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Περίγραμμα τθσ παρουςίαςθσ 

 Νεότερα δεδομζνα ςτουσ κλινικοφσ, πακοφυςιολογικοφσ και 

ιςτολογικοφσ υποτφπουσ τθσ ΓΚΑ 

 Νεότερα δεδομζνα ςτθν πακοφυςιολογία 

 Νζα δεδομζνα αποτελεςματικότθτασ τθσ μεκοτρεξάτθσ 

 Νεότερα δεδομζνα από χριςθ βιολογικϊν παραγόντων 

 Η αλλαγι ςτθν κεραπευτικι αντιμετϊπιςθ με τθν ζγκριςθ χριςθσ του 

Tocilizumab 



Salvarani C, et al. Lancet. 2008;372:234-245 

van der Geest KSM, Arthritis Rheumatol 2018 Apr 12 

Guevara M, Curr Rheumatol Rep. 2018;20:25. 

 

Γιγαντοκυτταρικι αρτθρίτιδα (ΓΚΑ) 
- Δεν είναι μόνο κροταφικι αρτθρίτιδα 

 
 Κοκκιωματϊδθσ αγγειίτιδα που προςβάλλει τουσ μείηονεσ κλάδουσ τθσ αορτισ 

 ΢υχνά αφορά : ςπονδυλικζσ, υποκλείδιεσ, εξωκρανιακοφσ κλάδουσ των 

καρωτίδων που ςυμπεριλαμβάνουν τισ κροταφικζσ αρτθρίεσ 

 Κατά περίπτωςθ αφορά μεγάλου και μζςου μεγζκουσ αρτθρίεσ 

 Η ΓΚΑ είναι θ πλζον ςυχνι πρωτοπακισ ςυςτθματικι αγγειίτιδα και 

χαρακτθρίηεται από χρόνια-υποτροπιάηουςα πορεία 

 Πρόςφατα δεδομζνα δείχνουν ότι πρόκειται για νόςθμα ετερογενζσ με 

διαφορετικοφσ υποτφπουσ 

 Η πικανότθτα εμφάνιςθσ ΓΚΑ ςτισ ΗΠΑ ζχει υπολογιςκεί ςε περίπου 1% ςτισ 

γυναίκεσ και 0.5% ςτουσ άνδρεσ 



Giant Cell Arteritis -1990 CRITERIA FOR THE CLASSIFICATION OF GIANT 

CELL (TEMPORAL) ARTERITIS - EXCERPT 

 1. Age at disease onset >=50 years 

 Development of symptoms or findings beginning at age 50 or older 

2. New headache 

 New onset of or new type of localized pain in the head 

3. Temporal artery abnormality 

 Temporal artery tenderness to palpation or decreased pulsation, unrelatd to 
 arteriosclerosis of cervical arteries 

4. Elevated erythrocyte sedimentation rate 

 Erythrocyte sedimentation rate >=50 mm/hour by the Westergren method 

5. Abnormal artery biopsy 

 Biopsy specimen with artery showing vasculitis characterized by a predominance of 
 mononuclear cell infiltration or granulomatous inflammation, usually with 
 multinucleated giant cells 

* For purposes of classification, a patient shall be said to have giant cell (temporal) arteritis if at 
least 3 of these 5 criteria are present. The presence of any 3 or more criteria yields a sensitivity 
of 93.5% and a specificity of 91.2% 

 

Hunder GG, Bloch DA, Michel BA, Stevens MB, Arend WP, Calabrese LH, et al. The American College of 
Rheumatology 1990 criteria for the classification of giant cell arteritis. Arthritis Rheum 1990;33:1122---8.  

https://www.rheumatology.org/Practice-Quality/Clinical-Support/Criteria/ACR-Endorsed-Criteria 



Η ΓΚΑ είναι αγγειίτιδα μεγάλων αγγείων 

Jennette JC, New Engl J Med 337:1512, 1997 



Κλινικοί υπότυποι ςτθν ΓΚΑ 

 Οι αςκενείσ με ζντονθ φλεγμονϊδθ απάντθςθ ζχουν μικρότερο κίνδυνο 

ιςχαιμικισ κρανιακισ νόςου από τουσ αςκενείσ με θπιότερθ 

φλεγμονϊδθ απάντθςθ 

 Σα επίπεδα ΣΚΕ και CRP πριν τθν χοριγθςθ αγωγισ ςυςχετίηονται 

αντίςτροφα με τα ςυμπτϊματα από τθν όραςθ 

 Οι αςκενείσ με ζντονθ φλεγμονϊδθ απάντθςθ ζχουν αυξθμζνο κίνδυνο 

υποτροπϊν και ανάγκθ για μεγαλφτερεσ δόςεισ κορτικοειδϊν 

 ΢αν ζντονθ φλεγμονϊδθσ απάντθςθ ςτθν ΓΚΑ ζχει κεωρθκεί θ φπαρξθ 

τουλάχιςτον 3 από τα ακόλουκα: Πυρετόσ, απϊλεια βάρουσ, ΣΚΕ > 85 

mm/hour, αιμοςφαιρίνθ < 11 g/dL 

van der Geest KSM, Arthritis Rheumatol 2018 Apr 12  



ΓΚΑ: Κλινικοί υπότυποι 

Koster MJ, Presse Med.(2017)  



de Boysson H, Autoimmun Rev. 2018 Apr;17(4):391-398 

Οι αςκενείσ με LVI ιταν 

νεαρότεροι (p<0.0001), 

περιςςότερεσ γυναίκεσ (p=0.01), 

και είχαν λιγότερα κρανιακά 

ςυμπτϊματα (p<0.0001) και 

ρευματικι πολυμυαλγία 

(p=0.001) αλλά περιςςότερα 

εξωκρανιακά αγγειακά 

ςυμπτϊματα (p=0.05) από τουσ 

αςκενείσ χωρίσ LVI 

LVI: large-vessel involvement 

Προςβολι μεγάλων αγγείων και 
διάταςθ τθσ αορτισ ςτθν ΓΚΑ 



What is the Current Evidence for Disease Subsets in Giant Cell Arteritis? 

van der Geest KSM, Arthritis Rheumatol 2018 Apr 12  



Ιςτολογικοί υπότυποι ςτθν ΓΚΑ 

 Η τυπικι ιςτολογικι εικόνα είναι διατοιχωματικι φλεγμονι και των 3 

ςτιβάδων του αρτθριακοφ τοιχϊματοσ, του ζξω, μζςου και ζςω χιτϊνα 

 Σρεισ εναλλακτικοί ιςτολογικοί υπότυποι ζχουν περιγραφεί: 

– small vessel vasculitis (SVV) που περιορίηεται ςτα περιαγγειακά 

αγγεία του ζξω χιτϊνα και περιβάλλουν μια φυςιολογικι 

κροταφικι αρτθρία 

– vasa vasorum vasculitis (VVV) 

– Φλεγμονι που περιορίηεται ςτον                                                            

ζξω χιτϊνα (inflammation limited                                                                 

to the adventitia, ILA)  

van der Geest KSM, Arthritis Rheumatol 2018 Apr 12  



Η βλάβθ ςτθν ΓΚΑ 

John H. Stone, 2016 

Φυςιολογικι και φλεγμαίνουςα κροταφικι αρτθρία, 4X, H&E Stain 



Hematoxylin eosin safran staining of a healthy artery and of an artery affected by GCA. The healthy artery is characterized by a well-
structured media and a thin intima separated by a preserved internal elastic lamina (IEL). In the healthy artery, the artery wall is free 
of inflammatory cells and its lumen is large. By contrast, many mononuclear inflammatory cells infiltrate the three layers of the artery 
affected by GCA (panarteritis). The media and the IEL are destroyed, thus allowing the migration and proliferation of vascular smooth 
muscle cells in the intima, leading to intimal hyperplasia and vascular occlusion. Magnification ×40. Adv: adventitia; IEL: internal 
elastic lumina; int: intima; med: media. 

Η βλάβθ ςτθν ΓΚΑ 

M. Samson et al. Autoimmunity Reviews 16 (2017) 833–844 



M. Samson et al. Autoimmunity Reviews 16 (2017) 833–844 

ΓΚΑ: πακογζνεςθ 

- Φάςθ 1: Απϊλεια τθσ ανοχισ 
και ενεργοποίθςθ των ιρεμων 
δενδριτικϊν κυττάρων ςτον ζξω 
χιτϊνα. 

- Φάςθ 2: ςτρατολόγθςθ, 
ενεργοποίθςθ και πόλωςθ των 
CD4+ T λεμφοκυττάρων 

- Φάςθ 3: ςτρατολόγθςθ των 
CD8+ T λεμφοκυττάρων και 
μονοκυττάρων 

- Φάςθ 4: αγγειακι 
ανακαταςκευι 



Ανοςοϊςτοχθμεία ςε κροταφικι αρτθρία ςτθν ΓΚΑ 

Ανοςοϊςτοχθμικι ανάλυςθ βιοψίασ κροταφικισ αρτθρίασ ςτθν ΓΚΑ.  Θετικά κφτταρα ςε καφζ χρϊςθ. 
Διακρίνεται διικθςθ του αρτθριακοφ τοιχϊματοσ με T κφτταρα (CD3), με υπεροχι των CD4+ T 
κυττάρων και λίγα CD8+ T κφτταρα, μακροφάγα (CD68), Th17 κφτταρα (IL-17), Th1 κφτταρα (IFN-γ). 
Αντίκετα, πολφ λίγα Treg κφτταρα (FoxP3) και ςχεδόν κακόλου B κφτταρα (CD20). Μεγζνκυςθ ×40 

M. Samson et al. Autoimmunity Reviews 16 (2017) 833–844 



Η IL-6 κακορίηει τθν 
ανιςορροπία 

TH17/Tregs ςτθν ΓΚΑ 

Patrizia Fasching, Molecules 2017, 22, 134 

IL-6 plays a key role in the 
regulation of 
TH17/Tregs imbalance in 
GCA and appears to 
correlate with clinical 
disease activity in GCA. 

Guevara M, Curr Rheumatol Rep. 2018 
Apr 2;20(5):25. 



Πολλαπλι ςτόχευςθ 
ςτθν IL-17 

Therapeutic tools targeting Th17‐cell cytokines, cytokine receptors and transcription factor pathways facilitate 
correction of the Th17/Treg imbalance in favor of the Treg‐population. All Th17‐modifying agents listed in this 
figure are either approved or are currently studied in clinical trials. 

Patrizia Fasching, Molecules 2017, 22, 134 



Διαταραχι ςτο ανοςολογικό ςφςτθμα ελζγχου PD-1/PD-L1 

The programmed death-1/ programmed death ligand-1 (PD-1/PD-L1) checkpoint is overreactive 

in cancer patients, curbing antitumor immunity.  Μonoclonal antibodies that block the 

programmed death-1/programmed death ligand-1 (PD-1/PD-L1) pathway have yielded 

unprecedented therapeutic benefit in patients with advanced solid tumors. PD-1 is expressed on 

activated T and B cells and its engagement by its ligands PD-L1 or PD-L2 disrupts kinase activity in 

the TCR-activation cascade.    

Zhang H, Proc Natl Acad Sci USA 2017;114:E970-E979 

Σhe intensity of PDL1 expression correlated 
inversely with the intensity of inflammation 
measured by acute phase reactants 



Οφείλεται θ ΓΚΑ ςτον ιό VZV;  

Don Gilden and Maria Nagel, JID 2015:212 (Suppl 1) 

Varicella zoster virus (VZV) antigen (B; red) was detected in the adventitia of the same temporal artery by 
using rabbit anti–VZV 63 antibody but by using rabbit anti–herpes simplex virus type 1 antibody (C) 

Pathog Immun. 2017;2: 228–238  



Οφείλεται θ ΓΚΑ 
ςτον ιό VZV;  

Rather than a cause of GCA, 

we think that “VZV temporal 

vasculopathy” should be 

considered a differential 

diagnosis of GCA 

Don Gilden and Maria Nagel, Curr Opin Rheumatol 2016, 28:376–382 

M. Samson et al. Autoimmunity Reviews 16 (2017) 
833–844 



ΓΚΑ: νεότερα δεδομζνα ςτθ 
διαγνωςτικι προςζγγιςθ 



Σο ζγχρωμο υπερθχογράφθμα ςτθν ΓΚΑ 

Φυςιολογικι και φλεγμαίνουςα κροταφικι αρτθρία ςε ζγχρωμο 
υπερθχογράφθμα, ςθμείο τθσ άλω John H. Stone, 2016 

΢ε μετα-ανάλυςθ 998 αςκενϊν ςε 17 μελζτεσ θ ευαιςκθςία του ςθμείου τθσ 
άλω ςε κετικζσ ςτθ βιοψία ΓΚΑ ιταν μόνο 75% και θ ειδικότθτα μόνο 83%. 

Weyand CM, N Engl J Med 2014;371:50-7 



΢φγχρονθ κζςθ των 
υπεριχων ςτθ ΓΚΑ 

Monti S, Rheumatology (Oxford). 2018;57:112-119  

Proportion of patients with a specific number of sites 
showing a halo according to the different visit time-points 

Among new referrals with <7 days of GC 
treatment (n = 55), the sensitivity of CDS 
was 63.3% (95% CI: 44%, 80%), specificity 
100% (95% CI: 83%, 100%), positive 
predictive value 100% and negative 
predictive value 64.5% (95% CI: 53%, 
74%). Sensitivity rose to 81.8% in 
patients with jaw claudication and high 
inflammatory markers. During the 
observation period, the rate of temporal 
artery biopsies decreased from 72 (42%) 
to 36 (25%) (P = 0.002). 

CDS: colour duplex sonography  



Όχι βιοψία 
κροταφικισ 

Dejaco C, Ann Rheum Dis 2018;77:636–643 

΢ε αςκενείσ με υψθλι κλινικι υποψία ΓΚΑ και κετικό 

απεικονιςτικό τεςτ, θ διάγνωςθ τθσ ΓΚΑ μπορεί να γίνει χωρίσ 

ζνα επιπλζον τεςτ (βιοψία ι απεικόνιςθ).  

΢ε αςκενείσ με χαμθλι κλινικι πικανότθτα και αρνθτικό 

απεικονιςτικό τεςτ, θ διάγνωςθ τθσ ΓΚΑ μπορεί να κεωρθκεί μθ 

πικανι. 



Dejaco C, Ann Rheum Dis 2018;77:636–643 

«Ψευδϊσ κετικι άλω μπορεί κατά περίπτωςθ να ευρεκεί και ςε άλλεσ 

αγγειίτιδεσ (πχ, ςε ANCA-κετικι αγγειίτιδα), ςε λοιμϊδεισ πακιςεισ, ι ςε 

αςκενείσ με (βαριά) αρτθριοςκλιρωςθ. Σα ευριματα των υπεριχων κα πρζπει 

πάντοτε να ςυνεκτιμϊνται με τα κλινικά και εργαςτθριακά ευριματα» 

Σο ςθμείο τθσ άλω δεν είναι πακογνωμονικό τθσ ΓΚΑ 



Προςβολι τθσ αορτισ ςτθ ΓΚΑ 

΢το ζνα τζταρτο των αςκενϊν με ΓΚΑ προςβάλλεται 
θ αορτι και οι μείηονεσ κλάδοι τθσ. Η νόςοσ των 
μεγάλων αγγείων μπορεί αξιόπιςτα να διαγνωςκεί 
με αξονικι ι μαγνθτικι τομογραφία 

Computed tomographic angiography (CTA) (Panel A) shows the 
results of aortic-root repair and aortic-arch replacement with an 
“elephant trunk graft” in a 71-year-old woman who had biopsy-
confirmed giant-cell arteritis. The graft terminates in the proximal 
descending thoracic aorta. Arrows indicate an aneurysm that is 
maximally dilated at the proximal descending thoracic aorta. The 
image was created with data from contiguous axial images 
reformatted in the sagittal and coronal planes. Contrast-enhanced 
magnetic resonance angiography (MRA) (Panel B) shows the aortic 
arch and its branches in a 72-year-old woman with biopsy-positive 
giant-cell arteritis. Arrows indicate stenotic lesions in the bilateral 
subclavian and axillary arteries, and arrowheads indicate long-
segment occlusions of the proximal brachial arteries. 

Weyand CM, N Engl J Med 2014;371:50-7 



Διαςτάςεισ τθσ ανιοφςασ αορτισ: 4.6 x 4.3 cm. 

PET CT ςτθν ΓΚΑ: Αυξθμζνθ πρόςλθψθ του FDG ςτο 
τοίχωμα τθσ Ανιοφςασ και Κατιοφςασ Αορτισ  

John H. Stone, 2016 



MRI ςτθν ΓΚΑ 

Με τθν βιοψία ςαν τεςτ 

αναφοράσ θ MRI είχε 

ευαιςκθςία 93.6% και 

ειδικότθτα 77.9%. Η 

αντίςτοιχθ αρνθτικι 

προγνωςτικι αξία τθσ MRI 

ιταν 98.2% και θ κετικι 

προγνωςτικι αξία ιταν 48.3% 

Η MRI κα μποροφςε να είναι θ αρχικι διαγνωςτικι δοκιμαςία ςτθν ΓΚΑ, και θ βιοψία 
να γίνεται μόνο ςε αςκενείσ με κετικά ευριματα ςτθν MRI 

Rhéaume M, Arthritis Rheumatol. 2017;69:161-168 



MRA ι ΡΕΣ; 

Quinn KA, et al. Ann Rheum Dis 2018;0:1–7 

Η MRA δείχνει καλφτερα τθν ζκταςθ τθσ νόςου και το PET scan καλφτερα τθν 
ενεργότθτα.  Οι κλινικζσ και απεικονιςτικζσ δοκιμαςίεσ ςυχνά δεν παρακολουκοφν 
τθν πορεία τθσ νόςου ςτθν αγγειίτιδα των μεγάλων αγγείων. 



El-Dairi MA, et al. J Neuroophthalmol. 2015;35:246-253 

Διαγνωςτικόσ αλγόρικμοσ για πικανι ΓΚΑ 

Very low clinical 
suspicion 

(≤ 1 positive finding) 

Evaluate for 
alternative diagnosis 

Moderate clinical 
suspicion 

(2 positive findings) 

TAB 
Oral prednisone  

(1 mg/kg/d) 

Continue steroids 

Evaluate for 
alternative diagnosis - 

+ 

High clinical 
suspicion 

(> 2 positive findings) 
Consider contralateral biopsy 
if clinical suspicion remains 

high for GCA ± continue 
steroids 

TAB 
IV solumedrol (1 gm/d) 

or oral prednisone  
(1 mg/kg/d) 

- 
Continue steroids 

+ 



Διαγνωςτικόσ αλγόρικμοσ για πικανι ΓΚΑ 

Koster MJ, Rheumatology 2018;57:ii32-ii42 



ΓΚΑ: Σι νεότερο ςτθν κλινικι εικόνα 

Salvarani C, et al. N Engl J Med 347:261, 2002 



Ιςχαιμικι νζκρωςθ ςτθν ΓΚΑ 

Akram Q, N Engl J Med. 2016 11;374(6):e6 

Ιδία περίπτωςισ 



Απϊλεια όραςθσ και ΑΕΕ ςτθν ΓΚΑ  

 Visual loss is the most feared 
manifestation of giant cell 
arteritis (GCA) and occurs in up to 
20% of patients before 
glucocorticoid therapy is 
commenced  

 Anterior ischaemic optic 
neuropathy (AION) owing to 
arteritis of the posterior ciliary 
arteries is the most common 
cause of visual loss in GCA and 
must be differentiated from non-
arteritic AION  

 Cerebrovascular accidents — 
stroke and transient ischaemic 
attack — occur in 1.5–7% of 
patients with GCA and are caused 
by stenosis or occlusion of the 
extradural vertebral or carotid 
arteries  

Soriano A, Nat Rev Rheumatol. 2017;13:476-484 



Προςοχι ςτθν αξιολόγθςθ 
πρόδρομων οφκαλμικϊν 
ςυμπτωμάτων, όπωσ αναφερόμενθ 
παροδικι απϊλεια όραςθσ, οπτικζσ 
ψευδαιςκιςεισ και διπλωπία 

Οι βραχείσ κλάδοι των οπίςκιων ακτινωτϊν αρτθριϊν 
δθμιουργοφν ζναν αναςτομωτικό αρτθριακό κφκλο (τον 
κφκλο των Zinn-Haller) που αιματϊνει τθν κεφαλι του 
οπτικοφ νεφρου (πρόςκιο τμιμα του οπτικοφ νεφρου).  Σο 
οπίςκιο τμιμα του οπτικοφ νεφρου αιματϊνεται από μικροφσ 
κλάδουσ τθσ οφκαλμικισ αρτθρίασ.  Σα ζςω 2/3 του 
αμφιβλθςτροειδοφσ αιματϊνονται από τθν κεντρικι αρτθρία 
του αμφιβλθςτροειδοφσ και τουσ κλάδουσ τθσ 



Biopsy Specimens of Normal and 
Abnormal Segments of the Temporal 

Artery 

Edema of the vasculitic 
wall with a 
“halo” sign (blue 
arrows), a finding of a 
dark halo around 
the arterial lumen on 
color Doppler 
ultrasonography 

Kelly NP, N Engl J Med 2017;377:2267-72 

A 67-year-old woman 
presented to her primary care 
physician with leg pain. Seven 
weeks before presentation, she 
noticed a cramping sensation 
in the thighs and calves that 
developed after she had 
walked a couple of blocks and 
was relieved with rest. 



Chewing Gum Test for Jaw Claudication in 
Giant-Cell Arteritis? 

Μπορεί να ελεγχκεί κλινικά θ φπαρξθ διαλείπουςασ 

χωλότθτασ των μαςθτιρων με τθν μάςθςθ τςίχλασ για 3-4 

λεπτά. Ρυκμόσ μάςθςθσ 1/sec 

Kuo CH, N Engl J Med. 2016;374:1794-5 



Η γενικι αίματοσ ςτθν αρχικι διάγνωςθ τθσ ΓΚΑ 

Multivariate analysis of factors associated with a positive temporal artery biopsy in 537 patients 
with suspected giant cell arteritis (Observations used: 347; GCA Negative: 268, GCA Positive: 79)  

In univariate analysis high platelets (OR 4.44,p<0.001), NLR (OR 1.81, p=0.02), PLR (OR 3.25, 
p<0.001), CRP (OR 3.00, p<0.001), ESR (OR 3.62, p<0.001) and increased age (OR 1.03, p=0.006) 
were strongly associated with a positive biopsy. In multivariate modelling only high platelets 
(p<0.001) and ESR (p=0.049) maintained significance  

Ο αυξθμζνοσ αρικμόσ αιμοπεταλίων (>400 x109/L) φαίνεται να ςυςχετίηεται με 
φπαρξθ ΓΚΑ περιςςότερο και από τθν ΣΚΕ 

Oh LJ, Intern Med J. 2018 Apr;48(4):408-413  



Σι νεότερο ςτθν κεραπεία τθσ ΓΚΑ 



Θεραπευτικι προςζγγιςθ ςτθν ΓΚΑ 

Weyand CM, N Engl J Med 2014;371:50-7 



Λοιμϊξεισ ςτθν ΓΚΑ 

Incidence rate ratio 2.1, incidence rate 11.1/100 patient-years in patients with GCA versus 5.9/100 
patient-years in controls). Specifically, septic shock and infectious colitis were more frequent 
among the patients with GCA. Mortality caused by infections was higher in patients with GCA 
compared to controls (P < 0.0001 by log rank test). 

Schmidt J, Arthritis Rheumatol. 2016;68:1477-82  



• Hoffman et al. Arthritis Rheum. 2002 May;46(5):1309-18.  

– No benefit of adding methotrexate to steroids 

 

• Jover et al. Ann Intern Med 2001;134:106-114. 

– MTX + corticosteroids > corticosteroids alone 

– 42 patients, 21 per group 

– > or = 1 relapse:  45% vs. 84% (NNT 3) 

– > or = 2 relapses:  10% vs. 47% (NNT 3) 

 

• Spiera et al. Clin Exp Rheumatol 2001 Sep Oct;19(5):495-501. 

– No benefit of adding MTX to corticosteroids 

Methotrexate ςτθν ΓΚΑ 



Hoffman GS et al. Arthritis Rheum. 2002;46:1309-18 

Αμφιςβθτοφμενθ αποτελεςματικότθτα τθσ ΜΣΧ ςτθν ΓΚΑ 



MTX ςτθν ΓΚΑ: πρόςφατα δεδομζνα 

A total of 84 patients with GCA receiving methotrexate were 
identified and compared to 84 patients with GCA receiving only 
prednisone. Prior to methotrexate initiation, the observed 
relapse rate was 11.8 relapses per 10 person-years. This 
decreased to 3.69 relapses per 10 [person]-years following the 
initiation of methotrexate, a rate ratio of 0.31. In the control 
group, the relapse rate was 3.42 relapses per 10 [person]-years 
before the index date, and 2.27 relapses per 10 person-years 
following the index date, a rate ratio of 0.66. 

John H. Stone, Highlights ACR 2016 

While the incidence of ADRs is elevated, most of them were 
reversible without severe clinical impact. Therefore, it seems 
that MTX is a safe drug in the treatment of GCA. Moreover, we 
also want to highlight the lower incidence of discontinuations 
due to inefficiency compared to the discontinuations due to 
sustained clinical response. 
Leon L, Clin Exp Rheumatol. Clin Exp Rheumatol 2017;35 Suppl 
103:165-170 

108 αςκενείσ 

168 αςκενείσ 



΢τοχευμζνθ 
κεραπεία ςτθν ΓΚΑ 

Dejaco C, Nat Rev Rheumatol. 2017;13:578-592  



Infliximab ςτθν ΓΚΑ 
Relapse-Free Patients Through Day 390 

Hoffman GS, et al. Ann Intern Med. 2007;146:621-630 

Infliximab, 5 mg/kg 
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΢τοχευμζνθ κεραπεία ςτθν ΓΚΑ 

 Ευρίςκεται ςε εξζλιξθ RCT με αγωγι anti-IL-12/23 (clinicaltrials.gov 

#NCT02955147) 

 Ευρίςκεται ςε εξζλιξθ RCT με αγωγι με baricitinib (clinicaltrials.gov 

#NCT03026504) 

 Σο tofacitinib, ζχει επίςθσ βελτιϊςει τθν αγγειακι φλεγμονι ςε 

πειραματικό μοντζλο ΓΚΑ 

 Σο anakinra (IL-1RA) ζχει δείξει καλά αποτζλαςματα ςε case series 

αςκενϊν με ΓΚΑ και κα ξεκινιςει RCT (clinicaltrials.gov #NCT02902731) 

 Η αγωγι με  CTLA4-Ig ζχει δείξει καλά αποτελζςματα ςτθν διατιρθςθ 

τθσ φφεςθσ ςε αςκενείσ με ΓΚΑ 

van der Geest KSM, Arthritis Rheumatol 2018 Apr 12  



Abatacept ςτθν ΓΚΑ 

Langford et al. Arthritis Rheum. 2017;69:837-45 



Figure 2. Meta-analysis plot of prednisone mean differences (mg) for GCA 
patients treated with TCZ from case series. 

Osman M, Pagnoux C, Dryden DM, Storie D, Yacyshyn E (2014) The Role of Biological Agents in the Management of Large Vessel Vasculitis (LVV): 
A Systematic Review and Meta-Analysis. PLOS ONE 9(12): e115026. https://doi.org/10.1371/journal.pone.0115026 
http://journals.plos.org/plosone/article?id=10.1371/journal.pone.0115026 

http://journals.plos.org/plosone/article?id=10.1371/journal.pone.0115026


– 20 patients: TCZ and prednisolone 

– 10 patients: PBO and prednisolone 

– 16 (80%) in the TCZ group and 7 (70%) in the PBO and prednisolone group had new-
onset GCA 

Villiger PM, et al. Lancet. 2016;387:1921-1927 

100 

75 

50 

0 

0 12 26 52 

25 

TCZ and prednisolone (n = 20) 

PBO and prednisolone (n = 10) 

Time, wk 

Su
rv

iv
al

, %
 

Mean Time to Relapse 

P = .0005 



Tocilizumab ςε ΓΚΑ 

Stone JH, N Engl J Med 2017;377:317-28 



Tocilizumab ςε ΓΚΑ – 4 ομάδεσ αςκενϊν 

26 wk pred (n = 50) 

52 wk pred (n = 50) 

26 wk pred + TCZ 162 mg QW (n = 100) 

26 wk pred + TCZ 162 mg Q2W (n = 50) 

Primary Endpoint 

Open-label  
TCZ if flare 

Week 52 Week 156 

pred, prednisone; QW, every week; Q2W, every 2 weeks; TCZ, tocilizumab; wk, weeks. 
Stone JH, N Engl J Med 2017;377:317-28 



Tocilizumab ςε ΓΚΑ: Αξιολόγθςθ του αποτελζςματοσ  

• Ζξαρςθ: υποτροπι ςθμείων ι ςυμπτωμάτων τθσ ΓΚΑ και/ι ΣΚΕ ≥30 mm/h 
που να αποδίδεται ςτθν ΓΚΑ 

– Αφξθςθ τθσ δόςθ τθσ κορτιηόνθσ 

• Ύφεςθ: απουςία ζξαρςθσ και φυςιολογικι CRP 

– Οι αςκενείσ δεν κεωρικθκαν ςε φφεςθ εάν θ CRP ιταν ≥1 mg/dL ςε δφο 
διαδοχικζσ επιςκζψεισ  

• Διατιρθςθ φφεςθσ: φφεςθ από εβδομάδα 12 ςτθν εβδομάδα 52 

– Οι αςκενείσ ζπρεπε να μείνουν ςτο ςχιμα μείωςθσ τθσ κορτιηόνθσ 
ςφμφωνα με το πρωτόκολο 

Stone JH, N Engl J Med 2017;377:317-28 



Tocilizumab ςε ΓΚΑ 

Stone JH, N Engl J Med 2017;377:317-28 



Η χριςθ του TCZ είχε ςαν αποτζλεςμα ςθμαντικι μείωςθ 
τθσ ςυνολικισ δόςθσ κορτικοειδϊν 
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Μείωςθ ςυνολικισ δόςθσ ςτεροειδϊν κατά 44% 



Θνθςιμότθτα ςτθν 
ΓΚΑ 

Li L, Arthritis Care Res (Hoboken). 2018  

Χρθςιμοποιϊντασ το ιςτορικό 9778 νζων αςκενϊν με ΓΚΑ από τθ βάςθ 

δεδομζνων του UK από το 1990‐2014 διαπιςτϊκθκε ότι οι αςκενείσ με ΓΚΑ 

είχαν αυξθμζνο κίνδυνο κανάτου το πρϊτο ζτοσ μετά τθ διάγνωςθ 

(HR=1.51), αλλά όχι 5 ζτθ μετά τθ διάγνωςθ τθσ ΓΚΑ. Ο κίνδυνοσ ιταν 

μεγαλφτεροσ ςε άτομα <65 ετϊν 



Θάνατοσ από ΓΚΑ 

O αςκενισ ανζπτυξε ςοβαρι μυοπάκεια από τθν κορτιηόνθ, ςε ςθμείο 
κλινοςτατιςμοφ, παρά τθ μείωςθ τθσ δόςθσ και τθν ζναρξθ ΜΣΧ 15mg/week.  

΢τθ ςυνζχεια, παρουςίαςε πνευμονία, για τθν οποία χρειάςτθκε να τεκεί λινεηολίδθ, 
που προκάλεςε βαριά ουδετεροπενία, και ο αςκενισ κατζλθξε από ςιψθ.  

Αρχικι κεραπεία 

iv Methylprednisolone* 1g x 3d, then 

iv Prednisolone 75mg/d x 7d, then 

tb Methylprednisolone 16mg x 3 (2-1-0)  

tb Salospir 100mg/day 

 

Με τα ςθμερινά δεδομζνα κα μποροφςε να είχε χορθγθκεί RoActemra 

Αςκενισ 82 ετϊν με κεφαλαλγία, 
δακρφρροια 



Παράδειγμα Fast-track αντιμετϊπιςθσ ςτθν ΓΚΑ 

 Aςκενισ θλικίασ 64 ετϊν προςζρχεται ςτο 

νοςοκομείο τθν 24/4/18, με αμφοτερόπλευρθ 

κροταφικι κεφαλαλγία από 10μερου, με ςταδιακι 

επιδείνωςθ και  εμφάνιςθ δακρφρροιασ δεξιά από 

4θμζρου. Η κεφαλαλγία είναι τόςο ζντονθ που 

αναφζρει ότι ζχει κοιμθκεί μόνον 4 ϊρεσ ακροιςτικά 

τισ τελευταίεσ 4 μζρεσ 

 Γίνεται άμεςα υ/χο κροταφικϊν και διαπιςτϊνεται 

εικόνα ΓΚΑ, οπότε τίκεται ςε αγωγι με Solumedrol 

40mg 1x2 iv. Δφο ϊρεσ μετά τθν ζγχυςθ αναφζρει 

ςθμαντικι βελτίωςθ και τθν επόμενθ μζρα πλιρθσ 

φφεςθ των ςυμπτωμάτων 

 ΣΚΕ= 57, CRP= 36mg/L 

 Βιοψία ζγινε δφο μζρεσ αργότερα 

Παρειακόσ κλάδοσ δεξιάσ 
κροταφικισ (εγκάρςια τομι) 
 

΢θμείο τθσ άλω 



The total sample consisted of 116 patients with a mean age of 76.1 (SD 7.7) years. 
Mean specimen length post-fixation was 0.94 cm (SD 0.49). The TAB(+) group 
consisted of 64 patients (55.2%). The specimen length was comparable in the two 
groups (0.96 cm vs 0.91 cm, p=0.581). Twenty six TAB(+) patients (41%) had a post-
fixation specimen longer than 1 cm, comparable with the respective percentage in 
the TAB(-) group (42%, p=1). All laboratory tests performed were statistically 
significantly different in the two groups. 

΢υμπζραςμα: ΢υμπεραίνουμε ότι το μικοσ τθσ βιοψίασ τθσ ΚΑ δεν αντιςτοιχεί με 
τθν αξιοπιςτία τθσ διάγνωςθσ ςε αςκενείσ με κλινικι υποψία για ΓΚΑ 

Papadakis M, Am J Surg. 2018 Apr;215(4):647-650  

Η British Society of Rheumatology (BSR) ςυνιςτά ελάχιςτο μικοσ αγγείου για 
βιοψία 10 mm και ιδανικό μικοσ 20 mm 



΢υμπεράςματα 

 Η νζα αντίλθψθ ςτθν ΓΚΑ προβλζπει υ/χο των κροταφικϊν αρτθριϊν 

και των κλάδων τουσ και κεραπεία πριν τθν βιοψία 

 Η βιοψία δεν είναι απαραίτθτθ ςε όλουσ τουσ αςκενείσ 

 Πρζπει να αναηθτάμε πικανι προςβολι των μεγάλων αγγείων ςτθ ΓΚΑ 

 Σο Tocilizumab μασ παρζχει νζα κεραπευτικι δυνατότθτα, τόςο ςτθν 

αποτελεςματικότθτα, όςο και ςτθν αποφυγι των ςοβαρϊν 

ανεπικφμθτων ενεργειϊν από μεγάλεσ δόςεισ κορτικοειδϊν ςε άτομα 

μεγάλθσ θλικίασ 

 



Adaptive Immune Responses 
in Vasculitis and the Consequences 

of Arterial-Wall Injury 

In Panel A, activation and trapping of dendritic cells in the 
arterial adventitia generate the conditions required for 
the recruitment and stimulation of antigen-specific T 
cells. CD4+ T cells that enter the microenvironment of 
the arterial wall interact with dendritic cells and begin 
secreting cytokines. Interferon-γ is a critical cytokine that 
regulates the differentiation and function of 
macrophages. The functional commitment of the 
macrophages in the vascular infiltrates is closely linked to 
their location in the arterial wall. Macrophages in the 
adventitial layer supply the inflammatory cytokines 
interleukin-1 and interleukin-6. Macrophages in the 
media secrete metalloproteinases and play a critical part 
in oxidative injury through the production of reactive 
oxygen intermediates. Three aspects of oxidative damage 
in the media are shown in Panel B. Protein nitration 
occurs in endothelial cells lining neocapillaries. Toxic 
aldehydes are formed in the process of lipid eroxidation, 
and smooth-muscle cells undergo apoptosis. In parallel, 
reactive oxygen intermediates also trigger cellular 
activation, as exemplified by the induction of aldose 
reductase. The response of the artery to injury is shown 
in Panels C and D. Arteritis does not necessarily result 
in luminal stenosis and may proceed without 
compromising blood flow (Panel C). In patients with 
ample production of platelet-derived growth factor and 
vascular endothelial growth factor, rapid and exuberant 
intimal hyperplasia ensues, causing lumen-occlusive 
arteritis (Panel D). Accordingly, the clinical presentation 
of arteritis may or may not include ischemic 
complications 

Cornelia M. Weyand, N Engl J Med 2003;349:160-9 



Αιτίεσ απϊλειασ όραςθσ ςτθν ΓΚΑ 
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Liu et al.  Ophthalmology 1994;101:1779-1785. 

AION – anterior ischemic optic neuropathy    BRAO – branch retinal artery occlusion 
PION – posterior ischemic optic neuropathy       CI – choroidal infarct 
CRAO – central retinal artery occlusion              OA – optic atrophy (unclear etiology) 


