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1. RESUMEN

Se ha realizado una revision sistematica de la literatura sobre la vasculitis primaria mas
frecuente en el adulto: la arteritis de células gigantes. Esta patologia supone una
emergencia médica, pudiendo llegar a producir consecuencias irreversibles, entre las
gue se encuentra la pérdida de vision. Por ello, la realizacion de un diagnostico y
tratamiento precoz son dos aspectos fundamentales en su manejo, que ademas han

evolucionado significativamente hasta la actualidad.

A la hora de realizar el diagnéstico de sospecha de esta patologia, hay que tener en
cuenta la diversa sintomatologia con la que puede presentarse, ya que el espectro
clinico de la enfermedad esta conformado por tres patrones: el patréon craneal, el

extracraneal y la polimialgia reumaética.

Una prueba fundamental en el diagndstico es la biopsia de la arteria temporal. No
obstante, sus limitaciones y complicaciones han promovido el desarrollo de otros

métodos diagnésticos, entre los que destaca el eco-doppler.

La base del tratamiento de esta patologia son los glucocorticoides. Sin embargo, las
complicaciones asociadas a estos ultimos, han llevado a la implantacién de nuevos
farmacos en su tratamiento, entre los que destacan los farmacos ahorradores de

corticoides, como el tocilizumab o el metotrexato.

2. INTRODUCCION

Las vasculitis sistémicas son un grupo de enfermedades caracterizadas por la
inflamacién y la lesion de los vasos sanguineos. Las vasculitis pueden afectar a sujetos
de todas las edades, aunque muchas de ellas tienen una evidente preferencia por
determinados grupos. Estas patologias cursan con una clinica amplia y diversa en

funcién de los vasos sanguineos que se vean afectados.

La clasificacién de las vasculitis sistémicas no tiene un sistema universal, ya que a lo
largo de los afios se han ido modificando los criterios de clasificacion de las mismas. En
1990, el American College of Reumatology (ACR) public6 unos criterios para la
clasificacion de las vasculitis, con el objetivo de facilitar la comunicacion entre
investigadores[1,2]. En 1994, se publicaron los resultados de la Conferencia de
Consenso de Chapel Hill (CHCC) sobre la nueva nomenclatura, donde las clasificaron
en funcion del tamafio de los vasos afectados, siendo categorizadas en: vasculitis de
grandes vasos, vasculitis de mediano vaso y vasculitis de pequefio vaso [1]. En 2012,
vio la luz una revision de los criterios determinados en la CHCC de 1994, en la que,

ademas de las tres categorias representadas en ese afio, se afiadieron otras cuatro



nuevas: vasculitis de vaso variable, vasculitis de érgano Unico, vasculitis asociada a

enfermedad sistémica y vasculitis asociada a probable etiologia [3].

Dentro de la vasculitis de grandes vasos, destacan la Arteritis de Takayasu (TAK), la
aortitis clinicamente aislada (CIA), descrita recientemente, y la Arteritis de Células
Gigantes (ACG). Todas estas se definen como vasculitis granulomatosas no
infecciosas, que afectan con mayor frecuencia a la arteria aorta y a sus ramas
principales, aunque también pueden afectar a otras arterias de gran tamafio. La principal
diferencia entre estas, reside en el grupo de poblacion a la que principalmente afectan.
La TAK es una patologia con tropismo por la poblacion joven, por menores de 50 afios.
En cambio, la CIA presenta un diagnostico medio en torno a los 65 afios. Por ultimo, la
ACG se caracteriza por aparecer a partir de los 50 afios, teniendo un pico de incidencia
en torno a los 75 afios [4].

La ACG es la vasculitis primaria mas frecuente en el adulto. La primera vez que esta
enfermedad se reflejo, fue de la mano de Hutchinson en 1890, denominandola ‘arteritis
trombatica del anciano’. Sin embargo, fue Horton en 1932, el que determind que se
trataba de una enfermedad autoinmune que afectaba principalmente a la arteria

temporal, designandola como ‘arteritis de la temporal’ [5].

La inflamacién producida por esta enfermedad, puede llegar a provocar desde
importantes cambios estructurales a nivel de los vasos, que conduzcan a la oclusién
luminal, hasta la pérdida funcional de los 6rganos que las arterias afectadas irrigan [6].
Por lo tanto, la sospecha de la ACG es una emergencia médica, y se ha de hacer el
diagnéstico y el tratamiento de forma precoz, para evitar consecuencias irreversibles,

entre las que se encuentra la pérdida de vision.

Durante la Ultima década, se ha apreciado una mayor concienciacién sobre la ACG, lo
que ha provocado un aumento de la inversibn en investigaciones sobre esta

enfermedad, con vistas a mejorar las vias de diagndstico y su manejo terapéutico.

El objetivo de este trabajo es realizar una revision sistematica de la literatura sobre la
ACG para recopilar toda la informacion relativa a dicha enfermedad, profundizando
mayormente en la evolucion de los métodos diagndsticos y terapéuticos hasta la

actualidad.

2.1. Epidemiologia.

La ACG se caracteriza epidemiolégicamente por tener una aparicion tardia, a partir de
los 50 afios, teniendo una incidencia global de 15-25 casos por cada 100.000 personas

mayores de 50 afios [7]. El pico de incidencia se sitta entre los 70 y los 80 afios. Las
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mujeres son el sexo principalmente afectado por esta patologia, teniendo una incidencia
de dos a tres veces mayor que en hombres [8]. Se ha determinado que esta enfermedad
afecta especialmente a la poblaciébn blanca, presentando sus mayores tasas de
incidencia en paises situados en localizacion norte (alrededor de 20 casos por cada
100.000 personas mayores de 50 afios), como los paises escandinavos y poblaciones
de América del Norte de ascendencia escandinava [8]. En cambio, la incidencia en
paises del sur de Europa y del Mediterraneo es mucho méas baja (en torno a 10 casos
por 100.000).

La etiologia de esta enfermedad es desconocida. Sin embargo, determinados factores
genéticos y ambientales estan relacionados con su desarrollo. Un estudio pangenémico
reciente, determind la asociacion entre la ACG vy el alelo HLA-DRB1*04, siendo este el
factor de susceptibilidad mejor conocido. Este estudio también encontr6é nuevos loci de
susceptibilidad como PLG y HP4HA2, teniendo estos una menor relacion con la
enfermedad que el anteriormente citado. Por otro lado, otras investigaciones han
implicado en el desarrollo polimorfismos de genes que codifican para citocinas
proinflamatorias, moléculas de adhesion y factores de sefializacion. Asimismo, cabe

destacar la débil agregacion familiar entre gemelos homocig6ticos de esta patologia [8].

Entre los factores ambientales, los factores predisponentes que mas se han relacionado
con la aparicion de la ACG son el envejecimiento arterial y la inmunosenescencia [8,9].
Diversos estudios, han observado la relacién entre esta patologia y los factores de
riesgo cardiovascular, encontrando Unicamente relacion significativa entre el
tabaquismo y la aparicion de la misma, aunque esto no se ha demostrado en todos los
casos [8]. Otro de los factores ambientales que mas ha sido relacionado con la ACG, es
la infeccidn. Entre estas, destaca la infeccion por el virus de la varicela zoster, aunque
actualmente su relacién no ha sido confirmada [8]. Otras infecciones que han planteado
que puedan tener relacién, aunque con evidencia escasa, son el virus del herpes simple,
la neumonia por clamidia, el virus de Epstein-Barr, el parvovirus 19 y la neumonia por
micoplasma [7]. Otros factores que se han vinculado, aun sin saber cual es su verdadero
papel en la etiologia, son los factores hormonales, como el bajo nimero de embarazos

y la menopausia precoz, y un IMC bajo [8].

El mayor riesgo de mortalidad de los pacientes con ACG, en comparacién con la
poblacion no afecta, no es significativo. Sin embargo, si hay que destacar que los
pacientes con dicha enfermedad presentan un exceso de morbimortalidad por
afectacion vascular, destacando los aneurismas aérticos, que presentan una incidencia
de 2 a 16 veces mayor en los afectos, y otros eventos cardiovasculares como los

accidentes cerebrovasculares y la enfermedad coronaria. También se ha visto que las
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personas afectadas, presentan un mayor riesgo de infecciones en los primeros meses

tras el diagnostico de la enfermedad, provocando un mayor riesgo de mortalidad [8].

2.2. Fisiopatologia e inmunologia.

La fisiopatologia de la ACG tiene lugar a partir de dos ejes de células CD4, el eje IL-
6/IL-17 y el eje IL-12/ INF-y, que finalizan con una respuesta inflamatoria sistémica y
una oclusiéon vascular. A partir de un desencadenante desconocido, probablemente de
tipo ambiental o infeccioso, las células dendriticas de la adventicia de los vasos se
activan. Esta activacion se produce a partir de receptores de reconocimiento de
patrones, como el receptor toll like (TLR), que va a producir la liberacion de quimiocinas
(CCL18-21). Estas ultimas inician el reclutamiento, en las capas de la pared arterial, de
células T CD4 virgenes, que van a ser activadas por las interleucinas (IL) liberadas por
las células dendriticas. La liberacién de IL-6, va a producir la diferenciacion de algunas
células CD4 en células Th17, que dan lugar a IL-17. Por otro lado, la IL-6 puede llevar
a unareduccion de las células T reguladoras (Treg), disminuyendo parte de la proteccion
contra la cascada inmunoldgica. Otras CD4, se diferencian en células Thl, a partir de
IL-12 e IL-18, liberando interferon gamma (INF-y), que induce a las células del musculo
liso vascular a liberar citocinas. Estas ultimas promueven la diferenciacion de los
monocitos reclutados en macréfagos y, ademas, la fusion de los mismos para formar

células gigantes multinucleadas [5].

En funcion de donde se localicen los macréfagos, van a liberar diferentes tipos de
productos. Los localizados en la capa adventicia, van a liberar IL-6, IL-1B y TNF-q,
siendo participes de la aparicién de sintomas sistémicos como la fiebre y la fatiga [5].
Asimismo, los macréfagos dentro de la capa media, liberan metaloproteinasas como
MMP-2, que junto con la MMP-9 liberada por las células dafiadas del musculo liso
vascular, degradan la lamina elastica interna y otros tejidos conectivos [5]. Estos
macrofagos, aparte de metaloproteinasas, también secretan IL-6 y especies reactivas
de oxigeno (ROS), que participan en la inflamacién y el dafio vascular local [7] . Por otro
lado, los factores de crecimiento producidos por las células gigantes y macréfagos,
como el factor de crecimiento derivado de plaquetas (PDGF) y factor de crecimiento
endotelial vascular (VEGF), van a efectuar una reparacion disfuncional como respuesta
al dafio arterial, siendo los causantes de la hiperplasia de la intima y la posterior
estenosis y oclusiéon vascular [5]. Finalmente, esto Ultimo es lo que terminara

produciendo complicaciones isquémicas y dafio en los 6rganos terminales.



2.3. Clinica.

La inflamacion vascular que produce esta patologia, presenta dos patrones que
conforman el espectro clinico: el patron craneal y el extracraneal [4]. Otra patologia
estrechamente ligada a la ACG, considerada en muchas ocasiones como un patrén
dentro del espectro clinico, es la polimialgia reumatica (PMR), presente en el momento
del diagnéstico, en el 40-60% de los pacientes [10]. Por lo tanto, es necesario tener
estos patrones presentes a la hora de hacer el diagndstico de sospecha, ya que aunque

comparten sintomas comunes, tienen otros diferenciales.

Los sintomas sistémicos en esta enfermedad, son frecuentes y pueden estar presentes
en todos los patrones. Destacan la fiebre, la fatiga, la pérdida de peso, la anorexia y los
sudores nocturnos [11] . La fiebre que aparece, suele ser de bajo grado, pero en un 15%
de los pacientes supera los 39°C, lo que lleva en ocasiones a un diagndstico erréneo
con las infecciones [11]. Estos sintomas predominan en la presentacién clinica de
aproximadamente el 10% de los pacientes afectados. Por tanto, hay que tenerlos en

cuenta, ya que pueden ser las Unicas manifestaciones presentes.

2.3.1. ACG craneal.

La ACG craneal constituye la presentacién clinica clasica de la enfermedad,
caracterizandose por la inflamacion de las ramas extracraneales de la arteria carétida,
con preferencia por la arteria temporal. Sus sintomas estan relacionados con la
inflamacién y la posterior oclusion arterial. A consecuencia de esto, alguno de los
sintomas que presenta son cefalea, sensibilidad del cuero cabelludo, disminucién de
pulsos en las arterias temporales, claudicacion mandibular, necrosis lingual y trastornos

visuales [6].

La cefalea es uno de los sintomas mas representativos de este patron, ya que se
presenta en mas de dos tercios de los pacientes. Lo mas caracteristico es que es de
nueva aparicion, y se localiza fundamentalmente sobre las sienes, aunque puede
situarse en otras localizaciones. Este dolor puede ser de caracter fluctuante, ya que

puede aumentar de manera progresiva o, por el contrario, disminuir [11].

Otro de los sintomas mas especificos, es la claudicacion mandibular, apareciendo casi
en la mitad de los pacientes. Se caracteriza por dolor o fatiga mandibular
desencadenada principalmente por la masticacion, que se suele aliviar con la detencion
de la misma. Segun diversos estudios, este es el sintoma que mas se relaciona con la

biopsia de arteria temporal positiva [12].



Dentro de los trastornos visuales, destacar que existen dos manifestaciones: la

amaurosis fugax y la pérdida de vision permanente [11].

La primera de estas, corresponde a una pérdida de visién aguda transitoria y, en la
mayoria de ocasiones, monocular [12]. Suele ser el precedente a la pérdida de vision
permanente, por lo que exige una atencién urgente. Otro de los sintomas que anticipa
la pérdida permanente, y que también requiere urgencia en su manejo, es la diplopia
transitoria [12]. Este ultimo es altamente especifico para la enfermedad, presentandose

en casi el 6% de los enfermos [5].

Por otra parte, la pérdida de visibn permanente es una de las complicaciones mas
graves, siendo frecuentemente repentina y unilateral. Una vez instaurada, es
practicamente irreversible. Asimismo, si no se realiza un tratamiento adecuado, produce
una rapida afectacion del ojo contralateral, en el 25-50% de los casos [11]. Los factores
de riesgo para esta complicacién, no se han establecido de forma concluyente. Solo es
destacable, el hecho de que mayores tasas de respuesta inflamatoria se correlacionan
inversamente con el riesgo de trastornos visuales, ya que permite, entre otras cosas,
realizar un diagnostico y tratamiento mas precoz de la enfermedad. En lo relativo a las

causas de esta pérdida permanente de visién, hay que destacar cuatro [12].

La primera de ellas, y la mas frecuente (85% de los casos), es la neuropatia éptica
isquémica anterior arteritica (NOIA-A), consecuencia de la oclusién de las arterias
ciliares posteriores cortas, que son ramas de la oftalmica [12]. La NOIA-A se caracteriza
por presentar un disco Optico hinchado con hemorragias y, en alguna ocasion,
exudados[13]. De forma poco frecuente, la isquemia se produce en la parte posterior del
nervio optico, conociéndose como neuropatia éptica isquémica posterior (PION) [12].
Otra de las causas que se conocen, aunque siendo menos comun, es la oclusién de la
arteria central de la retina (OACR) [12]. Esta ultima esté caracterizada por la presencia
de la mancha rojo cereza en la macula [13]. La ultima causa corresponde con la
isquemia cerebral. Esta es la menos frecuente de todas, representdndose como una
hemianopsia homénima consecuencia de un infarto del I6bulo occipital por lesion en la
circulacion vertebrobasilar [11]. Destacar que a pesar de que los accidentes
cerebrovasculares son poco frecuentes, pueden presentarse como la primera
manifestacion de la enfermedad o de forma concomitante con la pérdida de vision,
dandose esto ultimo hasta un 16% de los casos [5]. El territorio principalmente afectado
por estos eventos es el vertebrobasilar, siendo méas de la mitad de los episodios en dicha

Zona.

Por lo tanto, lo fundamental dentro de los trastornos visuales es la instauracion de un

tratamiento precoz. Esto va a ser fundamental tanto en los pacientes que no han



desarrollado las complicaciones, como en aquellos que si, ya que va a permitir reducir

el riesgo de aparicion y el riesgo de progresion respectivamente.

2.3.2. ACG extracraneal.

La ACG extracraneal esta relacionada con la afectacion de la aorta y sus ramas
proximales, provocando dafios en la arteria axilar, subclavia y braquial. En cambio, la
afectacién de la arteria temporal es poco frecuente. Segun diversos estudios, este
patron se presenta generalmente en poblacién mas joven, caracterizandose por padecer

en menor frecuencia los sintomas de la ACG clasica, como el dolor de cabeza [14].

Los sintomas mas representativos de esta entidad, derivan de la estenosis vascular,
como la claudicacion de extremidades superiores, los soplos arteriales y la diferencia de
pulsos distales. Los aneurismas adrticos, frecuentemente localizados en el cayado y
aorta toracica, son una de las graves complicaciones que este patron puede producir.

Ademas, estos ultimos pueden derivar en diseccion o en rotura adrtica [14].

2.3.3. Polimialgia reumatica.

La PMR esté& altamente relacionada con la ACG, presentandose en un 40-60% de sus
pacientes [7]. Por el contrario, hay que destacar que la ACG solo se presenta en el 15%
de los pacientes con PMR aislada [10].

El sintoma principal, es el dolor y la rigidez matutina en la cintura escapular que mejora
con la movilidad, viéndose afectados ambos hombros en el 95% de los casos. Destacar
gue la rigidez a nivel del cuello y cintura pélvica también es muy frecuente. Estos
sintomas se relacionan con la inflamacion de las estructuras articulares y

extraarticulares, produciendo también de esta manera sinovitis, tendinitis y bursitis [15].

2.3.4. ACG oculta

Cabe destacar una entidad conocida como ACG oculta, que fue descrita en 1962 por
Simons y Cogan [13]. Se caracteriza por la presencia de trastornos visuales en ausencia
de los sintomas sistémicos anteriormente mencionados [5]. Por lo tanto, a la hora de
realizar el diagnoéstico diferencial de un trastorno visual, no se debe descartar el
diagndstico de ACG.



3. MATERIAL Y METODOS

Disefio: se realizé una revision sisteméatica de diferentes articulos publicados, ensayos

clinicos y metaandlisis, acerca del tratamiento y diagnostico de ACG.

Estrategia de busqueda: Revision narrativa y andlisis de los estudios publicados en

Pubmed sobre el diagnostico y tratamiento de la arteritis de células gigantes en los
ultimos 10 afios, incluyendo estudios retrospectivos y prospectivos. Los términos de la
busqueda fueron: “Giant Cell Arteritis”, “temporal arteritis”, “giant cell arteritis treatment”,
“‘giant cell arteritis diagnosis”, “temporal arteritis treatment” y “temporal arteritis
diagnosis”.

Criterios de inclusion y exclusion: Se incluyeron todos los estudios experimentales

(ensayos clinicos), metaanalisis y revisiones sistematicas, en los que se comparan
técnicas diagndsticas y/o alternativas terapéuticas. Se excluyen del estudio el resto de
estudios, asi como aquellos que, siendo ensayos clinicos, metaanalisis o revisiones
sistematicas no incluyeran informacion acerca del diagndstico o tratamiento de esta
entidad.

Extraccidn de datos: Tras la busqueda inicial se localizan 3198 articulos publicados, de

los que se excluyen 3054 debido a que no cumplen los criterios de inclusion por tipo de
estudio. Finalmente se incluyeron en el estudio 22 revisiones sistematicas, 10

metaanalisis y 15 ensayos clinicos.

Para proceder a la seleccidn se revisaron los abstracts y en caso necesario los articulos
completos con el fin de decidir si la informacién que contenian estaba o no relacionada

con nuestro objetivo

Andlisis de los datos: la informacién analizada se estructuré en dos subapartados: uno

dedicado al diagnostico y otro, al tratamiento.

4. RESULTADOS Y DISCUSION

4.1. Diagnostico.

La ACG es una emergencia médica, ya que puede conducir a consecuencias
irreversibles, como la pérdida de visién. Por lo tanto, un punto importante en su manejo

es el diagndstico precoz, para poder instaurar el tratamiento lo antes posible.

En 1990, el Colegio Americano de Reumatologia (ACR) cred los criterios de clasificacion
para el diagndéstico de la ACG (ANEXO 1). Se determiné que el cumplimiento de tres de

€s0s cinco criterios, otorgaba una sensibilidad del 93,5 % y una especificidad del 91,2%



para el diagndstico. Sin embargo, en la practica habitual, estos criterios tienen tanto una
baja sensibilidad como un bajo valor predictivo positivo, utilizdndose erroneamente de

forma frecuente [7].

Dentro del proceso diagnostico actual, lo primero que se debe definir es que pacientes
son susceptibles de estudio de esta patologia. Para ello, se va a determinar la
probabilidad de padecer ACG, utilizando los criterios modificados de la ACR. Esta
probabilidad sera la que nos orientara en el algoritmo diagndstico, determinando las
pruebas que se realizardn en cada paciente, entre las que se encuentran la biopsia de
la arteria temporal y el eco-doppler de la arteria temporal [16]. En primer lugar, destacar
que los criterios necesarios para considerar el diagnostico de ACG, son que el paciente
a estudio tenga méas de 50 afios y no presente datos que sugieran otros tipos de
vasculitis. Tras ratificar los criterios de entrada, la probabilidad se va a estimar en funcién
de los puntos que los pacientes acumulen en esta escala (ANEXO 2). Para poder
aplicarla, todos los pacientes con sospecha de la enfermedad deben tener una analitica
qgue incluya marcadores inflamatorios como VSG y PCR, fracciones alfa 1 y 2 del
proteinograma y, ocasionalmente, niveles de IL-6.

Tras la aplicacion de dicha escala, se determina que un paciente tiene una probabilidad
baja de padecer la enfermedad si tiene un punto en ella, una probabilidad intermedia si
tiene dos puntos y una alta probabilidad si acumula tres puntos o0 més. Posteriormente,
en estos pacientes se aplicara el algoritmo propuesto por la sociedad Britanica de
Reumatologia para el diagnéstico de la ACG segun el grado de sospecha clinica [17].
(ANEXO 3)

Otro punto a destacar dentro del diagndstico de la ACG, es la realizacién de un estudio
de extension de la enfermedad mediante técnicas de imagen. Las mas utilizadas son la
angio-RMN, la angio-TAC, el PET-TC y el eco-Doppler [16]. Este estudio se indica en
los pacientes que hayan sufrido un evento isquémico, en los que tras el inicio del
tratamiento sigan presentando valores elevados de marcadores inflamatorios o en
aquellos que presenten una recaida clinica o analitica tras permanecer asintomaticos
con tratamiento. Asimismo, estas pruebas son especialmente Utiles en aquellos
pacientes con predominio de afectacion extracraneal, ya que este patron clinico
presenta aneurismas adrticos como grave complicacion [14]. Por lo tanto, ante la

sospecha de su presencia, esta indicado la realizacion de estas técnicas.
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4.1.1. Pruebas de laboratorio

Las pruebas de laboratorio son muy Utiles en deteccion de la enfermedad,
especialmente, en la orientacion diagnostica. La alteracion analitica mas caracteristica
es la elevacién de los reactantes de fase aguda, como la velocidad de sedimentacion
globular (VSG) y la proteina C reactiva (PCR) [11]. Destacar que en algunos casos,

estos dos valores pueden ser normales.

Otras alteraciones que se pueden encontrar en estos pacientes son: elevacion de las

enzimas hepéticas, trombocitosis y anemia normocitica normocrémica [18].

4.1.2. Biopsia de la arteria temporal.

La biopsia de la arteria temporal continda siendo una prueba fundamental en el
diagndstico de la ACG. Sin embargo, entre sus limitaciones se encuentran su falta de
sensibilidad, su caracter invasivo y el retraso en la obtencion de los resultados [5].

Se trata un procedimiento quirdrgico breve, que se realiza de forma ambulatoria con
anestesia local. Es una técnica con riesgos poco frecuentes, entre los que se encuentran
la lesién del nervio facial, necrosis del cuero cabelludo y complicaciones de la herida
quirurgica [7].

La imagen histologica clasica de esta enfermedad, es un infiltrado inflamatorio
transmural y parcheado, que esta compuesto por linfocitos, macréfagos y, en un 75%
de los casos, por células gigantes [18]. Otra imagen histolégica que podemos encontrar,
es el patron curado. Este Gltimo se caracteriza por mostrar, en ausencia de infamaciéon
de la pared arterial, una lamina elastica discontinua con fibrosis de la intima o de la

media y calcificacion focal [7].

La biopsia de la arteria temporal presenta una tasa de falsos negativos de
aproximadamente el 44% [7]. Ademas, diversos factores relacionados con la

enfermedad, afectan a su sensibilidad diagndstica.

Uno de ellos es el caracter parcheado de afectacion histol6gica [12]. Este hecho, ha
propiciado la realizacion de multiples estudios para el andlisis de la utilizacion de la
biopsia bilateral de arterias temporales, encontrandose una sensibilidad del 87,1% [5].
Sin embargo, el escaso aumento del rendimiento diagndstico en la practica habitual,

hace que no se recomiende de rutina [19].

Otros factores implicados son la longitud de la muestra y el nUmero de secciones
evaluadas en ellas: Para aumentar la precision diagnéstica, al hacer la biopsia se debe

obtener una muestra con una longitud de 7 a 10 mm, ya que esta se contrae después
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de la extraccién y fijacién [12]. Asimismo, a la hora de hacer la evaluacién histoldgica,
se deben evaluar, sobre todo en las biopsias negativas, al menos tres secciones de
niveles mas profundos [7].

El tratamiento con glucocorticoides, es otro de los factores que puede disminuir la
sensibilidad de la biopsia. Este tratamiento se pauta de forma precoz, ante la sospecha
de la enfermedad. Por lo tanto, la biopsia se debe realizar dentro de las dos hasta las
cuatro semanas posteriores a su inicio, ya que la exposicion a estas dosis durante mas

de un mes, va a interferir en el diagnéstico [11].

Finalmente, otra de las causas que puede provocar la negativizacion de esta prueba, es
la presencia de un patrén de ACG extracraneal. Estos pacientes, como se ha
mencionado con anterioridad, cursan principalmente con afectacién de grandes vasos,

por lo que la arteria temporal puede no estar afectada.

Por lo tanto, para afrontar las limitaciones de la biopsia de la arteria temporal, se han
desarrollado otros métodos diagndsticos por imagen, cuyo objetivo esta en el

diagnostico precoz y la prevenciéon de complicaciones.

4.1.3. Eco-doppler de la arteria temporal.

El eco-doppler tanto de la arteria temporal como de la aorta y sus ramas, ha adquirido
un papel esencial en el diagndstico de la ACG, aungque la biopsia de la arteria temporal
sigue siendo el gold standard. En las Ultimas décadas, se han ido extendiendo los
estudios sobre la utilidad de la ecografia doppler en esta patologia, haciendo que
actualmente sea una de las primeras pruebas que se lleva a cabo en los algoritmos
diagnosticos, dada su especificidad y rapido tiempo de respuesta. Su validez en la
confirmacion diagndstica de la ACG viene determinada por el grado de sospecha clinica
de la enfermedad. Por lo tanto, se puede confirmar o excluir el diagnéstico, sin la
necesidad de hacer otras pruebas adicionales, si la probabilidad de enfermedad es alta
y la eco-doppler positiva o si la probabilidad es baja y la eco-doppler negativa

respectivamente [17].

La ecografia doppler es una técnica que presenta numerosas ventajas: no es invasiva,
no expone al paciente a radiaciéon y, ademas, permite la visualizacién de mudltiples
regiones arteriales. Otra de las ventajas que lleva asociada, es el estudio completo de
la arteria temporal, eliminando el caracter focal de la biopsia. Ademas, esté técnica se
puede usar como guia de la biopsia. Sin embargo, su principal desventaja reside en que
es operador-dependiente, siendo necesario profesionales expertos en esta técnica para

su realizacion [20].
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Al igual que ocurre con la biopsia de la temporal, debemos realizar el eco-doppler lo
antes posible, ya sea antes del inicio del tratamiento con glucocorticoides o en el plazo
de una semana desde su inicio, ya que estos reducen rdpidamente la sensibilidad de la
prueba [11].

El hallazgo ultrasonografico mas caracteristico y especifico de la enfermedad es el
denominado ‘signo del halo’, donde la afectacion de la arteria temporal se ve como un
engrosamiento hipoecocico circunferencial segmentario alrededor de la luz arterial,
visible en los planos trasversal y longitudinal. Este halo se debe al edema inflamatorio e
infiltracién celular dentro de la capa media arterial. Este engrosamiento es significativo
cuando es superior de 0,3 mm y, un grosor de mas de 0,7 mm es predictivo de biopsia
positiva. Otro hallazgo con alta especificidad es el ‘signo de compresion’, basado en la
persistencia del halo durante la compresién de la luz del vaso por la sonda. Asimismo,
cabe destacar otros hallazgos menos especificos, pero que pueden orientarnos en el
diagndstico, como la presencia de areas de estenosis y oclusion [20].

4.1.4. Otras pruebas.

La tomografia por emision de positrones con * F-fluorodesoxiglucosa (**F-FDG-PET) se
utiliza en el diagnéstico de esta patologia, asociada a una tomografia computarizada
(TC) de baja dosis. Esta prueba es util en la deteccidon de la inflamacién vascular tipica
de la ACG, ya que las células inflamatorias infiltrantes de la pared, como macréfagos y
linfocitos, tienen una alta captacién de FDG [5]. La técnica presenta una sensibilidad del
77% y una especificidad del 66%, siendo mas Util su uso en la ACG extracraneal [7].
Esto ultimo es debido a que la forma craneal de la enfermedad tiene mayor proximidad
con el cerebro, el cual presenta captacion fisiolégica del FDG, interfiriendo de esta
manera en los resultados. Por lo tanto, a pesar de que la utilizacion de este
procedimiento esta en aumento, sigue siendo poco favorable, debido a su elevado

precio, su dificil interpretaciéon y la necesidad de exponer al paciente a radiacion [5].

La angio-RM es otra de las pruebas diagndsticas utilizadas actualmente. Esta técnica
permite visualizar nitidamente las arterias temporales y, ademas, puede demostrar la
presencia de edema en la pared de los vasos al administrar contraste. La angio-RM
presenta con una sensibilidad del 73% y una especificidad del 88% [12]. Al igual que
con otras pruebas, el tratamiento precoz con glucocorticoides disminuye su sensibilidad,
por lo que se debe realizar antes del inicio del tratamiento o dentro de los cinco dias
iniciales. Se trata de una prueba en auge, sin embargo, su utilizacion se ve limitada por

la necesidad de utilizacion de contraste y por su elevado precio [11].
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La TC y la angio-TC son dos pruebas que también se pueden utilizar en el diagnéstico

de la ACG. Las ventajas que tienen asociadas son la amplia disponibilidad en la mayoria

de centros y, la rapida realizacién y adquisicion de datos. Sin embargo, entre sus

desventajas se encuentra la exposicion del paciente a radiacion y la necesidad de una

buena funcién renal para la administracion del contraste intravenoso [21].

4.2. Diagnoéstico diferencial.

Cuando nos enfrentamos ante un caso con un cuadro clinico sugestivo de ACG, se

tienen que tener en cuenta las siguientes patologias para realizar el diagndstico
diferencial [12]:

Arteritis _de Takayasu: un tipo de vasculitis de gran vaso, cuyos hallazgos

radiolégicos e histoldgicos pueden hacerla indistinguible de la ACG. Sin embargo,
estas dos patologias se diferencian fundamentalmente en el espectro de edad a la
gue afectan y en la presentacion clinica. La arteritis de Takayasu suele tener un
comienzo a edades mas tempranas, afectando generalmente a personas menores
de 40 afios. Ademas, en esta patologia son poco frecuentes la neuropatia optica
isquémica anterior arteritica (NOIA-A) y la polimialgia reumatica, procesos tipicos en
la ACG.

Vasculitis _de pequefio y mediano vaso: estas patologias no generan,

frecuentemente, dificultad para distinguirlas de la ACG, ya que presentan tanto
territorios de afectacibn como una histologia diferente. Sin embargo,
ocasionalmente, la forma necrosante de estas vasculitis puede afectar a la arteria
temporal, produciendo dudas en el diagnéstico.

Vasculitis primaria del sistema nervioso central: se trata de una vasculitis poco

frecuente, caracterizada por la presencia de cefaleas y déficits neurolégicos
multifocales. Histol6gicamente estas dos patologias pueden resultar indistinguibles.
Sin embargo, los eventos isquémicos craneales en esta entidad son frecuentes,
cosa excepcional en la ACG.

Sindrome de VEXAS: sindrome autoinflamatorio poco frecuente, con herencia ligada

a X, que afecta principalmente a varones de edad avanzada y, puede presentar
alguno de los sintomas caracteristicos de ACG. Sin embargo, la presencia de
dermatosis neutrofilica, enfermedades hematologicas como el mieloma multiple o el
sindrome mielodisplasico, el hallazgo de vacuolas en el aspirado de médula ésea y
la positividad para la mutacion UBAL, apoyan el diagndstico del VEXAS.

Neuropatia éptica isquémica anterior no arteritica: esta patologia se encuentra en el

diagnostico diferencial, debido a que produce una pérdida brusca de vision

14



monocular. Sin embargo, se diferencia de la NOIA-A, tipica de la ACG, en que ho
presenta marcadores de inflamacion elevados en las pruebas de laboratorio.

¢ Infeccidn: la presencia de sintomas sistémicos en la ACG, como la fiebre o la fatiga,
nos va a llevar a hacer el diagnéstico diferencial con las infecciones. Ademas,
muchas enfermedades infecciosas pueden cursar con artralgias, cefaleas y
elevacion de marcadores inflamatorios, sintomas frecuentes en la ACG. Por lo tanto,

se debe valorar la realizaciéon de hemocultivos en estas situaciones.

4.3. Tratamiento

La ACG es considerada una emergencia médica, por lo que debe iniciarse un
tratamiento inmediato tanto en los pacientes con confirmacion diagndéstica como en
aguellos con una elevada sospecha, aun sin tener los resultados de las pruebas, para

asi evitar consecuencias irreversibles en ambos.

La remision de la enfermedad y la prevencion de graves complicaciones, como el dafio
isquémico, se plantean como los principales objetivos a alcanzar con el tratamiento. La
EULAR ha determinado que se puede hablar de remisién cuando se consigue obtener
tanto una normalizacién de los reactantes de fase aguda como la ausencia de sintomas

y datos de estenosis o dilatacién vascular [21].

Los glucocorticoides (GC) siguen siendo la base del tratamiento para inducir la remisién
de la enfermedad [5]. Sin embargo, actualmente se ha propuesto el uso de farmacos
ahorradores de corticoides, como el tocilizumab o el metotrexato, debido a la elevada
tasa de recaidas, casi en el 50% de los pacientes tratados, y morbilidad asociada al uso

prolongado de los glucocorticoides [22].

4.3.1. Tratamiento del primer brote.

El tratamiento de eleccién en el primer brote, son los glucocorticoides a dosis altas. La
dosis y la via de administracion de los mismos, vendra determinada por la presencia o

ausencia de afectacién visual en el momento del diagnéstico.

El algoritmo aplicado actualmente en el tratamiento de esta patologia, se va a utilizar en
aquellos pacientes que presenten un diagnostico confirmado o alta sospecha de
enfermedad [17]. (ANEXO 4)

Los glucocorticoides siguen siendo el pilar fundamental del tratamiento de la ACG. Estos
farmacos proporcionan, en la mayoria de los casos, alivio sintomatico en las primeras

24-48 horas posteriores a su administracion [23]. Ademas, cabe destacar que el empleo
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de estos farmacos en aquellos pacientes que no presentan alteraciones visuales, reduce

el riesgo de pérdida de vision.

En mas del 80% de los pacientes, el tratamiento prolongado y las dosis elevadas de
glucocorticoides presentan efectos adversos, entre los que se incluyen un mayor riesgo
de osteoporosis, osteonecrosis, infecciones, fracturas, cataratas, hipertension arterial,

diabetes, aumento de peso, pérdida de cabello y fragilidad capilar[11].

Respecto a las dosis elevadas de corticoides intravenosos, no hay ensayos clinicos que
hayan demostrado su superioridad frente a la via oral. Los efectos genémicos de los
glucocorticoides dependen de ciertas caracteristicas especificas del paciente, factores

farmacocinéticos y farmacodinamicos [24].

Debido a la toxicidad de los mismos, se van a llevar a cabo pautas de reduccioén de la
dosis. Esto ultimo debe considerarse en aquellos pacientes que presenten remision
clinica y analitica de la enfermedad. Los regimenes de reduccion van a depender de
diferentes factores como la gravedad de la enfermedad, la respuesta y cumplimiento del
tratamiento, la experiencia del personal médico, el uso concomitante de farmacos
ahorradores de glucocorticoides y la aparicion de efectos adversos. Por lo tanto, los
programas de desescalada deben individualizarse en funcion de cada paciente y

situacion [23].

En las distintas guias publicadas, no hay un consenso acerca de cual debe ser la
velocidad ni intensidad de reduccién [17]. De acuerdo, con la mayoria de ellas, el

esquema de reduccion de dosis de glucocorticoides propuesto en este trabajo es:

e El objetivo de dosis de GC, en los pacientes en remision, a los tres meses de
tratamiento es menor de 20 mg. Por lo que en aquellos que presenten dosis
diarias mayores, se va a realizar una reduccion de la dosis diaria de 10 mg cada
2 semanas hasta alcanzar el objetivo.

e El objetivo de dosis a los seis meses de tratamiento es menor de 7,5 mg. Por lo
gue en agquellos que tengan pautadas dosis mayores, se va a realizar una
reduccion de la dosis diaria de 2,5 mg cada 2-4 semanas hasta alcanzar el
objetivo.

o El objetivo de dosis al afio de tratamiento es menor de 5 mg. Por lo que en
aquellos que presenten dosis diarias mayores, se va a llevar a cabo una
reduccion de la dosis diaria de 1 mg cada 1-2 meses hasta alcanzar el objetivo.

e El objetivo a los 18-24 meses del tratamiento es la suspension del mismo, por lo
gue se continua con la pauta de reduccién de dosis de 1 mg cada 1-2 meses

hasta el cumplimiento del tiempo total.
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Diferentes estudios han determinado que la duracion 6ptima del tratamiento con
glucocorticoides, para conseguir una adecuada remision de la enfermedad, es de 2-3
anos. Sin embargo, cuando existen complicaciones como la enfermedad recurrente o la
insuficiencia suprarrenal secundaria, el tratamiento se puede prolongar mas alla de los
5 afios [23].

4.3.2. Tratamiento de las recaidas.

La incidencia de recaidas en la ACG es variable, encontrandose en el 35-75% [12]. La
mayoria de estas son mas frecuentes durante el primer afio de tratamiento y a dosis de
prednisona menores de 20 mg/dia [12]. Los sintomas que mas frecuentemente
impresionan una recaida son la aparicion de cefalea, sintomas constitucionales,
polimialgia reumatica, claudicacion mandibular y sintomas isquémicos. Por otro lado,
destacar que la elevacion de los reactantes de fase aguda requiere un estrecho

seguimiento, aungque no siempre indican la aparicion de un brote [25].

Actualmente, el algoritmo propuesto por las guias para el tratamiento de las recaidas,
va a depender tanto de la presencia o no de afectacion visual como de la de signos de
isquemia o inflamacién vascular progresiva [19]. (ANEXO 5)

4.3.3. Farmacos ahorradores de glucocorticoides.

Las complicaciones asociadas a la terapia prolongada con glucocorticoides, han llevado
a la introduccion de un grupo de farmacos denominado ahorradores de glucocorticoides,
con la intencion de reducir la dosis acumulativa de los mismos [22]. Los dos farmacos
que se emplean en la practica cinica habitual en estas ocasiones son el tocilizumab y el

metotrexato.

La introduccion de estos farmacos se puede realizar tanto en la terapia de inicio como
en la de las recidivas. Las indicaciones al inicio del tratamiento, van a ser la aparicion
de efectos secundarios por el uso de GC o la presencia de factores de riesgo que
pueden producir complicaciones por el uso prolongado de los GC, como la obesidad, la
diabetes mellitus o la osteoporosis. Por otro lado, la introduccion de estos farmacos en
las recidivas se va a plantear en la mayoria de casos, especialmente en aquellos
pacientes que presenten recidivas graves con tiempos prolongados de uso de los
GC[19].

De forma general, en los pacientes tratados con este tipo de farmacos se intenta una

reduccion rapida de glucocorticoides, hasta suspender estos Ultimos en seis meses[19].
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4.3.3.1. TOCILIZUMAB

El tocilizumab (TCZ) es un anticuerpo monoclonal 1gG1 recombinante humanizado
contra el receptor de la interleucina 6 (IL-6) humana. Esta interleucina es clave en la
patogenia de la enfermedad, ya que participa en la inflamacién y el dafio vascular.
Ademas, la concentracion de la IL-6 esté altamente relacionada con la actividad de la
ACG[22].

La eficacia y la seguridad de este farmaco fue valorada en un ensayo clinico
denominado GIACTA. Este ensayo confirm0, ademas de su uso como ahorrador de GC,
la eficacia del tocilizumab tanto en la prevencion de recaidas como en la remision de la
enfermedad [22]. Otro punto importante que evidencid este estudio esta relacionado con
los controles de seguimiento de la enfermedad. Se demostré que los pacientes tratados
con tocilizumab presentan una completa normalizacion de los reactantes de fase aguda
aun existiendo actividad de la enfermedad, por el bloqueo de la actividad de IL-6 [22].
Por ello, se determiné que las evaluaciones de control de estos pacientes deben basarse

en la clinica y en pruebas de imagen, y no en los valores de estos parametros.

El tocilizumab tiene dos formas de administracion. La primera de ellas es mediante una
inyeccion subcutanea de 162 mg cada 2 semanas. La segunda es mediante una infusién
intravenosa de 4 mg/kg cada 2 semanas (maximo 800 mg/infusion). Destacar que este
farmaco también se puede emplear en monoterapia tras la suspensién de los GC [11].

La duracion idénea del tratamiento con este farmaco se desconoce. En general, el
tratamiento con tocilizumab tiene una duracion entre 26-52 semanas [22]. Se intenta la
interrupcion completa, en aquellos pacientes que presentan una pauta descendente de
GC y mantienen la remision clinica. Por otro lado, en aquellos pacientes con enfermedad
recurrente, que finalmente consiguen una remisién mantenida con tocilizumab, se opta
por el espaciamiento de las inyecciones o por la reduccion de la infusion durante los 6-

12 meses previos a la interrupcion.

Los riesgos asociados a la utilizacion de este farmaco son la neutropenia, la infeccion
oportunista, el aumento de los niveles de colesterol, diverticulitis, perforacion
gastrointestinal y alteracion de la funcion hepatica [7]. Esto ultimo hace que uno de los

controles fundamentales durante su aplicacion sean las pruebas de funciéon hepatica.

Las contraindicaciones absolutas para la aplicacion de este tratamiento son Gnicamente
las infecciones agudas. Sin embargo, debido a que tiene como complicacion asociada
la perforacion gastrointestinal, debe utilizarse con precaucion en aquellos pacientes con

antecedentes de diverticulitis y Ulcera intestinal [21].
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Otro punto importante antes de comenzar con la terapia con tocilizumab, es descartar
la presencia de tuberculosis latente y otras enfermedades infecciosas, con la intencién
de evitar una reactivacion de las mismas. Se debe realizar un cribado de tuberculosis
con la prueba de Mantoux, que si resultase positiva, obliga a la realizacion del
tratamiento de la infeccion latente previamente al comienzo de administracion del
tocilizumab. Otras pruebas que se deben solicitar son serologias para VIH, VHB y
VHC[21].

4.3.3.2. METOTREXATO

El metotrexato (MTX) es un antimetabolito de la dihidrofolato reductasa, mecanismo que
permite la inhibicion de la sintesis de ADN y de la activacion de las células T y B [26].
Esto ultimo es lo que hace que sea un farmaco frecuentemente utilizado en el

tratamiento de enfermedades autoinmunes.

El MTX ha sido el farmaco inmunosupresor mas utilizado como agente ahorrador de
glucocorticoides en el tratamiento de la ACG. Sin embargo, la menor efectividad
respecto al tocilizumab en esta indicacion, evidenciada en los ultimos afios, ha hecho
que se utilice como alternativa en aquellos pacientes que no pueden usar este Ultimo
debido a diversos factores, entre los que se encuentran la disponibilidad, el coste o
efectos adversos [11,19]. La limitada evidencia publicada del MTX como ahorrador de
glucocorticoides, se reduce a la realizacién de tres ensayos clinicos aleatorizados
controlados con placebo y a un metaanalisis que recopilaba los tres ensayos
anteriormente mencionados. Este Ultimo determiné que el metotrexato lograba una
reduccién estadisticamente significativa de la dosis acumulada, un descenso en la tasa
de recaidas y una mayor probabilidad de remision [11]. Actualmente, no existen ensayos

clinicos que comparen la utilizacién de metotrexato con el tocilizumab.

La administracion de este farmaco se realiza por via oral, iniciandose a una dosis de
7,5-10 mg/semana, aumentado la dosis 5 mg/semana, segun la respuesta del paciente,
hasta alcanzar dosis de 15-20 mg/semana[19]. Si se diera una falta de respuesta por
via oral, se puede cambiar la administracion a via subcutédnea. La duracién habitual del
tratamiento con MTX esté entre 12 y 24 meses. Otro punto a destacar de esta terapia,
es la administracion de 5 mg de acido félico el dia posterior a la dosis de MTX, para la
reduccion de los posibles efectos secundarios. El seguimiento se realiza mediante

controles del perfil hepatico, al igual que el tocilizumab, y del hemograma.

El metotrexato es un farmaco frecuentemente bien tolerado. No obstante, tiene diversos

efectos adversos asociados como la fatiga, intolerancia gastrointestinal, interacciones
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farmacologicas, mareos o mielosupresion [5]. Asimismo, otra de las ventajas que

presenta es su coste, ya que es mas barato que los farmacos bioldgicos.

4.3.4. Oftras consideraciones de tratamiento
43.4.1. ANTIAGREGANTES

Actualmente, la terapia antiagregante o anticoagulante no se instaura de forma rutinaria
en los pacientes con ACG. Las recomendaciones originales, en las que se indicaba el
uso profilactico de estos farmacos, se han visto modificadas por varios estudios
recientes, en los que no se corrobora el efecto protector de los mismos [19].

Por lo tanto, la prescripcion de estos farmacos va a estar limitada a aquellos pacientes
en los que otras causas indiquen su implantacion, como la presencia de complicaciones

isquémicas o de situaciones de alto riesgo cardiovascular [19].

4.3.4.2. PREVENCION OSTEOPOROSIS

El tratamiento prolongado con elevadas dosis de glucocorticoides puede provocar una
reduccién de la densidad mineral 6sea, originando de esta manera una elevacién del
riesgo de fractura [23]. Destacar que antes del inicio del tratamiento de esta enfermedad,
se recomienda realizar una valoracion del riesgo de fractura y una densitometria 6sea.
Estas Gltimas pruebas, seran Utiles para el manejo terapéutico posterior de la pérdida

Osea.

En estos pacientes, una de las medidas importantes a tomar es una adecuada ingesta
de calcio y de vitamina D, valorando la administracion de bisfosfonatos en aquellos

casos que presenten alto riesgo de fractura [23].

4.3.4.3. PROFILAXIS INFECCIOSA

Las vacunas recomendadas en todos los pacientes, son la de la gripe y la del
Streptococcus pneumoniae. Otras vacunas se recomiendan en funcion del riesgo

asociado de cada paciente, como la del herpes zoster y de la hepatitis B [27].

Por otro lado, cabe destacar que la neumonia por Pneumocystis Jirovecii es rara en los
pacientes con ACG. Sin embargo, la alta morbimortalidad asociada a esta patologia ha
llevado a la recomendacion de profilaxis con trimetoprin-sulfametoxazol en aquellos

pacientes en tratamiento con MTX y glucocorticoides, ambos a altas dosis.
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4.3.4.4. TRATAMIENTO QUIRURGICO

La indicacién del tratamiento quirdrgico en la ACG, es poco frecuente. Sin embargo, los
pacientes con esta patologia presentan un riesgo incrementado de aneurisma adrtico.
Por ello, se debe considerar la intervencion quirdrgica de los mismos en los siguientes
casos: aneurismas sintomaticos, aneurismas mayores de 5 cm en aorta ascendente,
aneurismas mayores de 6 cm en aorta descendente y aneurismas con un crecimiento

mayor de 0,5 cm en un tiempo de 6 meses [23].

Por otro lado, destacar que la estenosis arterial de estos pacientes en pocas ocasiones
requiere procedimientos de revascularizacién con angioplastia o stent, ya que el
desarrollo de circulacién colateral suele ser suficiente para el mantenimiento de la
viabilidad [23].

Finalmente, remarcar que cualquier tipo de intervencion quirldrgica a realizar en estos
pacientes, se debe lleva a cabo durante fases de reposo de la enfermedad, cuando la
inflamacién esté estable [19]. Su realizacidn en otros escenarios, esta asociada a mayor

namero de complicaciones y menor tasa de efectividad.

5. CONCLUSIONES

La ACG es la vasculitis primaria mas frecuente en la edad adulta. Esta patologia puede
provocar consecuencias irreversibles, entre las que se encuentra la pérdida de vision.
Por esto ultimo, la realizacién de un diagnéstico precoz, es esencial para poder instaurar

el tratamiento lo antes posible.

La sintomatologia con la que puede presentarse es muy diversa. Su forma de
presentacién habitual consiste en cefalea holocraneal pulsatil, hiperestesia de cuero

cabelludo y claudicacién mandibular que puede acompafiarse de polimialgia reumatica.

La biopsia de la arteria temporal contintia siendo el gold standard en el diagndstico de
la ACG. No obstante, sus limitaciones y complicaciones asociadas han llevado al
desarrollo de otros métodos diagndésticos, entre los que destaca el eco-doppler. Otras
pruebas de imagen que se utilizan con menor frecuencia en el diagnostico son la TC, el

PET, la angio-TC y la angio-RM.

Los principales objetivos que se plantean alcanzar con el tratamiento son la remision de
la enfermedad y la prevencion de complicaciones. Los glucocorticoides siguen siendo la
base del tratamiento. Sin embargo, la alta tasa de recaidas y la morbilidad asociada a
estos ultimos, han llevado a la implantacion de farmacos ahorradores de corticoides,

como el tocilizumab o el metotrexato. Otras consideraciones del tratamiento a destacar
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son el empleo de antiagregantes, la prevencion de osteoporosis, la profilaxis infecciosa

y el tratamiento quirurgico.
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ANEXOS

ANEXO 1. Criterios diagnosticos del Colegio Americano de Reumatologia (ACR).

CRITERIOS DIAGNOSTICOS DE LA ACG

e [Edad =50 anos

e Cefalea de nueva aparicion o dolores de caracteristicas diferentes

¢ Hipersensibilidad o disminucion del pulso de arteria temporal

e FElevacion de la VSG > 50 mm/h

¢ Biopsia de arteria temporal alterada (vasculitis caracterizada por un infiltrado
de predominio mononuclear o de una inflamacion granulomatosa con células

gigantes multinucleadas)

ANEXO 2. Escala de probabilidad de padecer la ACG.

ESCALA PROBABILIDAD ACG

e Cefalea no explicada por otra etiologia y localizada (1)

e Alteracion visual repentina no explicada por otras etiologias (1)

¢ Polimialgia reumatica (dolor y claudicacion de cintura pélvica y escapular) (2)

¢ Claudicacion mandibular (1).

e Arteria temporal agrandada o sin pulso o dolorosa a la palpacion (2).

e Fiebre y anemia de trastorno crénico no explicada por otras causas (1).

e VSG de més de 50 mm (1).

PROBABILIDA BAJA: 1 punto
PROBABILIDAD MEDIA: 2 puntos
PROBABILIDAD ALTA: 3 puntos 0 mas
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ANEXO 3. Algoritmo diagnéstico.

' ‘ ]
] [ [ aw
Eco-doppler Eco-doppler
| I
Positivo Negativo
| |
Biopsia de la arteria temporal
. | | M
Negativo Negativa Positiva Positivo
| | | I
Considerar dx . .
alternativo Reevaluar DX Diagnostico de ACG
ANEXO 4. Algoritmo del tratamiento del primer brote.
si ¢ Afectacion visual? NO

l

3 Bolos de metilprednisolona (0,25-1 g/dia)
+
Inicio de prednisona VO 40-60 mg/dia

!

Inicio de prednisona VO 40-60 mg/dia

¢Factores de riesgo para

c Inicio Tocilizumab

complicaciones por GC?

¢éFactores de riesgo para

(o metotrexato)

complicaciones por GC?

!

NO

!

!

Reduccion paulatina de GC
hasta suspender en 6 meses

hasta < 5mg/dia después de un afio

Reduccién GC 15-20 mg/dia cada 2-3 meses

!

NO

!

Reduccién GC 15-20 mg/dia cada 2-3 meses
hasta < 5mg/dia después de un afio

Reduccién GC (suspender 18-24 meses)
Reduccién TCZ (suspender 26-52 sems)
Reduccion MTX (suspender 12-24 meses)
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ANEXO 5. Algoritmo del tratamiento de las recaidas.

¢Signos de isquemia, afectacion visual o
Inflamacién vascular?

|

Valorar bolos de metilprednisolona
(0,25-1 g/dia)
+
Aumento prednisona 40-60 mg/dia

Inicio Tocilizumab

NO

(o metotrexato)

\ 4
Reduccion paulatina de GC
hasta suspender en 6 meses

Aumentar dosis de prednisona hasta
la dltima dosis efectiva

Reduccion TCZ (suspender 26-52 sems)
Reduccion MTX (suspender 12-24 meses)
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REVISION BIBLIOGRAFICA:
ARTERITIS DE CELULAS GIGANTES

AUTORA: Paula Mamolar Herrera
TUTOR: Dr. Miguel Martin Asenjo Universidad deValladolid

INTRODUCCION | ~
+ La arteritis de células gigantes (ACG) es la vasculitis primaria mas frecuente en MATERIAL Y METODOS

la edad adulta, caracterizandose por aparecer a partir de los 50 afios.

+ Su forma de presentacidn habitual consiste en cefalea holocraneal pulsatil,

hiperestesia de cuero cabelludo y claudicacién mandibular, pudiéndose * Revisién sistematica de estudios publicados en Pubmed sobre la
acompafiar de polimialgia reumética. arteritis de células gigantes en los dltimos 10 afios.
* En la practica clinica, esta patologia supone una emergencia médica, pudiendo 4+ TERMINOS DE BUSQUEDA: “Giant Cell Arteritis”, “temporal

llegar a producir consecuencias irreversibles, entre las que se encuentra la
perdida de vision. Por ello, la realizacion de un diagnostico y tratamiento precoz
\ son dos aspectos fundamentales en su manejo

arteritis”, “giant cell arteritis treatment”, “giant cell arteritis
diagnosis”, “temporal arteritis treatment” y “temporal arteritis

diagnhosis”.
] % CRITERIOS DE INCLUSION: estudios en los que se comparan
OBJETIVOS J técnicas diagndsticas y/o alternativas terapéuticas.
= La recopilacion de toda la informacion relativa a la arteritis de células + EXTRACCION DE DATOS: Tras la bisqueda inicial se localizan
gigantes, profundizando principalmente en la evolucién de los métodos 3198 articulos publicados, incluyéndose finalmente en este trabajo
diagndsticos y terapéuticos hasta la actualidad. 22 revisiones sistematicas, 10 metaandlisis y 15 ensayos clinicos.

= La exposicidon de los algoritmos diagndsticos y terapéuticos utilizados en la
practica clinica actual.

DIAGNOSTICO

—

Estimacion de probabilidad de
ACG

10 ESTIMACION PROBABILIDAD ACG |
[ ] ]

- Eco-doppler Eco-doppler
[ |

Positivo Megativo
| Biopsia de la arteria temporal |

3° ESTUDIO DE EXTENSION | |

Megativo Negativa Positiva L

Considerar dx
alternativo |‘_| Reevaluar DX I—ll Diagnostico de ACG |
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TRATAMIENTO

S

| Diagndstico confirmado o saspecha elevada de ACG | | Recidiva de actividad de ACG |
| _— |

- ) si ¢5ignas de isquemia, afectacion visual o
sl i hfectacion visual? NO Inflamacidn vascular?

Reco uvon

Valorar bolos de metilprednisolona

3 Bolos de metilprednisolona (0,25-1 g/dia)
+ ‘ Inicia de prednisona VO 40-60 mg/dia

Incie de prednisona VO 20-50 mg/dia

a y i " i icio Todili Aumentar dosis de prednisona hasta
éFactores de riesgo para Iniicio Tocilizumab dFactores de fiesgo para 10,25-1 g/dia) L I'E:'r:e:;:"”":b — i ldﬂ o predniso
complicacianis por GC? o metotrexato) complicacianes por GC? rexat a ltima dosis efectiva

Aumento prednisona 40-60 mg/dia

| L Redueelén paulating de GC ] ND l .
l hasta suspender an & meses Reducctn paulating de GC

hasta suspender en B meses
Reduccion GC 15-20 mg/dia cada 2-3 medes Reduccén GC 15-2_0 mg/dia cada 2-3 mesas [
hasta = 5mg/dia después de un afio hasta £ Smg/dia despuds de un afie
Reduccion GC (suspender 18-24 meses) Reduccidn TCZ (suspender 26-52 sems)
Reduccion TCZ (suspender 26-52 sems) Reduccion MTX {suspender 12-24 meses|
Reduccidn MTH [suspender 12-24 meses)
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