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Obrovskobunécna arteriitida: kontroverzni otazky

Stefan Alusik
Katedra vnitfniho lékafstvi, Institut postgradudlniho vzdélavani ve zdravotnictvi, Praha

Obrovskobunécna arteriitida je nejcastéji se vyskytujici vaskulitida u dospélych. Autor uvadi nejnovéjsi poznatky v diagnos-
tice i 1é¢bé, zdlraznuje rostouci vyznam neinvazivnich vysetrovacich metod, kdy biopsie temporalini arterie se jiz nepoklada
za jediné mozné vysetieni potvrzujici diagndzu. Zdlraznuje dilezitost v¢asné diagnostiky i zahajeni 1é¢by. Upozorniuje
na uUskali v |é¢bé, zejména casté relapsy. Kromé glukokortikoidl se v 1é¢bé zacinaji prosazovat moderni pfipravky, které
ovliviiuji rozhodujici faktory v patogeneze zanétu. Pfes nové poznatky zlstavad naddle mnoho kontroverznich otazek,
kterym se autor bliZze vénuje, a to od terminologie a epidemiologie az po diagnostiku a 1é¢bu.

Klicova slova: obrovskobunécéna arteriitida, biopsie temporalni tepny, neinvazivni diagnostika, glukokortikoidy, tocilizumab.

Giant cell arteritis: controversial issues

Giant cell arteritis is the most common vasculitis in adults. The author presents the latest findings in diagnostics and treat-
ment emphasising the growing importance of non-invasive examination methods where a biopsy of the temporal artery
is no longer considered the only possible examination that confirms the diagnosis. He emphasises the importance of early
diagnosis and initiation of treatment and also points out difficulties in treatment, especially frequent relapses. In addition to
glucocorticoids, modern drugs influencing the decisive factors in the pathogenesis of inflammation are beginning to gain
ground in treatment. Despite of new findings, there is a number of controversial issues remaining that the author addresses
in more details: from terminology and epidemiology to diagnosis and treatment.

Key words: giant cell arteritis, temporal artery biopsy, non-invasive diagnostics, glucocorticoids, tocilizumab.

Uvod

Tab. 1. Navrhované ndzvy jednotlivymi autory v minulosti pro obrovsko-

Obrovskobunéc¢na arteriitida (OBA) je nejcastéji se vyskytujici
vaskulitidou u dospélych. Jeji diagnostika, zejména u chybénf kranialnf
manifestace, je velice obtizna. Vzhledem k ¢astym relapstm totéz platf
i pro lé¢bu. Pritom novéjsi poznatky o této nemoci v Sirsi Iékarské
vefejnosti jsou malé. Ke spravné diagnoze i 1é¢bé dochdzi opozdéné
a ¢asto jiz s nevratnym poskozenim pacienta. Podle poslednf klasifi-
kace vaskulitid patif OBA do prvni skupiny vaskulitid, postihujici cévy
velkého kalibru (1).

Kontroverze v terminologii

V- moderni historii onemocnéni popsal poprvé v roce 1890
Hutchinson jako trombotickou arteritidu u starych jedinc(. V tabulce 1
(2-10) jsou uvedeny historické ndzvy navrhované pro toto onemocnénti.
V soucasnosti se pouziva upraveny nazev podle Gilmoura na zakladé
charakteristického nalezu obrovskych bunék pfi histologickém vysetient

bunécnou arteriitidu. Upraveno podle Hundera (2)

Nazev

Jméno/rok/reference

Thrombotic arteritis of the aged

Hutchinson, 1890 (3)

Temporal arteritis

Horton et al, 1932 (4)

Giant cell chronic arteritis

Gilmour, 1941 (5)

Cranial arteritis

Kilbourne and Wolff, 1946 (6)

Horton's disease

Andersen, 1947 (7)

Granulomatous arteritis

McMillan, 1950 (8)

Senile arteritis

Olhagen, 1963 (9)

Polymyalgia arteritica

Hamrin, 1964 (10)

postizenych tepen. V roce 1963 Alestig a Borr (11) Zjistili, Ze pacienti s rev-
matickou polymyalgif maji také pozitivni histologicky nalez z biopsie
tempordlnitepny. Podobny nalez zjistil i Hamrin (10) o rok pozdéji a pro
tento klinicky stav navrhl termin ,polymyalgia arteritica”. V nasledujicich
letech zacala diskuze o tom, zda by se mohlo jednat o jednu nemoc,
i kdyZ s mnoha otazniky (12). Postupné pfibyvalo ddkazl, Ze obrov-
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skobunécnd arteriitida a revmatickd polymyalgie by mohla byt jedna
nemoc. Zejména nové vysetrovaci metody jako pozitronovd emisni
tomografie kombinovana s vypocetni tomografif s 18-fluoro-deoxy-g-
lukézou (18 FDG-PET/CT), pifpadné kombinovana s angiografii-PET/CTA,
zcela zménily ndhled na toto onemocnéni. Vétsina odbornikd se dnes
domniva, Ze jde o spektrum projevd jedné nemoci — obrovskobunécné
arteriitidy. Poslednich 10 let se také diskutuje, zda OBA a Takayasuova
arteriitida (TA) je jedna nemoc. TA podobné jako OBA postihuje aortu
a velké tepny a ma stejny histologicky nalez. V soucasnosti vsak pfeva-
Zuje nazor, Ze jde o dvé samostatné jednotky (13).

Pro¢ byl stary ndzev temporalni arteritida” zaménén za novy — OBA?
Novy ndzev mél odstranit asociaci nemoci jako lokalniho postizen
temporalni tepny (TT). Kromeé toho temporaIni arterie u této nemoci
vliibec nemusf byt postizena, a naopak mdze byt (vzacné) postizena
i u jinych vaskulitid, napf. u granulomatézy s polyangitidou. Novy nézev
OBA byl pfijat po mezindrodnim konsenzu v r 1994. Do té doby se nej-
Castéji pouzival ndzev tempordlni arteriitida, OBA, nebo oboji soucasné,
méné casto kranidInf arteriitida. Ukédzalo se vsak, Ze obrovské burky
nejsou piftomny u poloviny vysetfovanych bioptickych vzorkd a také
jejich pfitomnost nenf nutna pro stanoveni patologicko-anatomické
diagndzy. A nakonec ani nalez obrovskych bunék a granulomatoézni
zanét neni charakteristicky jen pro toto onemocnéni. Také zafazeni mezi
vaskulitidy postihujici velké tepny je trochu nepresné. | kdyz u OBA jsou
postizeny hlavné aorta a velké tepny, postiZzeny jsou i stfedni a malé
tepny (temporélni a jeji vétve nebo napt. malé cilidrni tepnicky, o kterych
se zminujeme nize a které patii k nejc¢astéji postizenym).

Vyskyt: V Evropé se OBA nejcastéji vyskytuje ve Skandindvii, kde se
incidence onemocnéni pohybuje v priiméru kolem 20/100000 obyvatel
(nad 50 let, dale*) /rok. Nejvyssije na Islandu (43,8/100 000*/rok) a smeé-
rem na jih klesa (Spanélsko 10/100000%/rok a Itélie 5,8/100 000%/rok) (14).
Vyjimku ze skandindvskych zemf tvofi Finsko (jiné ptvodnf osidlent)
s incidenci 7,2/100000%/rok, coz je hodnota podobna jako v jiznich
zemich Evropy.

Podobné vysoky vyskyt onemocnéni jako na severu Evropy byl
zaznamenan v USA (Olmsted county). V tomto okrese (ale iv celém
staté Minnesota) tvoii velkou ¢ast obyvatelstva potomci pfistéhovalcl
ze Skandinavie. Prevalence OBA je 204/100000* obyvatel (15).

Incidence onemocnént, které se manifestuje pod obrazem revma-
tické polymyalgie, je 3krdt vyssi nez u klinické manifestace OBA a jeho
prevalence je také nejvyssi v Norsku — 701/100000%, v Italii je témeéf
desetindsobné nizsi.

OBA se Castéji vyskytuje u zen, a to v poméru k muziim 2,5-3: 1.

I kdyZ OBA je onemocnéni postihujici seniory, bylo zaznamenano
i v mladém veku jako ,juvenilni temporalni arteriitida”. Doposud bylo
popsano 32 kazuistickych pozorovani.

Pfi¢ina onemocneéni je nejasna. Podobné jako u jinych autoimu-
nitnich onemocnéni se predpoklada environmentalni spoustéci faktor
u geneticky predisponovaného jedince. U nemocnych byla zvysena
incidence antigenu HLA-DR4 a zejména alel HLA-DRB1*04 (16). Jiz
dlouho se predpokladalo, Ze jako spousté¢ imunitnich zanétlivych
reakci organismu mohou byt infekce — bakterialni i virové (Chlamydia
pneumonia, Burkholderia, cytomegalovirus, erytrovirus B19, herpes
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simplex, parainfluenza 1 a dalsf), ale pfi¢inny vztah mezi nimi a vasku-
litidou nebyl dosud prokdzan. Také uloha viru herpes zoster v patoge-
neze onemocneént, o které se dlouhé roky spekulovalo, byla nedavno
zpochybnéna (17).

V patogeneze zanétu se pricita dllezitd role vékem podminénym
zménam ve sténeé tepen jak biochemickych, tak i strukturdlnich, coz
vede k poklesu tolerance vlastnich tkani. Zanét zacina v adventicii
tepny. Za klicové se poklada aktivace dendritickych bunék, které zacnou
produkovat celou fadu interleukin®, chemotaktickych pro T lymfocyty,
vcetné Th1, Th17 a Th 19 bunék. Th1 bunky se pfes IL-12 podileji na
syntéze interferonu gama, Th17 produkuji IL-17. Glukokortikoidy inhibuji
Th17 buriky, ale Th1 ne aty maji dtlezitou roli v udrzovani chronic-
kého zanétu u OBA. Interferonem indukované hladké svalové burky
produkuji chemokiny. Ty ovliviuji monocyty, které tvori obrovské
vicejaderné bunky. Monocyty se méni na makrofagy ve sténé tepny
a produkujf IL-6, IL-Tbeta a TNF-alfa, ktery je zodpovédny za systémovou
zanétlivou odpovéd. Hladké svalové bunky maji prozédnétlivé vlastnosti
a produkuji nékolik rstovych faktord, zejména vaskularni endotelidIni
rastovy faktor (VEGF) a rdstovy faktor z desticek (PDGF), které zpUsobuji
intimalni hyperplazii a cévni okluzi. V podrobnostech odkazujeme na
Watanabe a kol. (18).

Klinické projevy: Klinicky obraz mize byt zpocatku nendpadny
a zavisi na rozsahu postizenf jednotlivych tepen.

Kranialni pFiznaky

Bolest hlavy

Bolest hlavy je nejcastéjsim piiznakem (aZ 75 % pacientt) a obvykle
nereaguje na analgetickou Ié¢bu. Jde o stélou bolest, intermitentnf
nebo jiny typ bolesti je popisovan zfidka. Nejcastéji je lokalizovana
ve spankové oblasti hlavy, zde mUZe byt pfitomna vinutd, zdufela
a palpacné citlivad tempordlni arterie, ¢asto s nehmatnou pulzaci. Bolesti
hlavy mohou byt i difuzni, ¢asto je citlivy cely skalp. Pacienti nesnaseji
Cesanf vlasd, nosenfkloboukUl a jinych pokryvek hlavy, brylfapod.V ja-
ponské studii 63 % pacientl s OBA mélo bolesti v temporalni oblasti,
11 % okcipitalné, 11 % frontalné a 5% difuzni bolesti hlavy. Zbyvajicich
11 % Z4dné bolesti hlavy nemélo (19). U kazdé nove vzniklé a perzistujici
bolesti hlavy u pacienta nad 60 let vzdy diferencidlné diagnosticky
zvazujeme i diagnézu OBA (20).

Poruchy zraku

V minulosti se ¢aste¢nd nebo celkova ztrata zraku u OBA vyskytovala
mnohem ¢astéji, a to v rozmezi 30-60% (21, 22). V soucasnosti vzhledem
klepsia ¢asnéjsi diagnostice a lé¢bé je to kolem 15-25% pacient(, z to-
ho k ireverzibilni slepoté dojde od 1-15 %. Ve studii Patila et al. (23) byli
pacienti s podezfenim na OBA urychlené odesilani na specializované
pracovisté s véasnym nasazenim glukokortikoidU. Ireverzibilni poskozent
zraku v souboru vcasné vysetrenych a lécenych pacientd kleslo na 9%,
pficemZ v historickém souboru pacientd (2009-2011) to bylo az 37 %.
K poskozeni zraku veetné slepoty dochdzi ndhle a bezbolestné, vétsinou
pfi vzniku onemocnéni. Prevazujicim mechanismem oc¢nfho poskozenf

je ischemie n. opticus. Ten je zadsobovan ze dvou ¢asti: kratkou prednf
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¢ast zasobuji zadni cilidrni tepny (vétve oftalmické tepny) a zadni ¢ast
optiku je zdsobovéna z vicero zdrojl (orbitdIni tepny a anastomdzy
z retinalni tepny). Az 90% vsech zrakovych poskozeni je zplsobeno
ischemii prednf ¢asti optického nervu v disledku poskozeni zadnich
cilidrnich tepen. Méné c¢asto dochazi k poskozeni zraku v dsledku
okluze retindIni tepny nebo jeji vétve, vzacné pfi chorioidalnim infarktu,
nebo pfi poskozeni zrakového centra v okcipitalni oblasti mozku pfi
ischemii ve vertebrobazildrnim povodi (24). Pokud se objevi amaurosis
fugax, je varovnou zndmkou a predstavuje zvysené riziko pro trvalou
ztratu zraku. Slepota je vétsinou trvald. U malého poctu pacientd maze
dojit ke slepoté i v prvnich dnech po zahdjeni Ié¢by a naopak, u ¢asti
nemocnych mdze dojit ke zlepsenti zraku.

Diplopie se vyskytuje asi u 3-8 % neselektovanych pacientt s OBA.
Objevuje se pfi ischemii svalt nebo nervi okohybnych sval, vzacné
pfi ischemii mozkového kmene. Taktéz diplopie pfedstavuje zvysené
riziko pro trvalou ztratu zraku. PFi postiZzenf jednoho oka je vysoka
pravdépodobnost postizeni také druhého a pfi vahani s [é¢bou hrozi
pacientovi kompletnf slepota. Az 20% pacientd s trvalym poskozenim
zraku nemeélo zadné systémové projevy onemocnénf (25).

Vzhledem k hrozbé slepoty a také mozkovym cévnim ptiho-
dam je OBA fazena mezi urgentni medicinské situace!

Jiné kranialni pfiznaky

Mezi ¢asté priznaky patif bolesti maseterovych svald a také ische-
mické bolestijazyka, nékdy az se vznikem nekrozy. Klaudikacni bolesti
maseterovych svall, které se vyskytuji az u 45 % pacient(, se pokladajf
za druhy nejcastéjsi pfiznak. Zatimco bolesti hlavy jsou nejcastéjsim
projevern OBA, bolesti zvykacich svalli jsou nejspecifi¢téjsim piznakem
korelujicim s pozitivitou biopsie temporalni arterie (26).

Ischemické mozkové cévni pfthody se vyskytujf asi u 10-15% pa-
cientl pfi postiZzeni karotickych a vertebralnich tepen, ¢astéji jsou
postihovany vertebrdlni a bazilarni tepny (27). Klinickd manifestace
probiha jako tranzitorni nebo permanentnf ischemicka ataka, ale také
pod obrazem neuropsychiatrickych symptomd — 3% (demence, zména
nélad, psychoéza), vzacné i pod obrazem audiovestibuldrni dysfunkce
se ztratou sluchu.

Extrakranialni priznaky

Ischemické projevy na koncetinach

Vzhledem k tomu, ze OBA postihuje hlavné aortu a z ni odstupujici
tepny, u postizenych cév a aorty dochézi ke vzniku stendz a aneurysmat
s odpovidajicim klinickym obrazem. Do této skupiny patfi zejména
klaudikace na hornich i doInich koncetinach, asymetrie pulzu a krevniho
tlaku. Déle sem patfi Selesty na perifernich tepnach a distalni nekrozy
nebo gangrény. V souboru pacientli s OBA mélo 26 % postizené sub-
klavidIni a axilarni tepny a 18 % femoropoplitedIni tepny. Amputace na
hornich nebo dolnich koncetinach mélo 12,5 % pacientl (28).

Aneurysma aorty
Z dlouhodobého hlediska v disledku zanétu dochézi u pacientd

ke vzniku aneurysmatu aorty, coz je hlavni pficinou morbidity a mor-
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tality onemocneéni. Ve vyse citovaném souboru zemrelo 18 pacientd,
ztoho 6 na rupturu aorty, u dalsich 6 doslo k disekci aorty, u 3 ke vzniku
cévni mozkové piihody a u dalsich 3 k srde¢nimu infarktu. Riziko vzniku
aneurysmatu hrudnf aorty u pacientd s OBA bylo 17,3x vy33i a bfisni
aorty 2,4x vyssi v porovnani s béznou populaci (29). Aneurysma se
obvykle diagnostikuje za 6 let od pocatecni diagnézy OBA. Proto pfi
stanoven( diagndzy OBA doporucuji néktefi autofi rutinni provedent
18-FDG PET/CT, které ukéze metabolicky hypersigndl v aorté a rozsah
jejiho poskozent. CT vysetfeni umozniuje zjistit ztlusténi stény (vice nez
3mm) nebo aneurysmatické rozsifenf aorty. Zejména v oblasti bfisnf
aorty je mozné pouzit i ultrasonografické vysetreni, které prokaze hy-
poechogenni hald efekt, ztlusténi stény aorty, pfipadné aneurysma.
Pokud jsou tyto zmény zachyceny pfi stanoveni diagndzy, zda se, ze
koreluji s relapsy a snad i s dlouhodobou mortalitou.

Srdecni infarkt
K srde¢nimu infarktu v souvislosti s OBA dochazi zfidka, v nedévno
provedené studii to bylo jenom 2,4% (30).

Celkové nespecifické projevy

Mezi celkové projevy patfi teplota, vahovy Ubytek, Unava/malatnost,
tyto projevy jsou Casté (42, 50 a 40 %). Do této skupiny se fadii nevysveét-
litelnd anémie, kterd se vyskytuje méné casto. V pfipadé, ze u pacienta
chybi kranidlni manifestace, je diagndza velice obtizna. V nékterych
pfipadech se onemocnéni maze manifestovat jenom febriliemi, které
spliujf kritéria pro hore¢ku nejasného pdvodu. Ve vyspélych zemich je
OBA nejcastéjsi pricinou horecky nejasného plvodu u starsich pacient(
(u mladsich jedincUl je to Stillova choroba v dospélosti) (31).

Revmatickd polymyalgie (PMR) je nejcastéjsi extrakraniadlni mani-
festaci OBA a také nejcastéjsim projevem relapsu lécené OBA. Klinicky
se projevuje bolestmiv oblasti pletenct ramen a panve, ranni ztuhlostf
a ndpadnym zlepsenim po nizkych davkach glukokortikoidd. Projevy
PMR ma asi 50% pacientl s OBA, ale jen 20 % pacientd s PMR mé klinické
projevy OBA. U pacientt s PMR, u kterych perzistuji vysoké hodnoty
zanétlivych markerd, pfipadné nereaguji dostatec¢né na nizké davky
glukokortikoidd, mlze dalsi vysetieni ukazat oligosymptomatickou
formu OBA, kterd vyzaduje mnohem agresivnéjsi lécbu. Nékteff autofi
doporucuji u PMR standardné provadét 18-FDG-PET/CT vysetfen,
které odhali rozsah cévniho postizeni. Nizké davky glukokortikoidd
potlaci revmatickou symptomatologii, ale jsou nedostatecné pro lé¢bu
postizenych cév. K manifestaci kranidIni symptomatologie mze dojit
nahle i po mnoha mésicich Iécby nizkymi davkami glukokortikoid (32).
Prehled klinickych projevd uvadi tabulka 2.

Diagnostika

Diagnostika onemocnént je obtiznd, zejména pokud nenfi pfitom-
na kranidlni symptomatologie. Stanoveni spravné diagndzy trvalo od
vzniku prvnich pfiznakd u pacientd s pfitomnymi kranidlnimi symp-
tomy 7,7 tydne, u pacientd bez kranidlni symptomatologie to trvalo
17,6 tydne (33).

I kdyz mame diagnosticka kritéria, tabulka 3 (34), nejsou vsak jiz
dnes véemi akceptovana. Témeér 26 % pacientl s pozitivni biopsii TT
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Tab. 2. Nejcastejsi klinické projevy u obrovskobunécné arteriitidy

Klinické projevy Vyskyt (%)
1. Kranialni pfiznaky
Bolesti hlavy 75
Klaudikace maseterovych svalt 45
Poruchy zraku celkem, k 18-25
ztoho:
Ireverzibilni slepota 1-15
Diplopie 3-8
Ischemicka CMP 10-15
Neuropsychiatrickd symptomatologie 3
2. Extrakranialni priznaky
Aortitida 50
Aneurysma/disekce aorty 18
Postizeni subklavialnich a axildrnich tepen 26
Postizeni femoropoplitedinich tepen 18
Amputace na HK a DK 12,5
Srdecnfinfarkt 24
3. Celkové nespecifické projevy
Zvysena teplota/horecka 42
Véhovy Ubytek 50
Unava/maléatnost 40
Myelodysplasticky syndrom 09-29

nespliovalo uvedend kritéria a naopak, 28 % pacientd, kteff splfovali
kritéria ACR, nemélo pozitivni biopticky nalez (35).

Diagnostika vyzaduje podrobnou anamnézu a fyzikalni vysetreni
a podle nalezu volime nejvhodnéjsi diagnosticka vysetfeni. Z labora-
tornich vysetfeni nemame zadny specificky marker. Obvykle zjistujeme
zvysenou sedimentaci erytrocytl, Greaktivniho proteinu, interleukin
6 (IL-6) a zvyseny pocet krevnich destic¢ek (jako nespecificky marker
zanétl). Nekdy byvaji zvysené hodnoty jaternich enzymd. Jako slibné
a vice specifické markery se jevi BAFF (B-bunky aktivujici faktor) a CXCL-9
ze skupiny chemokinC. BAFF je dulezity regulator reakce B-bunék a je
vazan na vznik mnohych autoimunitnich onemocnéni (36). Oba markery

se vsak zatim nevysetfujf rutinné.

Velikost bioptického vzorku

Biopsie tempordIni tepny s histologickym vysetfenim je vétsinou
stale poklddana za zlaty standard. Senzitivita vysetien( se pohybuje
v Sirokém rozmezi 32-85 %. Vzhledem k tomu, Ze u postizené tepny se
stfidajf Useky postizené se zdravymi, v minulosti se odebiral v&tsi Usek
tepny-2-5cm, aby se zvysila pravdépodobnost zachycenf patologickych
zmeén. V soucasnosti je tendence odebirat kratsi Usek, evropské i brit-
ské doporucené postupy pozaduji jednotné odbér aspon 1cm délky
tepny (37, 38). Neddvno provedena retrospektivni analyza ukazala, ze
optimalni velikost odbéru je 1,5-2cm (39) a deldi Usek jiz vyznamné
nezvysuje pravdepodobnost diagndzy. Negativni biopticky nalez ne-
vylucuje diagnézu OBA. Proto pokud méame silné klinické a laboratorni
indicie svedcici pro OBA, pokracujeme dale v 1é¢bé, i pfes negativitu
bioptického nalezu (40). V diferencidini diagnostice vzdy zvazujeme
i paraneoplasticky syndrom, zejména u pacientl s klinickou manifestact
revmatické polymyalgie.

Také stanoventi patologicko-anatomické diagndzy mize byt obtizné
(41). Jde o granulomatozni zéneét, ktery postihuje celou sténu tepny
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Tab. 3. Klasifikacni kritéria pro obrovskobunécnou arteriitidu z roku 1990
podile Koleje americkych revmatologti (ACR) (34)

1.Vék >50 let
2. Nove vzniklé bolesti hlavy

3. Palpacni citlivost nebo pokles pulzace temporainf arterie

4. Zvysena sedimentace cervenych krvinek na 50 mm/h a vice

5. Histopatologicky nélez arteriitidy s mononuklearnim infiltratem nebo
granulomatéznim zanétem zpravidla s vicejadernymi obrovskymi burikami

Pro klasifikaci OBA je potfebné spinit aspor 3 z 5 klasifikacnich kritérii se
senzitivitou 93,5 % a specificitou 91,2 % v porovnani s jinymi vaskulitidami.

(zénét zacind od adventicie a postupuje smérem dovnitf). Maximum
zanétu je v oblasti lamina elastica interna, kterd je ¢asto destruovana
a v jeji blizkosti se nejcastéji vyskytuji obrovské vicejaderné bunky
(fuzované makrofagy). V jejich cytoplazmé se mohou nachdazet zbytky
elastické laminy. Viyraznd intimdlni hyperplazie mize dale zmensovat
cévni prisvit. Pro diagnézu neni nutna pritomnost obrovskych bunék,
ale zanétlivé zmény postihujici vsechny 3 vrstvy tepny.

Pro stanoveni diagnozy jiz neni nutna biopsie TT

Posledni doporuceni EULARu (42) konstatujf, ze v pfipadé podezfeni
ma byt diagndza potvrzena zobrazovacimi metodami nebo biopsif
temporalnf arterie. V prvnim sledu doporucuji pouzit ultrazvuk nebo
MRI, alternativné CT nebo PET. CT a PET nejsou vhodné pro vysetfovani
kranidlnich tepen. Ve specializovanych centrech doporucuji upfed-
nostnit vysetfeni zobrazovacimi metodami pfed biopsii TT, protoze
jsou neinvazivni, pfinaseji informaci o rozsahu postizeni velkych tepen
a snizujf riziko falesné negativnich vysledkd. Vsechny tyto vysetfovaci
metody majf byt provedeny co nejdfive, nejlépe do 1 tydne po zahdjenf
lécby glukokortikoidy, protoze senzitivita vysetfeni pak prudce klesa
(42). Plati to i pro ultrazvukové vysetfeni, kdy napf. tzv. ,halé efekt”
(charakteristicky hypoechogennf nalez na sténé edematdzné zménéné
tepny pfi vysetieni pomoci barevné duplexni ultrasonografie) vymizel
jiz po nékolika dnech lé¢by glukokortikoidy (43). Zcela novy pohled na
OBA umoznilo 18- FDG-PET/CT. Toto vysetfeni ukdzalo, které tepny jsou
nejcasteji postizené, i rozsah jejich postizeni. Mezi nej¢astéji postizené
tepny patfi aorta (50%) a tepny odstupujici z oblouku aorty a jejich
vétve. Také temporadini arterie patfi mezi Casto postizené. Na otézku,
které tepny onemocnéni postihuje, Ize odpovédét, ze postizené mo-
hou byt kterékoliv tepny v organismu, napt. ovarialnf (44). PET/CT také
ukazalo, Ze nemoc mUze byt lokalizovana jen na postizeni aorty a napf.
na postiZzenf subklavidlnich tepen, a o to t&Z5i byva stanoveni spravné
diagndzy. Proto néktefi autofi nepokladaji biopsii temporaini tepny jiz za
zlaty standard, ale obé metody za rovnocenné a komplementarni (45).

Lécba

Lécbu zahajujeme vysokymi ddvkami glukokortikoidd. Lécba by se
méla zahajit co nejdfive, abychom zabranili pfipadnym komplikacim
choroby. Pokud mame silné klinické podezeni, pfipadné doplnéné
dalsi vysetiovaci metodou, necekdme na provedeni biopsie TT. Na
zakladé drivéjsich praci (46—48) se tradoval nazor, Ze biopsii Ize provést
jesté 2-6 tydnl po zahdjeni 1é¢by, kdy jesté mUze byt histologicky
nalez pozitivni. V soucasnosti se doporucuje provést biopsii do tydne
od zahdjeni 1é¢by.
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Lécbu zahajujeme vysokymi davkami glukokortikoid — 40-60mg
prednizonu (nebo jeho ekvivalentu) /denné. V pifpadé ocni symptomato-
logie podavéame pulzy metylprednizolonu (5001000 mg/denné po dobu
tff dnd), potom pokracujeme v perordini lécbé. Klinicky dikaz, Ze pulzni
lé¢ba metylprednizolonem je Ucinné&jsi v porovnani s peroralni, vsak chybi.

Vysoké davky prednizonu obvykle nepodavame déle nez 4 tyd-
ny. Pokud je onemocnéni dobfe kontrolované, doporucuje EULAR
postupné snizovani davek prednizonu na davku 15-20 mg/d béhem
2-3 mésicl. Potom snizujeme postupné dévku tak, abychom béhem
jednoho roku dosahli ddvky 5mg a méné prednizonu za den (49). Tuto
davku poklada EULAR za relativné bezpecnou (50). Potom se pokusime
o redukci davky o Tmg prednizonu za 1-2 mésice.

PYi snizovani davek hrozi relapsy onemocnéni, ke kterym dochazi
az u 50% pacientd. Samotné zvyseni CRP bez klinické manifestace Ize
pokladat za relaps jen v pfipadé vyloucenf jinych pficin zvyseni CRP.

Pfi relapsu se vracime na plvodnf vy3si davku. Ke zvlddnuti relapsu
obvykle sta¢i zvyseni davky o 5-10 mg (napf. u bolesti hlavy).V pfipade,
Ze se U pacienta objevi o¢ni, cerebrovaskularn{ pfiznaky nebo klaudikace
masetery, vracime se az na Uvodnf davku (0,75-1 mg/kg) prednizonu.
(51). Relapsy zvldsté hrozi pfi ddvce 20mg prednizonu a nizsi. Proto
davku snizujeme opatrné. Nékteff autofi doporucujf snizovani posled-
nich 10mg rychlosti T mg/mésic. Primérna doba lécby je 2-3 roky.
Pfi opakovaném relapsu kombinujeme Ié¢bu s methotrexdtem nebo
tocilizumabem.

Glukokortikoidy majf zndmé nezddouci Ucinky. Ve snaze sniZit
davku steroidd byla vyzkousena celd fada dalSich pfipravkd v kombi-
naci s glukokortikoidy. Kombinace s azatioprinem, cyklofosfamidem
a mykofenolat mofetilem nebyly Gspésné. Naproti tomu kombinace
s metotrexdtem (v ddvce 75-15mg 1x tydné) se osvédcila. Tato kom-
binace snizovala riziko relapsu téméf dvojnasobné v porovnani se
skupinou bez metotrexatu (52) a snizovala i celkovou kumulativni davku
glukokortikoid (53).

Z modernéjsich léciv se uplatnil tocilizumab (monoklonalni huma-
nizovana protildtka proti receptoru IL-6). Jeho Ucinnost v 1é¢bé OBA
byla potvrzena v nékolika klinickych studiich, z nich nejvétsi byla studie
GIACTA, kterd zahrnovala 251 pacientl (54). Jeho dobry lécebny efekt
trochu kazf ¢astéjsi vyskyt nezddoucich ucinkd (podobné jako u lécby
revmatoidnf artritidy), tj. infekéni komplikace, neutropenie, trombocy-
topenie, zvyseni jaternich enzym atd. Také nenf jasné, jak dlouho se
ma tocilizumab podavat a z praktického hlediska je téZ nevyhodou,
7e pri této lé¢hé nelze hodnotit vznik relapsu podle markerd zanétu
(sedimentace erytrocytd, CRP).

Vysledky lé¢by s ustekinumabem (humanni monoklonaini protilatka
proti Il-12 a IL-23) nebyly pfesvedcivé a americky FDA ho zatim pro lé¢bu
OBA nepovolil. V klinickém zkouseni jsou dalsf pfipravky, napt. abatacept
(blokuje kostimulacnf systém aktivace T lymfocytd CD28-CD80/86) (55).
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Glukokortikoidy zUstévaji zlatym standardem pro navozeni remise
u OBA. U pacientt s relapsem je ¢asto kombinujeme s metotrexdtem
nebo velice UspéSnym tocilizumabem, coz ma za cil udrzet remisi
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Zaveér

OBA je onemocnéni vyzadujici rychlou diagnostiku a lé¢bu. Pfi
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