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Choroba Takayasu: jak ocenia¢ aktywnos¢ zapalna?

Takayasu arteritis: is disease activity assessment possible?
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Streszczenie

Choroba Takayasu (TA) jest rzadkim zapaleniem duzych tetnic.
Poczatek choroby jest podstepny, moze pozosta¢ niezauwazony. Prze-
wlekte zapalenie prowadzi do nieodwracalnych konsekwencji: powi-
ktan sercowo-naczyniowych, niedroznosci naczyn, zaniewidzenia czy
przetomu nadciénieniowego. Z uwagi na uktadowy charakter scho-
rzenia pacjenci trafiajg do specjalistéw réznych dziedzin: reumato-
logdw, okulistéw, kardiologdw i chirurgéw naczyniowych. Dostepne
metody farmakoterapii wptywaja tylko na aktywne zmiany zapalne.
Przedtuzajace sig leczenie glikokortykosteroidami ma niekorzystne
skutki odlegte i nie powinno by¢ naduzywane. Aby okresli¢ efekt lecze-
nia, wybra¢ moment jego modyfikacji, konieczna jest ocena aktyw-
nosci choroby. Celem prezentowanej pracy jest przedstawienie
mozliwosci oceny aktywnosci TA.

W diagnostyce znaczaca role odgrywaja badania obrazowe naczyn:
ultrasonografia i rezonans magnetyczny. Prowadzone sg prace doty-
czace pozytonowej tomografii emisyjnej (positron emission tomography
— PET), ktora jest badaniem czutym, ale trudno dostepnym, kosz-
townym i wymagajacym walidacji. Poszukuje sie réwniez biomarkera,
ktérego wartosci korelowatyby z aktywnoscig choroby. Wsrdd poten-
cjalnych kandydatow na biomarker sg interleukiny 6, 12, 18. Aktual-
nie opracowywane sg skale aktywnosci choroby, np. DEI.Tak (Dise-
ase Extent Index-Takayasu). Zadne z tych narzedzi nie jest uniwersalne.

Wstep

Choroba Takayasu (TA) jest uktadowym zapaleniem
duzych tetnic, ktére obejmuje gtéwnie tuk aorty i odcho-
dzace od niego naczynia. W wiekszosci przypadkéw doty-
czy mtodych kobiet przed 30. rokiem zycia. Istotg choro-
by jest proces zapalny w btonie srodkowej i przydance, ktéry

Summary

Takayasu arteritis is a rare disease of large arteries. Its onset is insid-
ious and may be missed while the ongoing inflammation causes irre-
versible consequences: cardiovascular complications, vessel obstruc-
tion, vision loss and hypertension crisis. The disease is systemic;
therefore patients are seen by various specialists: rheumatologist,
ophthalmologist, cardiologist and surgeon. Current therapy affects
only active inflammation whereas prolonged treatment with corti-
costeroids results in distant side effects and should not be overused.
In order to estimate the effectiveness of the treatment and neces-
sity of its modification it is essential to assess the activity of the inflam-
mation.

In a diagnostic procedure ultrasonography (US) and magnetic reso-
nance imaging (MRI) are of significant importance. Positron emission
tomography (PET) seems to be sensitive but expensive, is not read-
ily available and requires further validation. Laboratory indicators, such
as interleukin 6,12 and 18, are being checked as biomarkers of active
disease but current data come from small studies. Studies on
a complex scale assessing disease activity, such as DEL.Tak, are also
being carried out. However, none of the present tools is universal.

doprowadza do wtéknienia i powstawania odcinkowych
zwezen Swiatta naczynia. Poczatek choroby jest podstep-
ny, moze pozostac niezauwazony, a przewlekte zapalenie
prowadzi do nieodwracalnych konsekwencji: powiktan ser-
cowo-naczyniowych, niedroznosci naczyn, nagtego zanie-
widzenia czy przetomu nadcisnieniowego. Aby zapobiec tym
powiktaniom, konieczne jest wczesne rozpoczecie lecze-
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Tabela . Poréwnanie metod obrazowych stosowanych w diagnostyce i ocenie aktywnosci w chorobie

Takayasu

Table I. The radiological tools used for diagnosis and activity assessment in Takayasu arteritis

Badanie Wady

Zalety

ultrasonografia « zalezne od oceniajgcego

« nie dostarcza informacji
0 aorcie piersiowej
i poczatkowych odcinkach jej

odgatezien

* nieinwazyjne
* tanie
« dostepne
* nie naraza na promieniowanie
* roznicuje zmiany zapalne
od miazdzycowych
* mozliwos¢ oceny matych tetnic

angiografia ¢ inwazyjnosc

 duza dawka promieniowania

* narazenie na srodek kontrastowy
« zagrozenie niedokrwieniem

e mata czutosc

« ztoty standard
« wieloletnie doswiadczenie
» mozliwos¢ oceny matych tetnic

rezonans magnetyczny » wysoki koszt
* ograniczona dostepnosé
* narazenie na Srodek kontrastowy
* nie ocenia matych naczyn
* nie réznicuje zmian zapalnych
i miazdzycowych

» wykrywa wczesne zmiany
» wysoka czutosé

spiralna tomografia komputerowa * wysoki koszt
* narazenie na $rodek kontrastowy

* nie ocenia matych naczyn

» wykrywa wczesne zmiany
« odréznia zmiany zapalne
od miazdzycowych

pozytonowa tomografia emisyjna (PET) * bardzo wysoki koszt
* niedostepnos¢

* narazenie na $rodek kontrastowy

» wykrywa wczesne zmiany
« koreluje z aktywnoscig choroby

» nadmierna czutosc

nia i odpowiednia jego modyfikacja w zaleznosci od
aktywnosci procesu zapalnego, dlatego tak wazna jest oce-
na aktywnosci choroby. Celem pracy jest przedstawienie
przegladu literatury na temat dostepnych metod oceny
aktywnosci TA. Dokonano analizy uzytecznosci i ograniczen
ich stosowania w codziennej praktyce (tab. I i Il).

Metody oceny aktywnosci choroby
Objawy kliniczne

Choroba Takayasu przebiega w dwaéch fazach: wczes-
nej (prepulseless) oraz fazie niewydolnosci naczyniowej (oclu-
sive). Poczatkowe objawy aktywnej choroby sg niespecy-
ficzne. W okresie wczesnym wystepujg m.in. nocne poty,
ogblne ostabienie, utrata masy ciata i tagodna niedo-
krwistos¢ [1]. Takie objawy, jak ostabienie tetna, szmery
naczyniowe czy nadcisnienie tetnicze, pojawiaja sie nato-
miast pdzno, w fazie naczyniowej, gdy zmiany zapalne
W naczyniach sg zaawansowane i czesto nieodwracalne.
Z tego powodu rozpoznanie oraz ocena aktywnosci cho-
roby na podstawie samych objawéw klinicznych wydaja sie
niewystarczajace.

Badania obrazowe
Angiografia

Angiografia jest uwazana za ztoty standard w dia-
gnostyce TA. Jednak we wczesnej fazie zmiany Swiatta naczy-
nia sa dyskretne, bez znaczacego zwezenia. Moga one by¢
niewidoczne w klasycznej angiografii [2]. Badanie to moze
nie wykaza¢ zmian nawet w przypadku duzego pogrubienia
Scian naczynia, jesli nie powoduja one zwezenia jego Swia-
tta, nieregularnosci lub tetniakéw (3, 4]. W jednym z ba-
dan, mimo zmian potwierdzonych w badaniu rezonansu
magnetycznego (magnetic resonance imaging — MRI), kt6-
re wykazato rozlegte zajecie aorty wstepujacej, w angio-
grafii nie byty widoczne Zzadne nieprawidtowosci [5].
Ponadto angiografia jest badaniem inwazyjnym, wigze sie
z duza dawka promieniowania i koniecznoscig podania $rod-
ka cieniujacego.

Powiktaniem arteriografii jest zagrozenie niedokrwie-
niem, wynikajgce ze wzmozonej gotowosci prozakrzepo-
wej u pacjentéw z TA [6]. Zaletg angiografii jest natomiast
mozliwos¢ obrazowania matych naczyn i wieloletnie do-
Swiadczenia z nig zwigzane.
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Tabela Il. Przydatnoé¢ metod klinicznych i laboratoryjnych w ocenie aktywnosci choroby Takayasu
Table Il. The clinical and laboratory parameters used for activity assessment in Takayasu arteritis

Wady

Zalety

Ocena kliniczna

Objawy kliniczne objawy poczatkowe niespecyficzne:

objawy ogblne, nocne poty, niedokrwistos¢

objawy charakterystyczne dla TA:
ostabienie tetna, szmery naczyniowe

objawy specyficzne wystepuja pdzno,
sg nieodwracalne

Skale aktywnosci uzytecznosé w ocenie aktywnosci TA

wymaga potwierdzenia

uwzgledniaja: objawy kliniczne + wskazniki
laboratoryjne i badania obrazowe

Wskazniki laboratoryjne

potwierdzenia

Predkos¢ zalezy od wieku, ptci, morfologii krwi, badanie tanie, tatwo dostepne
0B sktadu biatek osocza
powolny wzrost w odpowiedzi
na bodziec zapalny
Stezenie nie zalezy od wieku, ptci, morfologii krwi, badanie tanie, tatwo dostepne
CRP sktadu biatek osocza
niejednoznaczna korelacja ze zmianami szybki wzrost w odpowiedzi na bodziec zapalny
naczyniowymi
IL: 6, 8, uzytecznosé w ocenie aktywnosci TA wymaga stezenie koreluje ze wskaZznikami zapalnymi
12,18 potwierdzenia
Anty-AECA uzytecznos¢ w ocenie aktywnosci TA wymaga miano koreluje ze wskaznikami zapalnymi

Anty-AECA — przeciwciata przeciwko Srocdbtonkowi naczyn

Spiralna tomografia komputerowa

Za pomoca spiralnej tomografii komputerowej (TK) moz-
na uwidoczni¢ pogrubienie i wzmocnienie Sciany naczynia
nawet wtedy, gdy nie ma jeszcze zauwazalnych zmian oklu-
zyjnych [3, 7-9]. Badanie to pozwala odréznic¢ zmiany zapal-
ne od miazdzycowych [3]. Jednak nie jest pewne, czy sto-
piefi wzmocnienia obrazu koreluje z aktywnosciag choroby
[3, 10]. W grupie 18 chorych nie wykazano, aby zmiany w TK
istotnie korelowaty z aktywnoscig choroby mierzong odczy-
nem Biernackiego (OB) [9]. Srodek kontrastowy moze
powodowaé powstawanie artefaktéw w Scianie aorty
w skanach z kontrastem. Ponadto badanie to nie moze by¢
stosowane do obrazowania matych naczyn, wigze sie
z promieniowaniem i ekspozycja na $rodek kontrastowy [2].

Rezonans magnetyczny

Badanie MRI uwidacznia pogrubienie Sciany naczynia,
a takze objawy aktywnego zapalenia: wzmozone una-
czynienie Sciany naczynia we wzmocnieniu kontrastowym
oraz obrzek $ciany w obrazach T2-zaleznych [5]. Angio-MRI
uwidacznia stenoze, tetniaki, poszerzenia, nieregularno-
Sci zarysu scian, ich rozwarstwienie.
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U 3 pacjentéw z TA opisano korelacje zmian w MRI
z objawami klinicznymi i predkoscia OB. Przy obecnych obja-
wach klinicznych i przyspieszonym OB w MRI stwierdza-
no pogrubienie sciany i wzmocnienie sygnatu w obrazach
T2-zaleznych duzych naczyn. Zmiany te ulegaty regresji
w przypadku zmniejszania sie OB i poprawy kliniczne;.
Jednak u jednego z pacjentéw zmiany w MRI cofnety sie
dopiero po okoto roku od poprawy klinicznej. U drugiego
pacjenta przy utrzymywaniu sie przyspieszonego OB
i objawoéw (ostabienie, chromanie koriczyn) obserwowa-
no regresje pogrubienia ciany naczyh przy zmniejszonym
wzmocnieniu Sciany aorty. Ttumaczono to przejsciem
aktywnej choroby w faze bliznowacenia [5].

W innym badaniu u 26 pacjentéw wykazano, ze
w MRI ze Srodkiem kontrastowym zmiany charakterystyczne
dla aktywnej choroby (pogrubienie i wzmocnienie kon-
trastowe $ciany aorty) wigzaty sie w 88,5% z objawami kli-
nicznymi, w 92,3% z przyspieszonym OB i w 84,6% ze zwiek-
szeniem stezenia CRP. Wykazano istotng rdéznice
w intensywnosci sygnatu z aorty oraz znaczace réznice
w grubosci jej sciany u pacjentdw, u ktérych stwierdzono
prawidtowy OB, w poréwnaniu z pacjentami, u ktérych pred-
kos¢ sedymentacji krwinek byta przyspieszona, oraz
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w grupie pacjentéw, u ktérych stezenie CRP byto prawidtowe
w poréwnaniu z pacjentami wykazujacymi zwiekszone ste-
zenie CRP Autorzy zasugerowali, aby w rozpoznaniu TA we
wczesnym okresie uwzglednia¢ zmiany w MRI jako jedno
z gtéwnych kryteriéw diagnostycznych [2].

Opisywano takze zmniejszenie sie grubosci Scian tet-
nic po zastosowaniu leczenia glikokortykosteroidami
(GKS) lub cytostatykami u chorych na TA[11, 12] lub olbrzy-
miokomarkowe zapalenie tetnic. Jednak w kilku badaniach
w grupie pacjentéw z TA ocena MRI nie w petni korelowata
z kliniczng aktywnoscia choroby (objawami, laboratoryj-
nymi wskaznikami zapalenia) [12-14].

Badanie MRI jest bezpieczne, jednak ma pewne ogra-
niczenia. Nie mozna zastosowac go u pacjentéw z meta-
lowymi implantami (rozrusznik serca, defibrylator), u 0séb
cierpigcych na klaustrofobie, u 0s6b z niewydolnoscia nerek,
u ktérych podanie srodka kontrastowego jest wzglednie
przeciwwskazane. Ponadto jest to badanie kosztowne
i 0 ograniczonej dostepnosci. Moze by¢ zastosowane do
oceny tylko duzych naczyn, chot istnieje ryzyko przesza-
cowania zwezenia [11, 15, 16]. Nie zawsze pozwala takze
na odréznienie zmian zapalnych od miazdzycowych [4].

Pozytonowa tomografia emisyjna

Po raz pierwszy uzyto PET w diagnostyce TAw 1999 .
Pozytonowa tomografia emisyjna uwidacznia zmiany
zapalne w miejscach, w ktérych zwiekszony jest wychwyt
glukozy. Pozwala na wczesne uwidocznienie zmian
w naczyniach w fazie prepulseless, gdy nie sg jeszcze spet-
nione kryteria ACR dla TA. Za pomoca PET Webb i wsp. [17]
wykazali obecnosé aktywnego zapalenia u 11z 12 pacjen-
tow przy jednym wyniku fatszywie ujemnym. Aktywnosé
choroby oceniano na podstawie objawéw klinicznych, badan
laboratoryjnych i zmian w angiografii [17]. Stwierdzono, ze
badanie PET jest bardziej wiarygodne w ocenie aktywno-
Sci choroby niz MRI[18]. Wykazano dobra korelacje zmian
w PET z kliniczna aktywnoscia choroby [19] oraz zmniej-
szenie wychwytu glukozy w PET po poprawie klinicznej [20]
i po leczeniu immunomodulujgcym [12, 17, 21]. Opisano jed-
nak przypadek pacjentki, u ktorej zwiekszony wychwyt glu-
kozy utrzymywat sie pomimo leczenia, poprawy klinicznej
i poprawy wynikéw badar laboratoryjnych. Autorzy zasu-
gerowali, ze by¢ moze byto to spowodowane aktywnym
gojeniem, ktore takze zwieksza metabolizm komérkowy
i powoduje zwiekszony wychwyt glukozy [18]. Zwrdcili uwa-
ge na fakt, ze zwiekszony wychwyt 18F-FDG oznacza
zwiekszony metabolizm, ktéry zachodzi rowniez w miaz-
dzycy [22] i w zakazeniach. Moze to by¢ przyczyna trud-
nosci w jednoznacznej interpretacji wynikéw badania.

Zmiany uwidocznione w PET, ktére utrzymuja sie po
latach od aktywnej fazy choroby, mogg by¢ objawem tocza-
cego sie podstepnie zapalenia czy przebudowy naczyn [23].
Obserwacje co do oceny aktywnosci TA za pomoca bada-

nia PET dotycza pojedynczych opiséw przypadkdw i matych
badan retrospektywnych. Ponadto przydatnosc tej meto-
dy jest ograniczona do oceny aorty i duzych naczyn. Badanie
jest bardzo drogie, wiaze sie z ekspozycja na promienio-
wanie i jest dostepne w niewielu osrodkach. Nie ma obser-
wacji, w ktorych poréwnywano by zmiany uwidocznione
badaniem PET ze zmianami histologicznymi, brakuje tak-
ze standaryzacji opisu zmian ilosciowych [24].

Istnieja doniesienia o korzysciach z jednoczesnego bada-
nia PET i TK w ocenie aktywnosci choroby [12, 25]. Eksperci
EULAR okreslaja PET jako potencjalne narzedzie pomoc-
ne w monitorowaniu TA, ale wymagajace dalszej walida-
Gi [26].

Badanie ultrasonograficzne

Badanie ultrasonograficzne (USG) jest tatwo dostep-
ne, wzglednie tanie, nieinwazyjne, nie naraza pacjenta na
promieniowanie rentgenowskie i na powiktania zwigzane
z podaniem srodka kontrastowego. Dostarcza informacji
0 cianie i swietle naczynia oraz o przeptywie krwi. R6znicuje
zmiany o typie vasculitis od zmian miazdzycowych, ktére
sa heterogenne, nieregularne ze zwapnieniami [27-29].
Dzieki rozdzielczosci 0,1-0,2 mm umozliwia badanie
matych tetnic [12]. Moze by¢ uzywane do bezposrednie-
g0 pomiaru sztywnosci naczynia, ktéra zwieksza sie w TA
[30, 31]. Ma jednak takze wady. Nie uwidacznia struktur
mieszczacych sie pod koscig i powietrzem, a obrazowanie
i jego ocena sg zalezne od operatora. Dostarcza niewielu
informacji o aorcie piersiowej, poczatkowych odcinkach tet-
nic podobojczykowych i dystalnych odcinkach tetnic szyj-
nych wewnetrznych.

Za pomoca badania USG mozna wykry¢ wczesne
zmiany, zanim pojawi sie znaczace hemodynamicznie zwe-
zenie [32].

Wykazano, ze wynik USG koreluje z wynikiem MRI,
angio-MRI i angiografig [33, 34].

Ponadto zaobserwowano regresje w pogrubieniu scia-
ny naczynia w USG w odpowiedzi na leczenie [4, 32].

Badania laboratoryjne
Predkos¢ opadania krwinek czerwonych

Predkos¢ opadania krwinek czerwonych, czyli OB, to
wskaznik laboratoryjny najczesciej uzywany do oceny
aktywnosci choroby w TA [35], chociaz nie zostat uwzgled-
niony w kryteriach ACR z 1990 r. [36]. Zaletg OB jest jego
dostepnosé i niski koszt. Wsréd wad nalezy wymienic: zalez-
nos¢ od ptci, wieku i morfologii krwi, powolne zmiany
w odpowiedzi na bodziec zapalny oraz zaleznos¢ od ste-
zenia roznych biatek w osoczu [37, 38]. W badaniu prze-
prowadzonym w Mayo Clinic wartosci OB byty wyjsciowo
podwyzszone u 78% chorych na TA i obnizyty sie po zasto-
sowaniu steroidoterapii i uzyskaniu poprawy klinicznej [39].

Reumatologia 2013; 51/2
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W badaniu wtoskim, ktére objeto 104 chorych na TA, 80%
z nich miato przyspieszony OB w chwili ustalenia rozpoznania.
Stwierdzono, ze wyjsciowa predkos¢ OB < 30 mm/h wia-
zata sie z op6Znieniem postawienia diagnozy o 2 lub wie-
cej lat [40].

W grupie 60 pacjentéw obserwowanych przez NIH
(National Institute of Health) tylko u 72% stwierdzono przy-
spieszenie OB w aktywnej fazie choroby. Jednoczesnie tyl-
ko u 56% pacjentéw w okresie remisji OB ulegt normalizacji.

Biatko C-reaktywne

Stezenie CRP jest kolejnym wskaznikiem laboratoryj-
nym stosowanym do oceny aktywnosci choroby. Zaletg
badania jest brak wptywu wieku i ptci na jego wartos¢, szyb-
ka zmiana w odpowiedzi na bodziec zapalny oraz nieza-
leznos¢ od stezenia innych biatek w osoczu.

Wyniki dotychczasowych badan potwierdzaja przy-
datnos¢ oceny stezenia CRP w diagnostyce i okresleniu
aktywnosci w olbrzymiokomérkowym zapaleniu tetnic i poli-
mialgii reumatycznej [41-43]. W badaniu Hoffmana [44]
u 29 pacjentéw z TA stezenie CRP, tak jak i predkos¢ OB,
nie réznicowato pacjentéw z klinicznie aktywna i nieak-
tywna postacig TA. Nie stwierdzono réznic w stezeniu CRP
i predkosci opadania krwinek czerwonych miedzy chory-
mi na TA a zdrowymi ochotnikami.

Cytokiny prozapalne

W badaniu Seko i wsp. [45] u 4 chorych na TA stwier-
dzono silng ekspresje gendw dla IL-6 w tkance aorty. Auto-
rzy doszli do wniosku, ze IL-6 jest produkowana w miejscu
zapalenia w TA. W badaniu wtoskim u pacjentow z aktyw-
na TA zaobserwowano zwiekszone stezenie IL-6 w suro-
wicy w poréwnaniu z osobami zdrowymi. Autorzy sugeru-
ja, ze oznaczenie stezenia IL-6 moze by¢ wykorzystane
w ocenie aktywnosci choroby, ale konieczne jest potwier-
dzenie tych wynikéw na wiekszej grupie pacjentow [46].

W badaniu Parka i wsp. [47] u 49 chorych na TA row-
niez wykazano, ze stezenia IL-6 i IL-18 byty znacznie
wieksze w poréwnaniu z grupg kontrolng oraz znacznie
wieksze w aktywnej niz w nieaktywnej fazie choroby. Ste-
zenie IL-18 w fazie aktywnej i w czasie nawrotow korelo-
wato za zmianami predkosci OB. Autorzy zasugerowali, ze
IL-6 i IL-18 odgrywaja istotna role w patogenezie TA oraz
ze IL-18 moze by¢ uzytecznym markerem w ocenie aktyw-
nosci choroby. W tej samej pracy stezenie czynnika mar-
twicy nowotwordw a (tumor necrosis factor o — TNF-a) byto
znacznie wieksze w TA w poréwnaniu z grupa kontrolna,
nie stwierdzono jednak réznic miedzy pacjentami z aktyw-
na a nieaktywna chorobga Takayasu.

Wykazano takze znacznie wieksze stezenie IL-12
w surowicy u 80 chorych na TA w poréwnaniu z grupg kon-
trolng oraz u chorych z aktywna TA w poréwnaniu z cho-
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roba nieaktywna. U wszystkich pacjentéw ze zwiekszonym
stezeniem IL-12 zwiekszone byto réwniez stezenie CRP,
a u 23 chorych stwierdzono przyspieszenie predkosci opa-
dania krwinek czerwonych. Autorzy zasugerowali, ze IL-12
moze by¢ waznym wskaznikiem w TA [48].

Wieksze stezenie IL-8 stwierdzono u 53 pacjentéw z TA
w poréwnaniu z grupa kontrolna oraz u chorych z aktyw-
na TA w poréwnaniu z postacia nieaktywna. U 6 z 10 pacjen-
tow z aktywng choroba poddanych immunosupresji stezenie
IL-8 wrécito do normy w ciggu 6-12 miesiecy. U 5 z nich
obserwowano remisje choroby. Autorzy sugeruja istotna role
IL-8 w patogenezie TA. Wada powyzszych badan jest brak
oceny zaleznosci miedzy stezeniem cytokin a wynikami
badan obrazowych [49].

Badania serologiczne

W badaniu 47 chorych na TA wykazano wyzsze niz
w grupie kontrolnej miano przeciwciat skierowanych
przeciwko $rédbtonkowi naczyn (AECA) w klasach 1gG i IgM.
Miano przeciwciat AECA w klasie IgM korelowato ponad-
to z aktywnoscia choroby [50]. Jednak wiekszos¢ badan na
matych grupach chorych wskazuje na zmiennos¢ wyste-
powania przeciwciat AECA w TA [51-54]. Eichhorn i wsp. [55]
u 19 pacjentéw nie zaobserwowali zwigzku miedzy mia-
nem przeciwciat AECA a aktywnoscig choroby.

W badaniu Tripathy i wsp. [56] u 60 chorych na TA
(w tym 29 w aktywnej fazie choroby) zaobserwowano zna-
€z3co wyzsze miano przeciwciat antymonocytowych
u chorych na aktywna TA w poréwnaniu z postacia nie-
aktywna. U wiekszosci chorych miano przeciwciat obnizyto
sie wraz z poprawa kliniczna.

Ocena kliniczna

Poniewaz objawy TA s3 niespecyficzne i nie zawsze kore-
luja z wartosciami laboratoryjnych wskaznikéw zapalenia,
brakuje specyficznych markeréw aktywnosci choroby,
a badania obrazowe wydaja sie niewiarygodne w ocenie
nasilenia choroby, podjeto prébe utworzenia nowej kla-
syfikacji opartej na szczegétowej ocenie klinicznej.

W powszechnie uzywanej klasyfikacji wg Kerra do kry-
teriow aktywnosci choroby, poza objawami klinicznymi, wia-
czono OB i zmiany w angiografii. Chorobe aktywng defi-
niuje sie jako wystapienie po raz pierwszy lub pogorszenie
co najmniej dwoch z ponizszych objawéw [57]:

« objawy ogolne (gorgczka, objawy miesniowe, kostno-
-stawowe) po wykluczeniu innych przyczyn,

« cechy niedokrwienia lub zapalenia (chromanie, ostabienie
lub brak tetna, szmer nad tetnica, bolesnosé uciskowa
nad tetnica szyjna),

* niesymetryczne cisnienie tetnicze,

* przyspieszony OB,

* typowe zmiany w angiografii.
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Inna skala aktywnosci choroby — DEL.Tak — powstata na
podstawie Birmingham Vasculitis Activity Score (BVAS).
W ocenie bierze sie pod uwage wiele objawdw: ogdlne, skor-
ne i sluzéwkowe, oczne, laryngologiczne, brzuszne, obja-
wy z uktadu sercowo-naczyniowego, osrodkowego uktadu
nerwowego i moczowo-ptciowego. Postugiwanie sie DELTak
nie wymaga oceny wynikéw badan obrazowych ani badan
laboratoryjnych. Autorzy uwazaja, ze ich klasyfikacja jest
narzedziem praktycznym i uzytecznym w ocenie aktywnosci
TA. Ponadto moze by¢ narzedziem poréwnawczym w bada-
niach oceniajacych aktywnos¢ choroby za pomoca nowych
technik obrazowych, takich jak MRI'i PET [58].

W opublikowanym w 2010 r. badaniu 145 chorych na
TA poréwnano DEL.Tak z powszechnie uzywanymi kryte-
riami aktywnosci choroby wg Kerra i oceng aktywnosci cho-
roby wg lekarza (PGA). Wykazano 94% zgodnosci miedzy
kryteriami wg Kerra i DEL.Tak. Jednak DELTak korelowata
z PGA tylko w 68%, co prawdopodobnie byto zwigzane
z uwzglednieniem wynikéw badar laboratoryjnych i obra-
zowych w ocenie PGA przez lekarza [59].

Podsumowanie

Dotychczasowe badania, ktérych celem byta ocena
aktywnosci choroby w TA, nie przyniosty jednoznacznych
rezultatéw. Nadal nie ma jednego, uniwersalnego parametru,
ktéry réznicuje zmiany aktywne i przewlekte. W praktyce
konieczna jest ocena kompleksowa uwzgleniajaca dynamike
objawéw klinicznych, wyniki badah obrazowych oraz
badan laboratoryjnych. Sposrod technik obrazowych naj-
czesciej stosowane jest USG. Obiecujgce sa wyniki prac
z zastosowaniem MRI i PET, ale s3 to badania kosztowne
i trudno dotepne. Sposréd badan laboratoryjnych wciaz nie
ma wskaznika, ktory bytby bardziej wiarygodny i uzytecz-
ny niz OB lub CRR Nadal gromadzone sg dane, kt6re pozwo-
la na okreslenie roli skal aktywnosci choroby i wynikéw
badan dodatkowych w ocenie chorych na TA [60].

Autorki deklarujg brak konfliktu interesow i zrodet
zewnetrznego finansowania.

Pismiennictwo
1. Johnston SL, Lock RJ, Gompels MM. Takayasu arteritis: a review.
J Clin Pathol 2002; 55: 481-486.

2. Choe YH, Han BK, Koh EM, et al. Takayasu's arteritis: assessment
of disease activity with contrast-enhanced MR imaging. AIR Am
J Roentgenol 2000; 175: 505-511.

3. Park JH, ChungJW, Im JG, et al. Takayasu arteritis: evaluation of
mural changes in the aorta and pulmonary artery with CT angiog-
raphy. Radiology 1995; 196: 89-93.

4. Kissin EY, Merkel PA. Diagnostic imaging in Takayasu arteritis.
Curr Opin Rheumatol 2004; 16: 31-37.

10.

v

o

©

0

11

12.

13.

14.

1

16.

17.

18.

19.

2

2

2

2

2

2

wi

0.

—

N

w

4.

wi

. Aluquin VPR, Albano SA, Chan F, et al. Magnetic resonance imag-

ing in the diagnosis and follow up of Takayasu’s arteritis in chil-
dren. Ann Rheum Dis 2002; 61: 526-529.

Akazawa H, lkeda U, Yamamoto K, et al. Hypercoagulable state
in patients with Takayasu’s arteritis. Thromb Haemost 1996; 75:
712-716.

Yamazaki M, Takano H, Miyauchi H, et al. Detection of Takaya-
su arteritis in early stage by computed tomography. Int J Cardi-
ol 2002; 85: 305-307.

Paul JF, Fiessinger JN, Sapoval M, et al. Follow-up electron beam
CT for the management of early phase Takayasu arteritis. ) Com-
put Assist Tomogr 2001; 25: 924-931.

Kim SY, Park JH, Chung JW, et al. Follow-up CT Evaluation of the
mural changes in active Takayasu arteritis. Korean J Radiol 2007;
8: 286-294.

Yoshida S. The spectrum of findings in supra-aortic Takayasu’s
arteritis as seen on spiral CT angiography. Cardiovasc Intervent
Radiol 2001; 24: 117-121.

Tanigawa K, Eguchi K, Kitamura Y, et al. Magnetic resonance imag-
ing detection of aortic and pulmonary artery wall thickening in the
acute stage of Takayasu arteritis. Arthritis Rheum 1992; 35: 476-480.
Andrews J, Al-Nahhas A, Pennell DJ, et al. Non-invasive imaging
in the diagnosis and mamagement of Takayasu’s arteritis. Ann
Rheum Dis 2004; 63: 995-1000.

Tso E, Flamm SD, White RD, et al. Takayasu arteritis. Utility and
limitations of magnetic resonance imaging in diagnosis and treat-
ment. Arthritis Rheum 2002; 46: 1634-1642.

Seo P, Stone JH. Large-vessel vasculitis. Arthritis Rheum 2004;
15:128-129.

. Desia MY, Stone JH, Foo TK, et al. Delayed contrast-enhanced MRI

of the aortic wall in Takayasu’s arteritis: initial experience. AJR
Am J Roentgenol 2005; 184: 1427-1431.

Yamada |, Numaro F, Suzuki S. Takayasu arteritis: evaluation with
MR imaging. Radiology 1993; 188: 89-94.

Webb M, Chambers A, Al-Nahhas A, et al. The role of 18F-FDG PET
in characterising disease activity in Takayasu arteritis. Eur J Nucl
Med Mol Imaging 2004; 31: 627-634.

Gupta R, Kavimandan A, Kumar R. Does PET-CT predict disease activ-
ity in Takayasu’s arteritis? Scand ) Rheumatol 2008; 37: 237-239.
Moreno D, Yuste JR, Rodriguez M, et al. Positron emission tomog-
raphy use in the diagnosis and follow up of Takayasu’s arteri-
tis. Ann Rhem Dis 2005; 64: 1091-1093.

Derdelinekx |, Maes A, Bogaert J, et al. Positron emission
tomography scan in the diagnosis and follow-up of aortitis of
the thoracic aorta. Acta Cardiol 2000; 55: 193-195.

. Meller J, Strutz F, Siefker U, et al. Early diagnosis and follow-

up of aortitis with [(18)F]FDG PET and MRI. Eur J Nucl Med Mol
Imaging 2003; 30: 730-736.

. Tatsumi M, Cohade C, Nakamoto Y, et al. Fluorodeoxyglucose

uptake in the aortic wall at PET/CT: possible finding for active ath-
erosclerosis. Radiol 2003; 229: 831-837.

. Blockmans D, Bley T, Schmidt W. Imaging for large-vessel vas-

culitis. Curr Opinion Rheumatol 2009; 21: 19-28.
Andrews J, Mason JC. Takayasu’s arteritis - recent advances in
imaging offer promise. Rheumatology 2007; 46: 6-15.

. Kobayashi Y, Ishii K, Oda K, et al. Aortic wall inflammation due

to Takayasu arteritis imaged with 18F-FDG PET coregistered with
enhanced CT. ) Nucl Med 2005; 46: 917-922.

Reumatologia 2013; 51/2



150

Anna Rowinska-Osuch, Ewa Wiesik-Szewczyk, Marzena Olesifiska

w

il

. Mukhtyar C, Guillevin L, Cid MC, et al. EULAR recommendations
for the management of large vessel vasculitis. Ann Rheum Dis
2009; 68: 318-323.

. Schmidt WA. The role of color and power Doppler sonography
in rheumatology. Nat Clin Pract Rheumatol 2007; 3: 35-42.

. Chaubal N, Dighe M, Shah M. Sonographic and color doppler find-
ings in aortoarteritis (Takayasu arteritis). ) Ultrasound Med 2004;
23: 937-944.

. Schmidt WA, Blockmans D. Use of ultrasonography and positron
emission tomography in the diagnosis and assessment of
large-vessel vasculitis. Curr Opinion in Rheumatology 2005; 17:
9-15.

. Raninen RO, Kupari MM, Hekali PE. Carotid and femoral artery
stiffness in Takayasu’s arteritis. An ultrasound study. Scand
J Rheumatol 2002; 31: 85-88.

. Ng WF, Fantin F, Ng C, et al. Increased arterial stiffness in patients
with Takayasu’s arteritis. Rheumatol 2006; 45: 741-745.

. Schmidt WA, Nerenheim A, Seipelt E, et al. Diagnosis of early
Takayasu arteritis with sonography. Rheumatology 2002; 41: 496-
502.

. Schmidt WA. Use of imaging studies in the diagnosis of vasculitis.
Curr Rheumatol Rep 2004; 6: 203-211.

. Cantu C, Pineda C, Barinagarrementeria F, et al. Noninvasive cere-
brovascular assessment of Takayasu arteritis. Stroke 2000; 31:
2197-2202.

. Salvarani C, Cantini F, Boiardi L, Hunder GG. Laboratory investi-
gations useful in giant cell arteritis and Takayasu’s arteritis. Clin
Exp Rheumatol 2003; 21S: 23-28.

—_

N

. Noris M, Daina E, Gamba S, et al. Interleukin-6 and RANTES in

Takayasu arteritis: a guide for therapeutic decisions? Circulation
1999; 100: 55-60.

. Park MC, Lee SW, Park YB, Lee SK. Serum cytokine profiles and

their correlations with disease activity in Takayasu's arteritis.
Rheumatology 2006; 45: 545-548.

. Verma DK, Tripathy NK, Verma NS, Tiwari S. Interleukin 12 in

Takayasu's arteritis: plasma concentrations and relationship with
disease activity. ] Rheumatol 2005; 32: 2361-2363.

. Tripathy NK, Sinha N, Nityanand S. Interleukin-8 in Takayasu's

arteritis: plasma levels and relationship with disease activity. Clin
Exp Rheumatol 2004; 22: 27-30.

. Park MC, Park YB, Jung SY, et al. Anti-endothelial cell antibodies

and antiphospholipid antibodies in Takayasu's arteritis: correlations
of their titers and isotype distributions with disease activity. Clin
Exp Rheumatol 2006; 24 (2 Suppl 41): S10-S16.

. Nityanand S, Mishra K, Shrivastava S, et al. Autoantibodies against

cardiolipin and endothelial cells in Takayasu's arteritis: prevalence
and isotype distribution. Br J Rheumatol 1997; 36: 923-924.

. Navarro M, Cervera R, Font J, et al. Anti-endothelial cell antibodies

in systemic autoimmune diseases: prevalence and clinical sig-
nificance. Lupus 1997; 6: 521-526.

. Sima D, Thiele B, Turowski A, et al. Anti-endothelial antibodies

in Takayasu’s arteritis. Arthritis Rheum 1994; 37: 441-443.

. Blank M, Krause |, Goldkorn T, et al. Monoclonal anti-endothe-

lial cell antibodies from a patient with Takayasu’s arteritis acti-
vate endothelial cells from large vessels. Arthritis Rheum 1999;
42:1421-1432.

36. Arend WP, Michel BA, Bloch DA, et al. The American College of 5
Rheumatology 1990 criteria for the classification of Takayasu
arteritis. Arthritis Rheum 1990; 33: 1129-1134. 5

wi

. Eichhorn J, Sima D, Thiele B, et al. Anti-endothelial cell antibodies
in Takayasu arteritis. Circulation 1996; 94: 2396-2401.
. Tripathy NK, Sinha N, Nityanand S. Antimonocyte antibodies in

o

—_

N

w

2

37.Sox HC Jr, Liang MH. The erythrocyte sedimentation rate.

Guidelines for rational use. Ann Int Med 1986; 104: 515-523.

. Gabay C, Kushner I. Acute-phase proteins and other systemic
responses to inflammation. N Engl ) Med 1999; 340: 448-454.

. Hall S, Barr W, Lie JT, et al. Takayasu arteritis: a study of 32 North
American patients. Medicine (Baltimore) 1985; 64: 89-99.

. Vanoli M, Daina E, Salvarani C, et al.; Itaka Study Group. Taka-
yasu's arteritis: A study of 104 Italian patients. Arthritis Rheum
2005; 53: 100-7.

. Eshaghian J, Goeken JA. C-reactive protein in giant cell (cranial,
temporal) arteritis. Ophtalmology 1980; 87: 1160-1166.

. Cantini F, Salvarani C, Olivieri |, et al. Erythrocyte sedimentation
rate and C-reactive protein in the evaluation of disease activi-
ty and severity in polymyalgia rheumatica: a prospective follow-
up study. Semin Arthritis Rheum 2000; 30: 17-24.

. Park JR, Jones JG, Hazleman BL. Relationship of the erythrocyte
sedimentation rate to acute phase proteins in polymyalgia
rheumatica and giant cell arteritis. Ann Rheum Dis 1981; 40:
493-495.

. Hoffman GS, Ahmed AE. Surrogate markers of disease activity
in patients with Takayasu arteritis. A preliminary report from The
International Network for the Study of the Systemic Vasculitides
(INSSYS). Int J Cardiol 1998; 66 Suppl 1: S191-5194.

. Seko Y, Sato O, Tagaki A, et al. Restricted usage of T-cell recep-
tor Valpha-Vbeta genes in infiltrating cells in aortic tissue of
patients with Takayasu's arteritis. Circulation 1996; 93: 1788-1790.

Reumatologia 2013; 51/2

~

NeJ

Takayasu’s arteritis: prevalence of and relation to disease
activity. J Rheumatol 2003; 30: 2023-2026.

. Kerr GS, Hallahan CW, Giordano J, et al. Takayasu arteritis. Ann

Intern Med 1994; 120: 919-929.

. Sivakumar MR, Misra RN, Bacon PA. The Indian perspective of

Takayasu arteritis and development of a disease extent index
(DELTak) to assess Takayasu arteritis. Rheumatology 2005; 44:
ii 6-7.

. Aydin SZ, Yilmaz N, Akar S, et al. Assessement of disease activ-

ity and progression in Takayasu’s arteritis with Disease Extent
Index-Takayasu. Rheumatology 2010; 49: 1889-1893.

. Direskeneli H, Aydin SZ, Kermani TA, et al. Development of out-

come measures for large-vessel vasculitis for use in clinical tri-
als: opportunities, challenges, and research agenda. ) Rheuma-
tol 2011; 38: 1471-1479.



