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U vaskulitise velikih krvnih zila ubrajamo gigantocelu-
larni i Takayasuov arteritis. Gigantocelularni arteritis naj-
ces¢i je oblik vaskulitisa u odraslih na koji treba pomi-
$ljati u starijih osoba s novonastalom glavoboljom, po-
remecajima vida, polimijalgijom reumatikom i/ili vru-
¢icom nejasnog uzroka. Glukokortikoidi su osnova lije-
cenja. Takayasuov arteritis je kroni¢ni panarteritis aor-

Kljucne rijeci

te i njezinih glavnih grana koji se javlja u mladih osoba.
Premda sve velike arterije mogu biti zahvacene, najcesce
su zahvacene aorta, arterije subklavije i karotidne arteri-
je. Najcesci simptomi su klaudikacije gornjih udova, hi-
pertenzija, bol u podrucju karotida (karotidinija), oma-
glice i poremecaji vida. Rana dijagnoza i lijeenje zna-
¢ajno poboljsavaju ishod bolesti.

vaskulitis velikih krvnih Zila, gigantocelularni vaskulitis, Takayasuov arteritis

Summary

Large vessel vasculitis includes Giant cell arteritis and
Takayasu arteritis. Giant cell arteritis is the most com-
mon form of vasculitis affect patients aged 50 years or
over. The diagnosis should be considered in older pa-
tients who present with new onset of headache, visual
disturbance, polymyalgia rheumatica and/or fever un-
known cause. Glucocorticoides remain the cornerstone
of therapy. Takayasu arteritis is a chronic panarteritis of
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the aorta ant its major branches presenting commonly
in young ages. Although all large arteries can be affect-
ed, the aorta, subclavian and carotid arteries are most
commonly involved. The most common symptoms in-
cluded upper extremity claudication, hypertension, pain
over the carotid arteries (carotidynia), dizziness and vi-
sual disturbances. Early diagnosis and treatment has im-
proved the outcome in patients with TA.

large vessel vasculitis, Giant cell arteritis, Takayasu arteritis
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U skupinu vaskulitisa velikih krvnih Zila ubrajamo gi-
gantocelularni vaskulitis (GCA) i Takayasuov arteri-
tis (TA).

GCA je sistemski imunosno posredovani vaskulitis kojeg
je prvi opisao Horton, a koji prvenstveno zahvaca velike
i srednje velike arterije, posebice grane proksimalne aor-
te. To je najces¢i vaskulitis u odrasloj dobi. Incidencija
GCA opcenito je iznad 17/100.000 osoba u dobi od 50
ili vise godina (1). Klinicki se GCA ocituje glavoboljom,
polimijalgijom reumatikom (PMR - naziv za bolnost i
jutarnju ukocenost u misi¢ima ramenog i/ili zdjelicnog
obruca i vrata), klaudikacijama u podrucju celjusti, gu-
bitkom vida (na jednom ili oba oka) i vru¢icom (2,3).
Bolesnici se nerijetko Zale i na osjetljivost vlasista, umor,
gubitak apetita i/ili gubitak tjelesne tezine, bol u grlu i
du i/ili vjezbi. Lokalizirani GCA simptomi posljedica su
vaskularne insuficijencije i ishemije tkiva (2,4).
Etiologija GCA nije poznata. Podaci upu¢uju na genetsku
predispoziciju i okoli$ne ¢imbenike (moguce infekcije s
Mycoplasmom pneumoniae, Parvovirusom 19 i Chlamy-
diom pneumoniae) kao vazne ¢imbenike u nastanku bo-
lesti. U GCA dolazi do lokalne aktivacije T stanica i ma-
krofaga u stijenkama zahvacenih krvnih zila i stvaranja
proupalnih citokina. Upala arterijske stijenke s poslje-
di¢nom brzom i koncentri¢cnom hiperplazijom intime
te okluzijom zile dovodi do teskih ishemi¢nih kompli-
kacija koje vidimo u bolesnika s GCA (5). Vaznu ulogu
u zapocinjanju vaskuliticnog procesa imaju dendriticke
stanice koje se nalaze u adventiciji. One stvaraju kemo-
kine, novace i lokalno aktiviraju T stanice. Aktivirane T
stanice stvaraju interferon gama (IFN-y) koji potice di-
ferencijaciju i migraciju makrofaga i stvaranje orijaskih
stanica. U adventiciji makrofazi stvaraju proupalne ci-
tokine (IL-1, IL-6), a u mediji i intimi doprinose ozljedi
arterija stvaranjem metaloproteinaza i dusi¢nog oksida.
Ovi destruktivni mehanizmi u stijenci arterije udruzeni
su s reparacijskim mehanizmima koji ukljucuju sekre-
ciju angiogenetskih ¢imbenika, primjerice, PDGF (eng.
platelet derived growth factor) i VEGF (eng. vascular en-
dothelial growth factor). Sve navedeno vodi degradaci-
ji lamine elastike interne i hiperplaziji sa sljedstvenom
okluzijom krvne zile. Premda su upalni citokini, poput
IL-1 i IL-6, vazni u patogenezi GCA, ¢ini se da IFN-y
ima glavnu ulogu kako u patogenezi tako i u razvoju
teskih ishemi¢nih manifestacija koje vidimo u bolesni-
ka s GCA. Naime, IFN-y je naden u gotovo 70% biop-
tata temporalne arterije bolesnika s GCA, a nije naden
u onih s izoliranom PMR. Nadalje, visoka transkripcija
IFN-y mRNK udruzena je s nastankom orijaskih stani-
ca i podatkom o kranijalnim ishemickim simptomima
u GCA bolesnika.

GCA pocinje naglo (gubitkom vida) ili postepeno s nes-
pecifi¢nim simptomima (umor, gubitak tezine, depresija,
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malaksalost) i/ili klasi¢nim simptomima glavobolje, po-
remecajima vida, PMR (2). Glavni uzrok ireverzibilnog
gubitka vida je GCA (6). Najces¢a o¢na manifestacija u
bolesnika s GCA je prednja ishemijska opticka neuro-
patija (eng. anterior ischaemic optic neuropathy - AION)
(6). Oko 1/3 bolesnika pocetno se ocituje atipi¢no: vru-
¢icom nepoznatog uzroka, klaudikacijama, mononeuri-
tisom multiplex, glositisom ili teSkom anemijom. Iako se
na GCA odnosi samo 2% svih vrucica nepoznatog uzro-
ka, taj postotak dosize 16% u dobi iznad 65 godina.

Biopsija temporalne arterije (eng. temporal artery biop-
sy - TAB) je zlatni standard u dijagnozi GCA (7). Nega-
tivan nalaz ne iskljucuje dijagnozu, jer su promjene u
krvnoj zili segmentalne. Stoga, neki autori preporucu-
ju da duljina bioptata temporalne arterije ne bude kraca
od 1,5 cm. U bolesnika s izrazitom klinickom sumnjom
na GCA, u slucaju negativnog nalaza, preporuca se uci-
niti kontralateralnu biopsiju. Dodatni dijagnosticki te-
stovi uklju¢uju krvne testove (sedimentaciju eritrocita,
C-reaktivni protein, trombocite) i slikovne pretrage (ul-
trazvucni pregled arterija, angiografiju, magnetsku rezo-
nancu - MR i pozitronsku emisijsku tomografiju - PET)
(7,8). Od slikovnih pretraga visoko-rezolucijskim kolor
doplerskim ultrazvu¢nim (eng. kratica CDUS) pregle-
dom upalom zahvacenih temporalnih arterija jasno se
uocava koncentri¢no hipoehogeno zadebljanje stijenke
krvne zile koje se naziva “halo’, a posljedica je edema
upaljene stijenke (9). Schmidt i suradnici izvjestili su
da nalaz “halo” znaka ima specifi¢cnost od 100% i osjet-
ljivost od 73% za dijagnozu GCA, dok je nalaz steno-
za i okluzija, premda cest (u oko 80% bolesnika) manje
osjetljiv i specifican za GCA (7-9). MR moze biti od ve-
like pomoc¢i u ranoj dijagnozi vaskulitisa velikih krvnih
zila. Poznato je da oko cetvrtine svih bolesnika od GCA
ima znakove zahvacenosti velikih krvnih Zila koje mo-
gu rezultirati nastankom stenoza i aneurizmi (u prosjeku
nastaju od jedne do 6 godina od dijagnoze GCA). Tipi¢-
ne promjene upalom zahvacenih zila ukljucuju zadeblja-
nje i edem stijenki, $to prethodi razvoju stenoza ili ane-
urizmi koje su vidljive angiografskom pretragom. Stoga
MR utvrduje promjene u ranoj fazi bolesti u kojoj je an-
giografski nalaz negativan. I MR i CT su posebno zna-
¢ajni za pregled velikih krvnih zila kao $to je torakalna
i abdominalna aorta (koje su Cesto zahvacene u GCA).
18-fluorodeoksiglukoza pozitronska emisijska tomogra-
fija (FDG/PET) moze dijagnosticirati zahvacenost veli-
kih krvnih zila u GCA zbog moguc¢nosti otkrivanja in-
filtrata upalnih stanica u stijenkama krvnih zila. Pred-
nost PET-a u usporedbi s drugim slikovnim metodama
je u mogucnosti otkrivanja i tezine i prosirenosti upale
te u procjeni aktivnosti bolesti. Zbog velikog unosa FDG
u mozak, PET nije od pomoc¢i u procjeni zahvacenosti
srednje velikih krvnih zila (temporalne, kranijalne ar-
treije) i ne daje informaciju ni o strukturi stijenke niti o



prohodnosti zile. Osim visoke cijene, ovaj vazan nedo-
statak u vizualizaciji srednje velikih krvnih Zila glavno
je ogranicenje primjene PET-a u dijagnostici vaskuliti-
sa srednje velikih krvnih zila.

Osnova lijecenja GCA su glukokortikoidi (GK), uz do-
datnu primjenu citostatika i antiagregacijskih lijekova
(7). Cilj lijecenja jest prevencija ishemijskih o$tecenja,
zaustavljanje gubitka vida zahvac¢enog oka i prevencija
zahvacanja drugog oka. Daljnja istrazivanja su potreb-
stickih testova te novih modaliteta lijeCenja koji bi do-
prinjeli manjoj uporabi GK.

Takayasuov arteritis (TA) je kroni¢ni panarteritis aorte
i njezinih velikih ogranaka koji se javlja u mladih oso-
ba. Upala arterija opcenito uzrokuje stenoze ili okluzije,
premda mogu nastati i aneurizme. Dr Mikito Takaya-
su prvi je 1908. godine opisao 21-godisnju bolesnicu s
ovim oblikom vaskulitisa koji je tek 1939. dobio naziv
Takayasuov arteritis. Sinonimi za TA su: bolest bez pulsa,
okluzivna tromboartropatija, sindrom luka aorte i Mar-
torellov sindrom. Incidencija TA je oko 1-2/1.000.000/
godinu i ¢es¢i je u Japanu. Istrazivanja u Japanu upucu-
ju na predominaciju TA u Zena u omjeru 9:1, tipi¢no u
mladih Zena u dobi od 10-30 godina. Prevalencija TA u
Europi je oko 5-7/milijun. Etiopatogeneza TA je nepo-
znata. Istrazivanja upucuju na moguc¢u udruzenost s in-
tekcijom Mycobacrterium tuberculosis, a i nekim dru-
gim mikrorganizmima ukljucujuci spirohete, bakterije
i viruse. TA moze se javiti i uz druge autoimune bolesti,
primjerice, Stilovu bolest, sistemski eritemski lupus, an-
tifosfolipidni sindrom, upalne bolesti crijeva, seronega-
tivni spondiloartritis i druge (10,11). Imunosne abnor-
malnosti ukljucujuéi antiaortnoendotelna antitijela ali i
stani¢ne imune mehanizme - povecan broj CD8+ (su-
presorskih/citotoksi¢nih) T stani¢nih depozita u upa-
ljenoj stijenci arterija udruzenih s pove¢anim brojem
limfocita u cirkulaciji upu¢uju na hipotezu o imunosno
posredovanoj bolesti. Nedavna istrazivanja su pokaza-
la povecane koli¢ine TNF-a, T stanice sa stvaranjem ni-
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skih vrijednosti IL-2 i nalaz y8 T stanica u bolesnika s
aktivnim u odnosu na inaktivni TA. Prema istrazivanji-
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od TA zali se na mijalgije, artralgije i bol u prsnom ko-
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zultirati stenozama, okluzijom, dilatacijom i aneurizma-
ma (13). Najcesca kardijalna komplikacija je aortna re-
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55% bolesnika (14).

Za razliku od GCA biopsija krvne zile sa sljedstvenom
patohistoloskom dijagnozom gotovo nije moguca. Ne-
ma specificnog testa kojim bi se potvrdila dijagnoza jer
¢ak i u ranoj (upalnoj) fazi bolesti reaktanti akutne faze
ne moraju biti poviSeni te se zbog toga nerijetko kasni u
postavljanju dijagnoze. S obzirom da je oko 20% bolesni-
ka u vrijeme postavljanja dijagnoze asimptomatsko od
neprocjenjive je vaznosti detaljan klinicki pregled pose-
bice auskultacija vaskularnih $umova i otkrivanje nedo-
staka odnosno razlike pulsa i tlaka na udovima.
Glukokortikoidi su osnova i u lije¢enju TA, a dodatna
imunosupresivna terapija se razmatra u bolesnika s re-
lapsom bolesti ili u onih koji ne toleriraju GK. Kirusko
lijecenje je indicirano u pojedinih bolesnika, najbolje po
smirivanju akutne upale iako ona nije kontrindikacija u
slu¢aju kriti¢ne ishemije vitalnog organa. Rana dijagnoza
i rano lijecenje znacajno poboljsavaju ishod bolesnika.
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