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Definitie(1)

A Din punct de vedere al medicului reumatolog :

U grup heterogen de afectiuni inflamatorii, relativ rare
datorat prezentel infiltratului inflamator leucocitar |
nivelul peretelui vascular si care au drept consecir
alterarea structurala a vasului sanguin, cu ischemi
tesuturilor aprovizionate de aceste vase



Definitie(2)

A Din punct de vedere al medicului
anatomopatolog :

U Distructie de tip inflamator a vasului sanguin, adica

1. Infiltratrea peretelui vascular cu celule inflamatorii
Necroza fibrinoida a peretelui vascular

Ischemie, ocluzie, tromboza

Formare de anevrisme

Rupturi, hemoragii vasculare
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Caractere generale

A Vasculitele sistemice :

U pot aparea la orice varsta, desi anumite tipuri de
vasculite predomina la anumite tipuri de varsta

U au tendinta de a afecta predominent populatia
caucaziana

U Sunt boli cronice, multisistemice, cu recaderi
frecvente, desi unii pacienti pot intra in remisii
prelungite



V Vasculitele sistemice sunt afectiuni severe,
uneori fatale, de aceea necesita :
i RECUNOASTERE PROMSITA
i TERAPIE ADECVATA



Clasificare(1)

A A existat si exista 0 continua preocupare in ceea ce priveste
nomenclatura si clasificarea vasculitelor sistemice, in functie
de modul in care au evoluat cunostiintele noastre cu privire la
patogenia acestor boli :

0 1990c¢ clasificarea ACR

U 1994¢ Chapel Hill Consensus

U 2012¢ Chapel Hill Consensus revizuit

U 2015¢ in lucru Diagnosis and Classification Vasculitis Study(DCVAS)



Clasificarg?)
Conform Chapel Hill Consensus 201.

1. Vasculitecu afectareavaselormari:
A Arterita Takayasu
A Arteritacucelulegigante

2. Vasculitecu afectareavaselormedii
U Poliarteritanodoasa
U BoalaKawasaki

3. Vasculitecu afectareavaselormici

x  VasculiteANCApozitive

A Poliangeitamicroscopica
Granulomatozau poliangeitgfostagranulomatozaNegener)
Granulomatozaozinofilicacu poliangeitgfostaChurg- Strauss)

X Vasculiteprin complexeimune

Boalacu Ac.antimembranabazalaglomerulargsdr.Goodpasture
Vasculitecrioglobulinemica
VasculitdgA(purpuraHenochSchonlein
Vasculitaurticarianahipocomplementemica

T> T

T> T T> T



Clasificare3)
Conform Chapel Hill Consensus 201.

4. VVasculitecu afectareavaselorde calibruvariabit

A  BoalaBelpet
A SindromulCogan

5. 6. Vasculiteale unuisingurorgan
Angeitacutanataleucocitoclazica

Arterita cutanata

Vasculitgorimitiva a sistemuluinervoscentral
Aortitaizolata

Altele

To To To o o



Clasificar&d)
Conform Chapel Hill Consensus 201.

/. Vasculiteasociatebolilor sistemice
A Vasculitdupica
A Vasculitaeumatoida
A Vasculitasarcoidotica
A Altele

8. Vasculiteasociatecu etiologii probabile

U  Vasculitacrioglobulinemicaasociatahepatiteivirale C
Vasculitaasociatahepatiteivirale B
Aortita asociatasifilisului
Vasculiteprin complexeimune postmedicamentoase
VasculiteANCApozitive postmedicamentoase
Vasculiteasociatebolilor neoplazice
Altele

(G- G- an- A an A e e



Distribution of vessel involvement by large-, medium-, and small-vessel
vasculitis

Immune complex small-vessel vasculitis
u Cryoglobulinemic vasculitis
m IgA vasculitis (Henoch-Schonlein)
» Hypocomplementemic urticanal vasculitis (anti-Clg vasculitis)
Medium-vessel vasculitis [ A AT
» Polyarteritis nodosa m Anti-GBM disease

n Kawasaki disease ,l.

f

Y

ANCA-associated small-vessel vasculitis
m Microscopic polyanagiitis
m Granulomatosis with polyangiitis (Wegener's)
\ J a Eosinophilic granulomatosis with polyangitis (Churg-Strauss)

Large-vessel vasculitis
n Takayasu arteritis
m Giant cell arteritis

Distribution of vessel involvement by large-vessel vasculitis, medium-wvessel vasculitis, and small-
vessel vasculitis. Note that there is substantial overlap with respect to arterial involvement, and
an important concept is that all three major categories of vasculitis can affect any size artery.
Large-vessel vasculitis affects large arteries more often than other vasculitides. Medium-wvessel
wvasculitis predominantly affects medium arteries. Small-vessel vasculitis predominantly affects
small vessels, but medium arteries and veins may be affected, although immune-complex small-
vessel vasculitis rarely affects arteries. Not shown is variable-vessel vasculitis, which can affect
any type of vessel, from aorta to veins. The diagram depicts (from left to rnight) aorta, large
artery, medium artery, small artery/arteriole, capillary, venule, and vein.

Anti-GBM: anti-glomerular basement membrane; ANCA: antineutrophil cytoplasmic antibody.

Jennette JC, Falk RJ, Bacon PA, et al. 2012 revised International Chapel Hill Consensus Conference
Nomenclature of Vasculitides. Arthritis Rheum 2013; 65:1. Reproduced with permission from John Wiley &
Sons, Inc. Copyright © 2013 by the American Coflege of Rheumatology. Alf rights reserved.



Abordareadiagnosticageneralaa
pacientuluicu vasculitasistemicdl)

A Desi, datorita heterogenitatii acestor boli,nu este
nosibil de stabilit un algoritm unic de evaluare a
pacientilor suspectati a avea vasculita sistemica,

A Totusi exista elemente danamnezaexamen clinic
siparaclinicecare pot fi utile in incercarea de a
identifica cat mal precoce posibil pe acei pacienti
care sunt suspectati a avea dg.de vasculita sistemic




Abordareadiagnosticageneralaa
pacientuluicu vasculitasistemic&?)

A In general,dg.de vasculita sistemica trebuie
suspectat la pacientii care se prezinta cu
simptome sistemice in combinatie cu
disfunctie a unuia sau mai multor organe



Abordareadiagnosticageneralaa
pacientuluicu vasculitasistemic&3)

A Anamneza(1)

U Desi nespecifice, simptome sistemice de tipul : febra, oboseala,
scadere in greutate, artralgii pot fi prezente la pacientii cu vasculita

U Istoric de inflamatie ocularaochi rosii, durere oculara la expunrea la
lumina: conjunctivite, sclerite, uveite

U Istoric de manifestari de sfera ORKkinuzita, cruste la nivelul
mucoasei nazale, epistaxis sau alte semne de boala a cailor resprator
superioareg sugestive pt.granulomatoza cu poliangeita

U Claudicatia extremitatilor, in special a celor superioare, la o0 persoana
Cu risc scazut de aterosclerozaugetiva pt.arterita Takayasu



Abordareadiagnosticageneralaa
pacientuluicu vasculitasistemicg4)

A Anamneza(2)

U Simptome pulmonare tuse, dispnee, stridor

U Hemoptizia neexplicata poate ridica suspiciunea de hemoragie
alveolara in cadrul vasculitelor ANCA pozitive

U Orice pacient suspectat a avea glomerulonefrita trebuie evaluat
pentru o posibila vasculita ANCA pozitiva sau prin Ac.anti membrana
bazala glomerulara

U De asemenea, combinatia hemoragie pulmonadasfunctie renala
trebuie sa ridice suspiciune diagnostica de vasculita



Abordareadiagnosticageneralaa
pacientuluicu vasculitasistemic&b)

A Anamneza(3)

U Totodatac istoric detaliat al medicatiei pacientului in ultimelel@
luni sau consum de cocaiqavasculite induse medicamentos

U Prezenta concomitenta a altor suferinte cunoscute a fi ascociate cu
vasculitelec ex.LES, PR, sarcoidoza, hepatita C, hepatita B etc.



Abordareadiagnosticageneralaa
pacientuluicu vasculitasistemic&6)

A Prevalenta pe grupe de varsta
U Pt.granulomatoza cu poliangeita si poliarterita nodcgaearsta medie
de debut intre 4550 ani

U Pt. vasculitele IgA si arterita Takay&starsta medie de debut 1-26
ani

U Pt. arterita cu celule gigantevarsta medie de debut 69 ani si peste



Abordareadiagnosticageneralaa
pacientuluicu vasculitasistemica&/)

A Prevalenta functie de sex

U Arterita cu celule gigante si mai ales arterita Takayasu sunt mai
frecvente la femei



Abordareadiagnosticageneralaa
pacientuluicu vasculitasistemic&8)

A Ex fizic(1)

U Un examen fizic atent poate identifica localizarea si gradul de
extindere al procesului vasculitic, precum si organele afectate



Abordareadiagnosticageneralaa
pacientuluicu vasculitasistemic&9)

A Ex fizic(2)
U Semne de inflamatie oculara, pierdere de vedere tranzitorie sau
definitiva
U Semne de sfera ORIcruste la nivelul mucoasei nazale, secretii nazale

purulente sau sanguinolente, puncte sinusale dureroase, pierdere de
auz

U Semne de neuropatie senzitiva si/sau motayimononeuritis
multiplex, polineuropatie periferica simetrica sau asimetrica



Abordareadiagnosticageneralaa
pacientuluicuvasculitasistemic#d10)

A Ex fizic(3)

U La nivel tegumentar purpura palpabilag semn intens sugestiv
pt.vasculita leucocitoclazica, ulcere cutanate

U Pulsatii absente sau diminuate, sufluri vasculare sau diferente intre
valorile tensionale masurate la cele 2 bragtpot fi semne ale
existentel unui proces vasculitic

U! NAYlF Odz | aLISO0 @aallzyzaé



Abordareadiagnosticageneralaa
pacientuluicuvasculitasistemicdll)

A Explorari paraclinice(1)

U Hemoleucograma completa

Teste de inflamati€ VSH si/sau PCR

Creatinina serica(Clcr.)

Explorarea functiei hepatice

Markeri virali pt.hepatita B si C, HIV, CMV

Crioglobuline serice

Examen de urina

Hemoculturi pentru a exclude o infectie(de ex.endocardita bacteriana)

G- c-E cn- i - -



Abordareadiagnosticageneralaa
pacientuluicuvasculitasistemicdl2)

A Explorari paraclinice(2)

U Teste de laborator mai specifice :
V Prezenta ANA poate sustine prezenta unei alte boli sistemice de baza cum ar fi LE

V Niveluri scazute la complementului, in special C4, pot fi intalnite in crioglobulinemie
si LES, dar nu in alte tipuri de vasculita

V ANCA; fie Ac.antiproteinaza 3(ANCA), fie Ac.anti mieloperoxidaza(p
ANCA)prezenti in vasculite ANCA pozitive




Abordareadiagnosticageneralaa
pacientuluicuvasculitasistemicdl3)

A Explorari paraclinice(3)

U Biopsia- este esentiala pt.diagnostic, dar nu e posibila in toate cazurile

V De ex.biopsia de a.temporala trebuie efectuata totdeauna in cazurile suspectate de
arterita cu celule gigante

V De asemenea biopsia cutanata poata fi efectuata cu relativa usurinta
V Biopsia renala este bine a fi efectuata la pacientii suspectati a avea glomerulonefrit

V Totusi, la pacientii cu arterita Takayasu, biopsia din arcul aortic sau din ramurile sale
nu e de regula posibila si dg. trebuie sa se bazeze pe alte elemente clinice si
radiologice



Abordareadiagnosticageneralaa
pacientuluicuvasculitasistemic#él14)

A Explorari paraclinice(4)

U Biopsia cutanata

Pt.orice biopsie este necesar examen histologic standard si imunofluorescenta
directa care permit identificarea 1gG, IgM, IgA, C3

V IgG + IgM + IgA + B3LES

V IgM + C3 vasculita crioglobulinemica

V Aspect paueimun A vasculite ANCA pozitive
V IgAA purpura Henoch{ OK| yf SA Y



Abordareadiagnosticageneralaa
pacientuluicuvasculitasistemicdl15)

A Explorari paraclinice(5)

U Imagistica vascularg RMN, angioRMN, CT, angioCT, ecografia
vasculara, angiografia
V In special in vasculitele de vase mari

V Nici o modificare angiografica nu e patognomonica pt.dg.de vasculita, insa corelata
cu alte elemente clinice poate veni in sprijinul dg.

V In poliarterita nodoas& angiografia aa.mezenterice sau renale poate pune in
evidenta anevrisme, ocluzii sau neregularitati de perete vascular



Angiografie renala in poliarterita nodoasa

A7 g
-

s

- microanevrisme (sagetile mici)
- amputarea vasculara la nivel de aa.mici (sagetile mari).



Diagnosticul pozitiv

A Se stabileste pe baza :

U Anamnezei

U Examenului obiectiv

U Datelor de laborator si serologiei

U Aspectului imagistic

U Examenului bioptic acolo unde este posibil



Diagnosticul diferential

A Bolireumaticesistemice
A Boliletrombo-embolice inclusivboalaaterosclerotica

A Patologiiasociatecu vasospasnvasoconstrictieocluzie
vasculara

A Afectiunimaligne

A Infectii

A Reactila medicamentesaualte toxice
A Alte vasculopatii

A Neuropatiinon-vasculitice

A Combinatiide diverseboli(sdr.overlap




Tratament(1)

A Principiile terapeutice in vasculite sunt
similare celor utilizate in celelalte boli
reumatice sistemice autoimune

A Elementele de specificitate tin de natura si
gradul de severitate al fiecarel vasculite



Tratament(2)

A Schematic vorbind, terapia vasculitelor include
urmatoarele componente :

U Terapia de inductie a remisiumjise realizeaza cu doze mediari de
glucocorticoizi si eventual cu utilizarea aditionala de imunosupresoare

U Terapia de mentinere a remisiuidupa obtinerea remisiunii dozele
de glucocorticoizi sunt reduse treptat functie de toleranta in scopul
limitarii efectelor adverse ale medicatiel

U Monitorizareg atat din punct de vedere al activitatii bolii si al
posibilelor recurente de boala, cat si din punct de vedere al toxicitatii
medicamentelor folosite



VASCULITE DE VASE MARI



Arterita cu celule gigante(1)

A Cunoscuta si sub numele de arterita temporala sau boala
Horton

A Vasculita ce afecteaza vase mari si medii, de regula ramurile
craniale ale arterelor cu origine in arcul aortic



Arterita cu celule gigante(2)

A Diagnosticultrebuie avut in vedere la un pacient varsta
peste 50 ancare se plange de :

Cefalee nou instalata

Tulburari vizuale aparute recent

Simptome de polimialgie reumatica

Claudicatie maseterina

Febra neexplicabila sau anemie

Valoare crescuta a VSH si/sau PCR

et e e S ot S e R



Arterita cu celule gigante(3)

A Rarafectari organice :

Adenopatii

Infiltrate pulmonare

Cianoza, ulceratii sau gangrene digitale

Mononeuritis multiplex

AVC In teritoriul a.cerebrale medii

Semne de glomerulonefrita si/sau crestere accelerata a valorilor

creatininel serice

A Cand sunt prezente mai degrabalte dg.(limfoame sau alte
afectiuni maligne, alte vasculite)

ant N et an R S en R



Arterita cu celule gigante(4)

Enlarged temporal artery

A Ex.obiectiv :
U A.temporala proeminenta
U Absenta pulsului la temporale
U Sensibilitate la palparea
a.temporale
U Sufluri

Visibly enlarged temporal artery in a patient with giant cel
arteritis (arrows),
Courtesy of Gene G Hunder, MD,



Arterita cu celule gigante(5)

A Daca exista suficiente elemente de suspiciupe baza
anamnezel, ex.obiectiv si a explorarilor de laborator, trebuie
efectuatabiopsia de a.temporala

A Initierea corticoterapieinu trebuie intarziata in asteptarea
efectuarii biopsiel

Giant cell arteritis

Temporal artery biopsy imn gianmnt cell (temporal) arteritis. Left
pans=l: SGranulomatous and Iymphocytic imnflammation of the
adwventitia and medial wall of thhe temporal artery. Right panel:
Elastic tissue stain showing disruption of the selastica (arrows)
due to immunologically mediated destruction of the elastica.
Cowrtesy of Cyrniinas Magro, MO,



Arterita cu celule gigante(6)

A Alternative la biopsie :
U RMN si angioRMN
U Angiografia conventional@mai rar
U Ecografia de a.temporalastenoze, ocluzii, halou hipoecogen
u PET




Arterita cu celule gigante(7)

A Criterii ACR de dgélputin 3 din 5) :
U Varstade debutpeste50ani
U Cefaledocalizatanou debutata

U Sensibilitatedureroasaa nivelula.temporalesaupulsslab la
a.temporala

U VSHoeste50 mm/h

U Biopsieg arterita necrotizantacu predominentamononuclearelosau
procesgranulomatoscu celulegigantemultinucleate



Arterita cu celule gigante(8)

A Complicatiile cele mai redutabile
U Pilerderea tranzitorie de vedergamaurosis fugax

U Pierdere permanenta de vedegedatorita ischemiei aa.ciliare
post.(arteritic anterior ischemic optic neuropathyAlON) sau
Ischemiei a.oftalmice(ramura a ACI)

U Mult mai frecventa este insa nearteritic ischemic optic
neurophaty(NAION] cauze : dz, HTA, ef.advers la Sildenafil

U Diferentiere AION/NAION la ex.F.O.

A Disc optic cu diametru normal, dar palid, alb(AION)
A Disc optic atrofiat dar cu coloratie relativ normala(NAION)



Arteritic anterior ischemic optic neuropatRyAION

Ischemic optic neuropathy

Ischemic optic neuropathy in a patient with giant cell artertitis
who lost vision abruptly four days prior to this examination.
The optic disc is swollen and its margins are blurred.

Courtesy of Gehe Hunder, MD.



Polimialgia reumatid@®MR)

A 4

Apre>: RAY '/ D |a20AFT N taw

A 15% din PMR au ACG

A redoare cu durata de cel putin 30 mis. A RdzNBE NA  n
centuri(scapulara si/sau pelvina), tmitareaY A 0 IOrNI&IA

regula fara deficit obiectivdé 2 NI | Ydif&il@elzf I NN
Interpretat datorita durerii)

A Sinovite sau bursite in articulatiile periferice la 50%din pacien
traduse prin tumefactii

A psemne generale ¥ S gnNdsarte ridicata)d dzo F, Scadéd
In G, oboseala, anorexie



Arterita cu celule gigante
vs.polimialgia reumatica
A5h! ( .h[L &ldz 5hL th]J

PATOGENIC?
ARTERITA CU CELULE GIGANTE LhiLalllDLL wolal!
AGlLaddd AGN ONBYAON _,_-VA
al dzk 9A YSRAA 61 NI %z

alte artere craniale)
dzf A X ONNRT
indrom inflamator umoral

A Procesul pa Similar in cele doua entitati cu initiere la nivelul sinoviale
articulare, activarea sistemica monocitara fiind prezenta in ambele




Arterita cu celule gigante(9)

TRATAMENT ACG: TRATAMENT PMR:

U Dacaboalanu ecomplicatacu i _Prednisonl5 mg/zi
semnésimptomesugestivept.afectareorganica
de tip ischemig seincepecorticoterapiacu

U Raspundatratament : 48-72 ore

Prednisonr40-60mg/zi : :
. L - A\bsentaunui astfelde raspunsrapid
U Dacaexistaindicemare desuspiciuneca tefi chi cada.trebui
arterita cu celulegiganteeste cauzapierderii de poateti chiarun semnaicadg.trebuie
vederec seincepecorticoterapiain pulscu revizuit

Metilprednisolon 1g/zitimp de 3zile, urmata
deterapiecuPrednisonlmg/kgd zi
(max.60mgzi) timp de 24 sapt, ulterior, cu
reducereatreptata a dozelor(ccal0% dindoza ) _
zilnicalaintervalede 2sapt.pandadozade 10 U Duratatratamentului : de regulanu
mg/zi, dupacarereducereavafi mult mailenta depasestel-2 ani
¢ 1mg/luna)
U wN & Lidnatament :
A ischemiag sapamani
A inflamatia biologicac zile
U Risccrescutde recadere

U Duratatratamentului : lungag uneoritoata viata

U Riscredusde recadere



Arterita cu celule gigante(10)

U In caz de recaderi (reaparitie simptome si sdr.biologic
Inflamator )A dozele de glucocorticoizi vor fi din nou crescute

U Nivelul IL6 coreleaza mai bine cu recaderile de boala in
comparatie cu VSH poate fi o strategie de viitor

U Asociat Aspirina doze micpt.a reduce riscul de pierdere a
vederii si de producere a accidentelor cerebrale de tip

Ischemic



Arterita cu celule gigante(11)

U Pt.pacientii cu efecte adverse importante la Prednison sau
rezistenti la terapia cu glucocorticoizalternative
terapeutice:

A Methotrexat
A Tocilizumab(blocant de )
A Ciclofosfamida



Arterita Takayasu(1)

I bdzYAOdl &aAr o2Fftl aFlF N» Lz &é
I Vasculita de aa.magiaorta, coronare pulmonare

] CSYSAS, udedryciiditivdtome sistemice(oboseala, febra ,
scadere in greutate)

1 Sindrom de arc aortic
| Stenoze sau dilatatii anevrismale

I LYFEFYFOAF aAa80SYAON dzyS2NA R



Arterita Takayasu(2)

U Criterii ACR de dg.(1990) :
V Varsta de debut sub 40 ani
V Claudicatie a extremitatilor
V Puls slab la una sau ambele aa.brahiale
V Diferenta de cel putin 10 mmHg intre valorile TAs la cele doua brate
V Sufluri la nivelul subclaviei sau aorteli abdominale

V ArteriografieC ingustarea sau obstructia aortei, a ramurilor sale primare sal
arterelor mari de la nivelul extremitatilor proximale sau distale, fara ca ace:
modificari sa fie datorate aterosclerozel, displaziei filoromusculare sau altol
cauze

Dg.pozitiv daca cel putin 3 din 6 criterii sunt prezer



Arterita Takayasu(3)

U In sustinerea diagnosticului de mare utilitate este
Imagistica:
V Arteriografia
V CT, RMN si angioRMN
V PET



Stenoza a.subclavie stqg.

- -

© wwyw. rheumtext.com - Hochberg et al (eds)



Stenoza aorta abdominala

H




Anevrism de arc aortic

- Hochberg ¢t al (eds)

© www.rheumtext.com



Arterita Takayasu(4)

U Tratament(1)

X Glucocorticoizi- Prednison 450 mg/zi (sau echivalent) in priza unica
matinala(desi administrarea in mai multe prize are un efect
antiinflamator mai prelungit, potentialele efecte adverse sunt mai
numeroase), cu reducerea cu max.10% din doza zilnica pe sapt.din
momentul in care testele de inflamatie incep sa se amelioreze

x Efect:

A disparitia simptomelor sistemice si normalizarea
reactantilor de faza acuta

A uneori daca sunt administrati precoce chiar disparitia
stenozelor vasculare si diminuarea simptomelor de ischemie

x Uneori doze mici de corticostreoizi trebuie mentinute timp mai
Indelungat pentru prevenirea recaderilor



Arterita Takayasu(5)

U Tratament(2)

¢ daca glucocoticoizii nu reusesc sa induca remisiune;
Azatioprina

Micofenolat mofetil

Methotrexat

Leflunomid

Tocilizumab

Ciclofosfamida& doar pt.cei ce au in continuare activitate inalta a bolii
In ciuda terapiilor anterioare

X X X X X X



Arterita Takayasu(6)

U Tratament(3)

X In caz de stenoze arteriale ireversibile sau prezenta de semne de
Ischemie severd proceduri de revascularizare(angioplastie sau by
pass)

X In caz de insuficienta aortica progresfyachirurgie de valva aortica



VASCULITE DE VASE MEDII



Poliarterita nodoasa(1)

A Manifestari clinice(1) :

- Practic orice organ poate fi afectat, cu tendinta de a cruta plamal
A Simptome sistemice febra, oboseala, scadere in greutate
A Neuropatiec mononeuritis multiplex, polineuropatie
A Artralgii si/sau mialgii, cu sau fara oboseala musculara

A Cutanat, noduli eritematosi durerosi, purpura, livedo reticular
ulcere, eruptii buloase sau veziculare

Leucocytoclastic vasculitis Livedo reticularis

Polyarteritis nodosa Cutaneous polyarteritis nodosa

Leukocytoclastic vasculitis appearing as raised purpura, This - s

lesion can occur with any vasculitic syndrome and in the Patient with lupus and antiphospholipid a es with liv do

reticularis {manife: t d by reddish-cyan t reticular patter

f h k n) which has resulted in ulcer fof rma ion (arrows).
of Samuel Mosche !.l’ MD.

collagen vascular diseases.

Erythematous nodules are pre t n the extremity in this Courtesy of Marvin I Schwarz, MD.

p atie t th p Iy rt t d
produc f from: www.visualdx.com. Copyright Logical

Ulcerated, erythematous nodules in polyarteritis nodosa.
Reproduced with permission from: www.visualdx.com. Copyright Logical

Images, Inc.



Poliarterita nodoasa(2)

A Manifestari clinice(2) :

A Renat insuficienta renala, hematom perirenal prin ruptura
anevrismala, infarcte renale, proteinurie minima, hematurie
microscopica dafara cilindrii hematiciNU glomerulonefrita

A Gastrointestinalc durere abdominala(arterita mezenterica),
sangerari rectale

A HTA nou aparuta
A Asociere cu virusul hepatitic B




Poliarterita nodoasa(3)

A Manifestari clinice(2) :

A Cardiag; obstructie coronariana, cardiomiopatie, pericardita,
iInsuf.cardiaca

A SNQ; AVC, stari confuzionale
A Orhitac durere sau sensibilitate testiculara

A Vasec claudicatie, ischemie, necroza, anevrisme de perete
arterial



Poliarterita nodoasa(4)

A Dg.este ideal a fi confirmat bioptic dirin organ
afectatc afecteaza vase medii sau micl, NU afecteaza
arteriole, capilare, venule

Normal glomerulus Polyarteritis nodosa

X 7S N

. Light micrograph of a small muscular renal artery in polyarteritis
Light micrograph of a normal glomerulus. There are only 1 or nodosa. There is diffuse inflammation of the adventitia and marked
2 Fe"S per capillary tuft, the CaP'"arY lumens are open, thg : thickening of the inner layers by loose connective tissue (arrows).
thickness of the glomerular capillary wall (long arrow) is similar The lumen (L) is significantly narrowed. Involvement of a vessel
to that of the tubular basement membranes (short arrow), : S 3 7

: 2 7 : this large would be unusual in microscopic polyarteritis or
and the mesangial cells and mesangial matrix are located in S R g
the central or stalk regions of the tuft (arrows). graaulomearoRs Wit poliangaris (Nagenars).

Courtesy of Helmut G Rennke, MD.
Courtesy of Helmut Rennke, MD.



Poliarterita nodoasa(b)

A Alternativa la dg.bioptic este arteriografia
conventionala mezenterica sau renala care evidentiaz
de regula, anevrisme multiple si ocluzii vasculare

Renal arteriogram in polyarteritis nodosa Arteriografie mezenterica i
\ : anevrisme si stenoze

Renal arteriogram in large-vessel polyarteritis nodosa showing
characteristic microaneurysms (small arrows) and abrupt cutoffs
of small arteries (large arrows). @ www.rheumtext.com - Hochberg et al (eds)

From: Rose BD. Pathophysiology of Renal Disease, 2d ed, McGraw-Hill,
New York, 1987.



Poliarterita nodoasa(6)

A Criterii ACR de dg.(necesara prezenta a cel putin 3)
U Scadere in greutate mai mare de 4kg neexplicata altfel
U Livedo reticularis
U Durere sau sensibilitate testiculara
U Mialgii(mai putin centuri), oboseala musculara
U Mononeuropatie sau polineuropatie
U TAd peste 90 mmHg nou debutata
U Niveluri crescute ale ureei sau creatinineli
U Infectie cu virus hepatitic B
U Anomalii angiografice caracteristice

U Biopsie a.calibru mediu sau ngomecroza inflamatorie cu
polinucleare



Poliarterita nodoasa(7)

A Abodarea terapeutica a poliarteritei nodoase
depinde de urmatoarele variabile :
U Gradul de severitate al bolii
U Gradul de extensie al bolii

U Prezenta sau absenta infectiel cu virus hepatic B sau mai
rar C



Poliarterita nodoasa(8)

A Gradul de severitate al bolii :

U Poliaterita nodoasa forma usoagsimptome
constitutionale, artrita, anemie si leziuni cutanate

U Poliaterita nodoasa forma moderaeverac manifestari
severe de boala de tipul insuficientei renale, HTA nou
aparuta sau recent agravata, stenoze arteriale
simptomatice, anevrisme sau orice afectare de tip ischemi
la nivelul membrelor, cordului, aparatului gasirdestinal
sau SNC



Poliarterita nodoasa(9)

A Gradul de extensie al al bolii :
U Poliaterita nodoasa izolata a pielii
U Poliaterita nodoasa cu afectarea unui singur organ
U Poliaterita nodoasa cu afectare multiorganica



Poliarterita nodoasa(10)

A Tratamen(l)

1. Pacientiicu poliarteritanodoasaformausoarasaucuboala
Izolataa pielii sifarainfectie cu virushepatiticBsauC :

V Prednisonlmg/kgd zi(lmax.6380 mg/zi), cuscadereadozelordupa
ccad sapt, dacaraspunsuk bun,adicas-a produsamelioararea
evidentaa simptomelorarticulare aleziunilortegumentaresia
simptomelorconstitutionale faraa apareasemnenoi de boalasau
de agravare

V Scaderegrogresivaa dozelorde glucocorticoidrebuie facutarelativ
lent cu 5mgsapt.panda dozade 20 mgzi( intr-un interval de 23
luni) siapoiintr-un ritm simailent, cu 2,5mg lantervalede 2sapt,
astfelincatglucocorticoidukanu fieintrerupt maidevremede 6-8
luni siin functie de evolutie, chiarsimailent



Poliarterita nodoasa(11)

A Tratamen(2)

V dacasuntrezistentila glucocorticoizsauintoleranti la dozelemaride
glucocorticoidg seadaugaAzathioprina2mg/kgd zi sauMethotrexat
20-25mg/saptpt.a permite reducereadozelorde corticosteroizisia
mentine controlul bolii

V SepoatefolosisiMicofenolatmofetil(dar cevamai putine dovez)

V Cyclofosfamidain general NU iiacesteforme datorita toxicitatii mult
mairidicatein comparatiecu Azathioprinasi Mtx.



Poliarterita nodoasa(12)
A Tratamen(3)

2. Pacientiicu poliarteritanodoasaormausoarasaucu boala
Izolataa pielii sicuinfectie cu virushepatiticBsauC :

V Terapiaseinitiazamaidegrabacu antivirale decatcu
Imunosupresoare

V Launii pacientila caremanifestarilede boalasuntsevere de la debut
sepoateadaugaerapiecuglucorticoizipe termenscurtsi
plasmaferezgpanacandterapiaantiviraladevineeficacace

V Dacaraspunsulaterapiaantiviralasinguraesteinadecvat se
trateazamanifestarilevasculiticeale bolii cu glucocorticoizisi alte
Imunosupresoaréregimuriterapeuticesimilaresituatiilor fara
Infectie cu virusurihepatitice), cuatentie specialaacordata
monitorizariiatente a statusuluibolii virale hepaticesia
potentialuluide toxicitati adaugatede utilizareaimunosupresoarelor



Poliarterita nodoasa(13)

A Tratament4)

3. Pacientiicu poliarteritanodoasaormamedie¢severasi
farainfectie cu virushepatiticBsauC :

V Glucocorticoizin dozamare plusmedicatieimunosupresoarede
regulaCiclofosfamidacaterapiede inductie, urmatade
AzathioprinasauMethotrexat pt.mentinerearemisiunii



Poliarterita nodoasa(14)
A Tratament(5)

V Exista doua regimuri de glucocorticoizi :

0 daca nu exista afectare organica amenintatoare de viata sau
mononeurita multiplex progresivad, acealasi regim terapeutic cu
glucocorticoizica in cazul formelor usoare de boala

0 daca exista afectare organica amenintatoare de viata sau cu
mononeurita multiplex progresivad puls cuMetilprednisolon iv. 1g/zi
x 3 zilejurmat decorticoterapie pe cale orala



Poliarterita nodoasa(15)
A Tratament(6)

V Regimuri de administrare a Ciclofosfamidei:

0 Lddzft a0 SN LIAS A QP c nn BIHwaintervarb el T
cate 2 sapt. alaturi de corticoterapie, apoi la fiecare 4 saptamani
interval , cel putin 4 luni si pana la obtinerea remisiunii stabile, dar nu
mai mult de 12 luni, dupa care se trece ca terapie de intretinere pe
Azathioprina 2mg/kgc/zsauMethotrexat 20-25mg/sapt.,astfel incat
durata totala a terapiei imunosupresoare sa nu depaseasca 18 luni

o Ca alternativa la pulsterapieCiclofosfamida oral 2mg/kgc/zi
Prima varianta preferata datorita dozei cumulative ceva mai
mICI SI a unui risc ceva mai mic de toxicitate medulara,
vezicala, ovariana si testiculara



Poliarterita nodoasa(16)
A Tratament(7)

V In caz de rezistenta @ucocorticoizi in doza marplus
Ciclofosfamida

0 pulsterapie iv. Metilprednisolon 1g/zi x3 zileirmat decorticoterapie
pe cale oralasi schimbarea Ciclofosfamidei cu un alt imunosupresor
Azathiopring Methotrexat sau Micofenolat mofetil

o Ca alternativa Rituximab



Poliarterita nodoasa(17)

A Tratament(8)

4. Pacientii cu poliarterita nodoasa forma medgsevera scu
Infectie cu virus hepatitic B sau C :

V Se Initiaza corticoterapie si terapie imunosupresoare inainte sau
concomitent cu terapia antivirala cu scopul de a trata procesul
Inflamator acut si de a stabiliza pacientul inainte ca terapia antivira
sa devina eficienta



VASCULITE DE VASE MICI
ANCA POZITIVE



Poliangeita microscopica(l)

A Vasculita necrotizanta ce afecteaza vasele mici : arteriole,
capilare, venule

A Mai frecventa la adultul varstnic

A Preteaza la confuzii cu poliarterita nodoasa

A p-ANCA pozitiv in 70% din cazuri

A La biopsie; aspect paucimun si absenta granuloamelor



Poliangeita microscopica(2)

A Din punct de vedere al tropismului afectarilor organice :

U RenalA glomerulonefrita

U PulmonarA capilarita
V Sdr.renepulmonar

U Tegumentard purpura palpabila
U Sistem nervos periferid mononeuritis multiplex



Poliangeita microscopica(3)
Comparatie poliarterita nodoasaoliangeita microscopica(adaptat dupa
Guillevin si Lhote)

_ Poliarteritanodoasa | Poliangeitamicrosc

Histologie

Distributiesilocalizare

Datede laborator

Anomaliiangiografice

Tipulde vasculita

Tipulvasuluiafectat
Rinichi

Necrotizantacu celule
mixte, rar granuloame

Vasemediisimici, NU
arteriole, capilare, venule

Necrotizantacu celule
mixte, niciodata
granuloame

Arteriole, capilare venule

Avasculitarenala HTAjnfarcte  Da Nu

renale microanevrisme

AGlomerulonefritarapid

progresiva Nu F.frecvent

Plamang hg.pulmonara Nu Da
Neuropatieperiferica 50-80% 10-30%

p-ANCA Rarisim f.Frecvent(70%cazur)
Infectievirus hepatiticB Da Nu
Microanevrismestenoze Da Nu

dilatatii poststenotice



Granulomatoza cu poliangeita(1)
(granulomatoza Wegener)

A Vasculita necrotizanta ce afecteaza vasele mici, rar medii
caracterizata prin inflamatie granulomatoasa si posibile necrc
de perete vascular

A Aspect paucimun
A Mai frecventa la adultul varstnic
A c-ANCA pozitiv in 8®0% din cazuri



Granulomatoza cu poliangeita(2)
(granulomatoza Wegener)

A Din punct de vedere al tropismului afectarilor organice(1) :

U Manifestari din sfera ORL

A cruste intranazale, secretii nazale purulente/sanguinolente, ulcere nazale/orale, perforatie de sep
nazal, pierderea auzului

ARAAGNHZOGAS 2a2Fal &ldz OFNOAfFIAY2Fal Odz | LI
A mase tumorale de cai aeriene superioare si retroorbitare
A Mai putin specifi sinuzite, otite, rinoree, otoree

Tracheal stenosis in granulomatosis with polyangiitis

(Wegener's) Tumoraorbitara stanga

Saddle nose deformity in relapsing polychondritis

Saddle nose deformity (arrow) due to cartilage damage in a Conventional tomogram shows moderate cervical tracheal
patient with relapsing polychondritis. stenosis due to granulomatosis with polyangiitis (Weaener 's):
Courtesy of Clernent 7 Michet, MD.



