Arterienwand durch Entzindung/
Oedem
- Monitoring fur Stenosen/Aneurysmen

Biopsie A. temporalis:
- Histologie: Entziindungsinfiltrate transmural, Vasa vasorum oder periadventitial, Disruption
der Lamina elastica interna, Intimahyperplasie
- Mindestlange 2cm
- Falsch-negativ in ca. 10-20% der Falle
- Ergebnis bis 2 Wo nach Beginn der Steroidtherapie noch verwertbar

Universitats
Spitql ZﬁriCh Salvarani, C. et al. Nat. Rev. Rheumatol 2012; Schmidt WA. Best Pract Res Clinical Rheum 2007
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Riesenzellarteritis - Diagnostik

= Augenérztlich: Bildgebung Riesenzellarteriitis
- Indikation bei Sehstérung: retinale Veranderungen bzw. Durchblutungsstérungen Ultraschall lésEtrSterempthle"erd'angt'SCher
2. Evaluation mindestens von Aa. tempo-
= Ultraschall ralis und axillaris.

3. Halo-Zeichen, Kompressionszeichen,
pathologische Intima-Media-Verdickung

MR-Angiographie/CT-Angiographie:

- Diagnosestellung Magnetreso- 1. Erganzende diagnostische Beurteilung
- Verdickung der Arterienwand durch Entziindung/ nanztomogra- | 2.V.a.zur Evaluation einer Aortitis
phie 3. Halo-Zeichen der Aorta (Donut-Zei-
Oedem chen)
- Monitoring fur Stenosen/Aneurysmen
= Biopsie A. temporalis: Compur:fto- |1:>| Abgrenzung von atherosklerotischen
mographie aques
- Histologie: Entziindungsinfiltrate transmural, Vasa vasorum oder periadventitial, Disruption Jrap 2. Ugberblick Aorta und ihre Aste
der Lamina elastica interna, Intimahyperplasie 3. Doppelt ringformige Kontrastmittel-
- Mindestlange 2cm anreicherung
- Falsch-negativ in ca. 10-20% der Falle gosirmnen- ; Ergéinzendhe cIIEiaglnostiscEe B\?urlzeillung
. . . . . ssions- . Systemi ti itis-
- Ergebnis bis 2 Wo nach Beginn der Steroidtherapie noch verwertbar mesions ystemische tvaluation der Yaskulitis
Tomo- beteiligung
graphie(PET)/ | 3.Erhohter vaskularer Traceruptake
Computertomo-
Universitats graphie (CT)
Spital Zirich ~ Savarani. C.etal. Nat. Rev. Rheumatol 2012; Schmidt WA. Best Pract Res Clinical Rheum 2007 Z Rheumatol 2024 - 83:800-811
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Riesenzellarteritis - Diagnostik

Inflammatory Syndrome of unknown Origin

1
Suspected Artaritis Temporalis {o5CA | (e.g. Suspected large vessel GCA (LV-GCA ) 2

Vascular Status / CRP and ESR *
l Consider v
Temporal (+/- Axillary) Artery Ultrasound = ————— - Vascular Status
3" +
Search for LV-GCA
(MRI, CT, or PET/CT) High Clinical Suspicion ?

ol | !

: - YES | LV imaging +/- PET-CT or CT / MRI
: consider TAB
Confirmed 5 l/\
Alternative Diagnosis? Confirmed GCA GCA ¢ .
l Diagnosis? Confirmed GCA
Exclude aortitis
(MR, CT, or PET/CT Alternative Diagnosis?
w/ contrast)
' :
All GCA patients "

MRI/CT Aorta every 2 years after diagnosis 4

Swiss Med WKkly. 2018;148:w14661
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Riesenzellarteritis - Diagnostik
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Riesenzellarteritis — US Diagnostik

A Sensitivity of vascular US in GCA
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https://doi.org/10.1093/rheumatology/keae551

Riesenzellarteritis — Diagnostik unter Kortison

Mumber of postive FDG PET/CTs
e ]

PET3-group PET10-group

B bassline
] in-treatment

European Journal of Nuclear Medicine and Molecular Imaging. 45. 10.1007/s00259-018-4021-4.

* Auch US abhangig von Vortherapie:
* Nach einem Tag GC-Therapie Reduktion der

Sensitivitat um 1/3 (TABUL-Studie) * MRI ebenfalls abhangig von Vortherapie:
) - * Nach 5 GC-Therapie ist die Wahrscheinlichkeit
Usz Universitats fiir ein positives MRI um 89.3% reduziert
Spital Zirich
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RZA — Verlauf der Grossgefassvaskulitis

Angiographic Progression in Arterial Territories

Change in arterial damage from baseline to follow-up Median interval: 1.6 years

Baseline imaging study »  Follow-up irnaginE study
! - ¥ Change: 22 W x|
Active PET: 298 Territories I Existing arterial damage: 248 Change-8 = HHEEomes Ceee 1
38 TAK: 577 Arterial Territaries New damage: 8

70 LVV patients
No change in damage: 1061
Inactive PET: 793 Territories No existing damage: 843

32 GCA: 514 Arterial Territories

Arthritis Rheumatol. 2023 January ; 75(1): 98-107.
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RZA — Verlauf der Grossgefassvaskulitis

p < 0.0001
100+ _
Bl PET Active 100 mmmm
S B PET Inactive —_
2 £ 80+ BN WT/Edema
-g .@ n=18 [ No WT/Edema
T o 604
= :
s = 40+
15 [
< £
0 |
No change Change Change No Change
Progression of Disease in an Arterial Territory Progression of Disease in an Arterial Territory

U sz Universitats Arthritis Rheumatol. 2023 January ; 75(1): 98-107.
Spital Zirich
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FDG-PET im Verlauf bei RZA-Patienten

- 36 Patienten mit RZA gem. 2022 ACR/EULAR Kilassifikationskriterien unter Tocilizumab (= 6 Monate) und <10mg
Prednison

- PET Vascular Activity Score (PETVAS) wurde benutzt um den FDG Uptake zu quantifizieren (Skala 0-27)

- Ergebnisse:
- 5 Patienten klinisch aktiv, FDG-PET aktiv bei allen (PETVAS 20-27)
- 31 patients in Remission; FDG-PET aktiv bei 52% (PETVAS 11-27)

Longitudinal outcomes

31 patients in clinical remission
(on TCZ 26 months)

Median length of follow up 1.7 years (IQR 0.8-4 yrs)

- Routinemonitoring nicht empfohlen!

Median treatment duration

1.8 years (IQR 0.9-2.7 yrs) 17 patients stopped

14 patients continued

USZ

tocilizumab tocilizumab
10 patients 7 patients 6 patients 8 patients
PET + PET - PET + PET -
. N Median time to rel
Universitats 1; y'::rs';?;n%f;_:gs;@) 3relapses 3 relapses O relapses O relapses

Spital Zirich

Quinn et al. , Abstract 0742 — Poster

No patient with angiographic progression
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RZA — Verlauf im PET-CT
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RZA — Verlauf im PET-CT
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MRI-Angiographie im Verlauf bei RZA-Patienten

anzeigen

USZ

Ergebnis:
Auch das MRI kann nicht sicher Rezidive bzw. Krankheitsaktivitat

Universitats
Spital Zirich

Froehlich et al. , Abstract 1635 — Poster

61 Patienten mit bestatigter RZA, mind. ein Follow-Up MRI (mediane Zeit ab Baseline 203 Tage).
Gesamt 134 Follow-Up MRIs, von denen 110 Routinekontrollen waren, 24 aufgrungl von vermuteter Krankheitsaktivitat

® Regularly
schedulded

® MRI due to
suspicion of
relapse

MRI: “NO active disease”

MRI: “active disease”

( z Change in Management

No Change in Management
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-
Ausblick Imaging

FDG PET/MRI bei kranialer RZA

[68Ga]Ga-DOTA-Siglec-9-PET/CT

) https://doi.org/10.1053/j.semnucimed.2024.03.001
Petzinna et al. ACR 2024
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Therapie
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EULAR Recommendations

Pred Nebenwirkung Stufe II: Komplikation

Pred Nebenwirkung Diagnose d Okularer
absehbar? RZA Befall?

Beginn Tocilizumab (oder alternativ MTX)

Prednison Prednison Methylprednisolon
40-60 mg/d 40-60 mg/d 0,25-1 g, 3 Tage?

}
Pred Reduktion

auf 15-20 mg/d
Stufe Il in 2—-3 Monaten
< 5mg nach 1 Jahr
|

Ja: Pred| <« Ziel erreicht? — RYCIESdIEN

Stufe |

U sz Universitats Kompass Autoimmun 2020;2:6-9
Spital Zirich

«Major relapse» «Minor relapse»

auf die zuletzt
wirksame Pred-
Dosis zurlck

auf 40-60 mg
Pred-Dosis zurtck

v
Reduktion Prednison auf «0» innerhalb von 6 Monaten

Stufe ll

Rheumaworkshop 01/2025 Seite 20



GCA-Therapie: Tocilizumab

Tocilizumab weekly (N=100)

Patients without Flare of Giant-Cell Arteritis (%)

20 Tocilizumab every other week (N=49)
Placebo + 26-wk taper (N=50)
Placebo + 52-wk taper (N=51)
0 T T T T T T T T T T T T 1
0 4 2 12 16 20 24 28 32 36 40 s 43 52
Weeks
No. at Risk
Tocilizumab weekly 100 93 38 85 25 21 77 74 71 69 67 b4 63 5
Tocilizumab every 49 47 45 40 40 39 35 32 30 30 29 26 24 2
other week
Placebo + 26-wk taper 50 44 36 34 29 23 19 13 16 14 13 13 3

3

41 38 35 32 30 28 25 22 17 15 0

Unive rsitats N Engl J Med 2017;377:317-28.
U sz Spital Zirich

Placebo + 52-wk taper 51 48
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-
GCA-Therapie: Upadacitinib

Figure. Kaplan-Meier Curves for Time to First Disease Flare Through Week 52

PBO + o UPA 7.5 mg + wun UPA 15 mg + a Censored
52 week GC-T 26 week GC-T 26 week GC-T
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] PBO + 52 week GC-T UPA 7.5 mg + 26 week GC-T UPA 15 mg + 26 week GC-T
Median time (95% CI) 46.1 (35.57, NE) NE (45.14, NE) NE (NE, NE)
10 Hazard Ratio® (95% ClI) Ref 0.75 (0.499, 1.136) 0.57 (0.399, 0.826)
Pvalue® NA 0.1778 0.0025
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U s z Universitats Annals of the Rheumatic Diseases 2024:83:232-233.
Spital Zirich
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S —
GCA-Therapie: Secukinumab (Phase Il)

 Secukinumab in RZA (kranial/ Treatmertperiod Z:g;)aori):“ Follow Up
..... Y - S

extrakranial/Grossgefassvaskulitis)
* Primarer Endpunkt: ¥
* Patienten in Remission Woche 28: ulu 1 l l l l 1

+ 70.1% mit Secukinumab vs. 20.3% Placebo
OR 9.3 (95%Cl: 3.5-26.3) 6

« Sekundarer Endpunki:

Weeks -gs“; 4 8 12 16 20 24 28 32 36 40 44 48 52 56 60

L] L] L] L]
* *

« Zeit bis zum Rezidiv:
* Median Secukinumab NE (6 Rezidive) vs Placebo s.c. (n=2b)

- Placebo 197d (15 Rezidive)

Venhoff et al. Trials (2021) 22:543

Group 2

U sz Universitats
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-
GCA-Therapie: Kombinationstherapie

- 196 Patienten mit RZA-assoziierter Aortitis in einer multizentrischen Open-label-Studie
- Kombination aus Tocilizumab (i.v./s.c.) und DMARDs (nicht genau spezifiziert; frihere: MTX, AZA, MMF, SSZ, HCQ)

- Ergebnisse:
- Nach 24 Monaten statistische Unterschiede
. o C) Month 12 D) | Month 24
fur Bildgebung und komplette Remission s 100
(17.2% vs. 42.1%) | p— o2 oot
- Nicht jedoch fur klinische/EULAR Remission 80+ LI @ Combined 80+ =
£ 504 [ £ 6o-
s s
; " N ; 421 42
§ 40- E 404 — =
[ 1 4
e B3 250
20— 71 20 172
0= | n=48 n=S9 | n=33 n=36 | n=20 n=36 | n=2 - 1 n=38 n=37 | n-34 n=39 1 n-28 H| >y
Clinical EULAR Imaging Complete Clinical EULAR Imaging Complete

U s z Unive rsitats Martin-Gutiérrez et al. , ACR Abstract 0745 — Poster
Spital Zirich
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