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Introduction, problématique, périmètre et objectifs du travail 

L’artérite à cellules géantes (ACG, ou maladie de Horton) est la plus fréquente des vascularites 

systémiques chez les patients âgés de plus de 50 ans. Elle concerne essentiellement les 

vaisseaux de gros calibre selon la nomenclature de Chappell Hill, c’est-à-dire l’aorte et ses 

branches [1, 2].  

Historiquement, elle fut décrite pour la première fois en 1880 [3], puis détaillée en 1932 par 

Morbus Horton [4]. La dénomination d’artérite giganto-cellulaire provient des analyses 

histologiques réalisées en 1941 [5]. Toutes ces descriptions historiques de la maladie font 

mention de l’atteinte prédominante des vaisseaux temporaux, d’où son autre dénomination 

initiale d’artérite temporale. En effet, l’ACG touche préférentiellement les artères à destinées 

céphaliques, en particulier les branches de la carotide externe. Cette atteinte explique les 

symptômes crâniens « typiques » de la maladie, plus particulièrement les céphalées, à 

prédominance temporale, la claudication de la mâchoire, l’hyperesthésie du cuir chevelu, ou 

encore les atteintes ischémiques en particulier ophtalmologiques, constituant la gravité 

fonctionnelle la plus sévère de la maladie.  

Cependant, dès les années 70, quelques rares publications rapportent des patients avec une ACG 

ayant développé une atteinte de l’aorte et de ses branches. En 1975, la publication d’une série 

de 248 patients suivis à la Mayo Clinic aux Etats-Unis rapportait l’existence d’atteintes 

symptomatiques de l’aorte et de ses branches se traduisant par une claudication de membre, un 

phénomène de Raynaud, ou une abolition de pouls chez 34 (14%) patients de leur cohorte. Trois 

de ces patients décédaient d’une dissection aortique. L’analyse histologique de l’aorte révélait 

alors l’existence de lésions giganto-cellulaires [6]. Ainsi, l’atteinte des gros vaisseaux est 

connue de longue date mais elle a été considérée pendant des décennies comme exceptionnelle 

et finalement peu analysée jusqu’à peu. En dehors de complications plutôt rares de la maladie, 

le plus souvent tardives mais parfois révélatrices, représentées par les sténoses vasculaires 

symptomatiques, les thromboses vasculaires ou les dissections aortiques, l’atteinte des gros 

vaisseaux est le plus souvent asymptomatique et nécessite l’utilisation d’examens d’imagerie 

pour être mise en évidence. D’autres atteintes asymptomatiques telles que des dilatations ou 

anévrysmes artériels peuvent se développer à bas bruit sur une paroi artérielle inflammatoire 

[7-10]. Ainsi, avant les années 2000, la recherche radiologique d’une aortite ou d’une atteinte 

inflammatoire des branches de l’aorte était exceptionnelle et quasi-exclusivement guidée par 

une symptomatologie clinique évocatrice [11, 12].  
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Afin d’homogénéiser les patients décrits dans les études sur l’ACG, le collège américain de 

rhumatologie (ACR, American College of Rheumatology) a édité en 1990 des critères de 

classification. Ces critères stipulent que la probabilité du diagnostic d’ACG est supérieure à 

80% chez un patient ayant au moins 3 des 5 critères suivants : 1) âge >50 ans ; 2) VS>50 mm 

à la première heure (et par extension un syndrome inflammatoire biologique) ; 3) céphalées 

inhabituelles ; 4) anomalies sur le trajet de l’artère temporale ; et 5) positivité de la biopsie 

d’artère temporale montrant des signes typiques d’ACG [13]. Outre les 2 critères 

démographique et biologique, les 3 autres critères font référence à l’atteinte temporale. 

L’atteinte inflammatoire des gros vaisseaux ou la pseudo-polyarthrite rhizomélique (PPR) – 

rhumatisme inflammatoire des ceintures scapulaires et pelviennes présent chez un tiers des 

patients avec une ACG – ne sont pas inclus dans ces critères de classification.  

A partir des années 2000, les divers développements techniques et l’accès plus aisé de 

l’imagerie des gros vaisseaux ont permis de mener des études focalisées sur ces atteintes 

spécifiques. En dehors de l’écho-Doppler de l’artère temporale, trois techniques d’imagerie sont 

particulièrement décrites dans l’ACG, s’axant essentiellement sur l’exploration des gros 

vaisseaux: l’angioscanner de l’aorte, la tomographie par émission de positons au 18FDG 

couplées à un scanner conventionnel (TEP-TDM) ou l’angiographie par résonance 

magnétique (ARM). En fonction des études, des critères d’inclusion, et des techniques 

d’imagerie utilisées, 30 à 80% des patients avec une ACG auraient une atteinte de l’aorte et de 

ses branches au diagnostic de la maladie [14-36]. De manière intéressante, la plupart de ces 

études regroupent sous un même terme générique – « aorto-artérite », « vascularites des gros 

vaisseaux » (« large-vessel vasculitis »), « atteinte des gros vaisseaux » (« large-vessel 

involvement ») – différentes formes d’atteinte des gros vaisseaux, quel que soit le site 

vasculaire concerné et le type d’atteinte vasculaire. Cependant une analyse de l’atteinte des gros 

vaisseaux doit prendre en compte deux niveaux de catégorisation radiologiques. Le premier 

niveau correspond à une analyse topographique distinguant l’atteinte de l’aorte, de ses 

principales branches, et des artères plus périphériques des membres. Le deuxième niveau 

correspond à une analyse structurelle du type de modification pariétale artérielle. L’imagerie 

morphologique détaille les aspects diversement associés d’épaississement pariétal, de 

dissection pariétale essentiellement aortique, de perte du parallélisme pariétal à type de 

dilatation ou d’anévrysme ou même encore de sténoses vasculaires. L’imagerie morphologique 

se couple également à une imagerie fonctionnelle favorisée par les injections de 18FDG, d’iode, 

ou de gadolinium qui apporte un renseignement sur l’éventuelle activité inflammatoire 
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vasculaire. Pour chacune des possibles combinaisons morphologiques et fonctionnelles, peu 

d’information et très peu d’études existent pour préciser les fréquences, sites préférentiels, 

durée de survenue par rapport au diagnostic, pronostic et réponses au traitement.  

Ainsi, bien qu’il soit bien connu que l’ACG puisse toucher l’aorte et ses branches, la très grande 

majorité des séries publiées sur cette vascularite décrit des patients satisfaisant au moins 3 des 

critères de l’ACR, en cours depuis 1990, ces deniers se focalisant sur l’atteinte céphalique 

prédominante de la maladie et occultant ses autres composantes macrovasculaires mais aussi 

rhumatologique. La description des patients avec des atteintes de l’aorte et de ses branches, 

qu’elles soient symptomatiques ou non, était jusqu’à maintenant rare parce que non 

systématiquement recherchées. Cette attitude historique occasionne ainsi  une sélection des 

patients essentiellement « céphaliques » sur la base des critères de l’ACR de 1990.   

Depuis une dizaine d’années, plusieurs bouleversements sont intervenus et ont totalement 

modifié la perception, le diagnostic, la prise en charge et les publications concernant les patients 

avec une ACG : 

- Tout d’abord, pour la première fois en 2017, un essai international prospectif – Giacta 

portant sur l’utilisation du Tocilizumab (anticorps monoclonal anti-Interleukine 6) dans 

l’ACG – considérait comme unique critère d’inclusion l’existence d’une histologie 

artérielle positive ou d’une atteinte des gros vaisseaux à l’imagerie, et sans prise en 

compte des critères de l’ACR 1990 [37].  

- Il est aujourd’hui pressenti que l’existence d’une atteinte des gros vaisseaux pourrait 

être associée à un pronostic plus péjoratif, en particulier du fait d’un risque accru de 

développer une dilatation aortique et une dissection aortique, importante cause de 

mortalité dans la maladie [7-9, 12, 38-43]. Ainsi, sous l’égide d’experts européens – 

membres de l’EULAR (european ligue against rheumatism) – des recommandations 

officielles ont été éditées sur la nécessité de dépister et surveiller radiologiquement 

l’atteinte potentielle des gros vaisseaux en raison de l’implication pronostique que cela 

peut avoir [44].   

- Des recommandations actualisées françaises et européennes ont été publiées afin de 

standardiser la prise en charge diagnostique et thérapeutique [45-47]. 

Ainsi, à la lumière des publications de ces dernières années, beaucoup de changements sont 

intervenus dans l’ACG, mais il faut l’avouer très souvent avec peu de données 

épidémiologiques solides ni définitives. Le spectre clinique et radiologique de la maladie s’est 
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étoffé, les moyens de diagnostic et de suivi se sont enrichis, et les possibilités de traitements se 

sont améliorées notamment avec la récente autorisation de mise sur le marché du Tocilizumab 

dans l’ACG. 

Néanmoins, beaucoup de questions restent en suspens, et des incertitudes demeurent concernant 

la valeur de la  détection d’une atteinte des gros vaisseaux infra-clinique, que ce soit en termes 

de pronostic, de traitement ou de surveillance. Les récents résultats fournis sur l’efficacité du 

Tocilizumab dans l’ACG sont globaux et ne permettent pas de situer précisément les sous-

groupes de patients chez qui le traitement serait plus profitable. Par ailleurs, certains travaux 

fondamentaux stipulent que les patterns d’ACG avec une atteinte des gros vaisseaux pourraient 

procéder d’un substratum cytokinique différent des formes sans. Des compositions 

cytokiniques différentes (notamment la signature interféron) ou encore des polarisations 

lymphocytaires différentes (TH1 ou TH17) ont été observées au sein des parois vasculaires 

temporales ou aortiques, suggérant des mécanismes d’atteinte possiblement différents [12, 48, 

49]. Ainsi, à la lumière de ces données, il semble qu’une meilleure connaissance des différentes 

formes d’ACG soit indispensable car pourrait conditionner le pronostic, le suivi et le traitement 

des patients. 

La rareté de la maladie limite par ailleurs les effectifs dans les cohortes publiées, en particulier 

celles se rapportant aux formes rares ou atypiques de la maladie. Ainsi, il est exceptionnel 

qu’une étude comporte plus de 200 patients. D’autre part, beaucoup d’études, rétrospectives ou 

prospectives, sont limitées par des biais d’inclusion ou de sélection. Les études n’ayant inclus 

que des patients avec >3 critères ACR n’ont par définition pas analysé les patients ayant une 

forme atypique de la maladie; les études n’ayant inclus que des patients avec une biopsie 

d’artère temporale positive s’affranchissent des patients « de vraies vies » avec une biopsie 

négative ou les patients sans atteintes céphaliques. Ainsi, même dans l’étude Giacta qui est 

aujourd’hui l’étude la plus aboutie dans l’ACG, les patients rapportés étaient sélectionnés et ne 

correspondaient pas aux patients « tout venants » de la pratique clinique quotidienne.  

Il reste ainsi encore de la place pour mener des études « de vraie vie » au sein de larges cohortes 

de patients. A ce titre, et grâce à des travaux collaboratifs, nous avons aujourd’hui la capacité 

de mener de telles études sous l’égide de notre service de Médecine Interne du CHU de Caen. 

Le service de Médecine Interne du CHU de Caen est historiquement le service d’adressage et 

de prise en charge des patients suspects d’ACG dans un périmètre d’environ 50 à 100 kilomètres 

autour de Caen. L’adressage préférentiel et le recrutement singulièrement élevé de notre centre 
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à l’échelle nationale (environ 30 nouveaux cas par an à Caen, contre 10-15 par centre  à l’échelle 

nationale) nous a permis de constituer une cohorte monocentrique unique de plus de 460 

patients sur une période allant de 2005 à aujourd’hui. Ces patients sont inclus au fil de l’eau 

dans une base de données. Nous disposons ainsi pour chaque patient des données 

démographiques, cliniques, biologiques, histologiques, radiologiques, thérapeutiques et 

évolutives. Depuis 2014, tous les patients adressés dans notre centre pour suspicion d’ACG 

bénéficient d’une prise en charge standardisée. Ces patients sont ainsi inclus prospectivement 

dans la base de données.  

Par ailleurs, notre service a pu développer des collaborations fructueuses avec plusieurs services 

de Médecine Interne (Limoges, Lille, Marseille, Nantes, Dijon, Paris-La Pitié Salpêtrière, Saint-

Antoine) permettant d’enrichir la base de données à plus de 1300 patients. Le recours fréquent 

à la TEP-TDM dans notre centre, ainsi que dans les centres de Limoges, Lille et Marseille, nous 

a permis de recueillir un grand nombre de données d’imagerie et à nous intéresser naturellement 

à l’atteinte des gros vaisseaux.  

En somme, avec la reconsidération de l’ACG, non plus comme une artérite temporale avec des 

signes céphaliques et oculaires, mais selon le nouveau paradigme de vascularite systémique des 

gros vaisseaux, l’atteinte de l’aorte et de ses branches se replace au cœur de la maladie. 

L’atteinte des gros vaisseaux pourrait par ailleurs conditionner les pronostics évolutifs tardifs 

et vitaux de la maladie, via un risque accru de rechutes, de complications anévrysmales et/ou 

de dissections.  

Les objectifs généraux de cette thèse sont ainsi de déterminer plus précisément les 

caractéristiques épidémio-cliniques, radiologiques (morphologiques et fonctionnelles) et 

évolutives de l’atteinte de l’aorte et de ses branches, en replaçant et évaluant le poids de cette 

atteinte dans les critères diagnostiques et pronostiques de l’ACG sur une cohorte de taille 

jusque-là inégalée.  

Les préalables ayant inspiré ces objectifs se déclinent à travers une série coordonnée et 

hiérarchisée de travaux publiés en 2016 et 2017, visant à:  

1) Evaluer si l’atteinte inflammatoire de l’aorte et de ses branches favorisait le 

développement de complications morphologiques aortiques ultérieures au 

cours de l’ACG et dans quel délai. 

A partir d’une analyse de 130 patients ayant bénéficié d’une TEP-TDM, nous avons 

observé que 9 patients, tous ayant une TEP-TDM positive sur les gros vaisseaux, 
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avaient développé une complication aortique (dilatation et/ou dissection aortique) 

après un délai médian de 33 mois, suggérant que l’atteinte inflammatoire 

segmentaire des gros vaisseaux augmentait le risque de complications aortiques [7]. 

Ce travail rapportait la plus grosse série de patients ayant bénéficié d’une TEP-TDM 

et confortait les quelques données publiées sur le risque accru de développer une 

complication aortique en cas d’atteinte inflammatoire des gros vaisseaux. 

Néanmoins, l’échantillon de patients avec une complication aortique était petit et les 

analyses statistiques (notamment pour effectuer des analyses multivariées) étaient 

limitées. 

 

2) Evaluer l’impact du traitement sur l’imagerie fonctionnelle de l’aorte et de ses 

branches.  

Nous avons analysé l’utilité des TEP-TDM répétitives chez les patients ayant une 

atteinte des gros vaisseaux et en rémission clinico-biologique. Nous montrions que 

80% des patients, bien qu’en rémission clinique et biologique, conservaient une 

TEP-TDM positive au suivi [50]. Ce résultat a depuis été conforté dans d’autres 

études, que ce soit avec la TEP-TDM [51, 52], l’angioscanner aortique [53] ou avec 

l’ARM [54]. La persistance d’un rehaussement ou d’un épaississement aortique à 

l’imagerie chez un patient en rémission clinico-biologique pourrait indiquer 

l’existence de phénomènes de cicatrisation, de remodelage, ou d’une inflammation 

persistante à un stade infra-clinique et infra-biologique. Quoi qu’il en soit, ces 

mécanismes pourraient expliquer pourquoi les patients avec une atteinte des gros 

vaisseaux développent une fragilité de la paroi aortique les exposant à un risque 

accru de dilatation ou dissection. Cette constatation ouvre aussi la réflexion au 

recours d’autres thérapeutiques, potentiellement plus efficaces sur l’atteinte 

inflammatoire des gros vaisseaux.  

 

3) Evaluer la concordance et les performances diagnostiques en analyse globale et 

par segments de deux techniques d’imagerie usuelles des gros vaisseaux dans 

l’ACG. 

En raison de l’implication médico-économique, nous avons comparé la TEP-TDM 

à l’angioscanner aortique pour rechercher une atteinte des gros vaisseaux. Dans ce 

travail, nous montrions que les deux techniques d’imagerie avaient une sensibilité 

similaire pour démontrer l’atteinte inflammatoire de l’aorte et de ses branches mais 
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que la TEP-TDM permettait une cartographie vasculaire plus détaillée [55]. Ce 

travail permettait ainsi de préconiser le recours à l’angioscanner aortique en 

première intention pour chercher une atteinte des gros vaisseaux, cet examen étant 

moins onéreux et plus facile d’accès que la TEP-TDM. 

 

4) Evaluer les pratiques thérapeutiques en cas d’atteinte des gros vaisseaux au 

cours de l’ACG    

Nous avons effectué une analyse des pratiques concernant les traitements utilisés 

selon qu’il existe ou non une atteinte des gros vaisseaux. Ainsi, en comparant 40 

patients avec et 40 patients sans atteinte des gros vaisseaux, nous n’avons pas mis 

en évidence de différences sur la gestion de la corticothérapie (dose d’introduction, 

schéma de décroissance, durée de traitement) ou le recours aux traitements 

d’épargne cortisonique [56].   

 

Forts de ces premiers travaux et du nombre conséquent de patients inclus dans notre cohorte, 

nous avons souhaité approfondir cette recherche sur l'atteinte et le remodelage des gros 

vaisseaux au cours de l’ACG. C’est ainsi que le projet de thèse « Caractérisation clinique, 

iconographique et pronostique des atteintes des gros vaisseaux dans l'artérite à cellules 

géantes » est né.  

Ainsi, au cours de ces trois dernières années, nous avons voulu, comme objectifs opérationnels 

spécifiques successifs : 

1) Décrire les différents spectres clinico-radiologiques de l’ACG dans une cohorte de 

patients consécutifs. L’objectif de ce travail était d’avoir une photographie des 

différents visages de l’ACG et de pouvoir mieux situer les patients avec une atteinte 

des gros vaisseaux.  

2) Faire un focus sur les patients développant une atteinte symptomatique des gros 

vaisseaux sans signes crâniens. Cette forme de la maladie est particulièrement rare, 

peu décrite et de diagnostic difficile. 

3) Confirmer à plus grande échelle l’observation initiale du risque accru de 

complications aortiques chez les patients avec une atteinte des gros vaisseaux. 
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4) Décrire les différentes formes d’atteinte des gros vaisseaux et analyser leur 

pronostic cardio-vasculaire. 

5) Démontrer la limite des critères de classification de l’ACR 1990 et émettre des 

propositions pour actualiser ces critères en intégrant les différents spectres d’atteinte 

de l’ACG. 

6) Faire une revue générale sur l’imagerie des gros vaisseaux au diagnostic et au suivi 

de l’ACG, tout en discutant leurs intérêts et limitations respectives.  

Chacun des points précédents a fait l’objet d’une publication (acceptée ou en cours de 

soumission). 
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1 – Quelles sont, en intégrant le nouveau paradigme d’aorto-artérite, les différentes 

présentations clinico-radiologiques de l’artérite à cellules géantes ? 

Fort du constat que l’ACG n’est pas une maladie monomorphe et au vu des disparités de 

présentation décrites dans la littérature, il apparaissait indispensable en premier lieu de décrire 

rigoureusement les différentes présentations cliniques observées au diagnostic d’ACG dans une 

cohorte conséquente de patients consécutifs et d’en estimer les fréquences respectives. 

L’atteinte des gros vaisseaux est ainsi ici particulièrement analysée à la lumière de ces différents 

groupes.   

La cohorte de l’étude est composée de tous les patients consécutivement suivis dans le service 

de médecine interne du CHU de Caen entre 2000 et 2017, et de tous les patients 

consécutivement suivis dans le service de médecine interne du CHU de Limoges entre 1976 et 

2017 (travail réalisé avec la collaboration du Dr Eric Liozon). Afin de garantir une certitude du 

diagnostic chez tous les patients, nous n’avons analysé que les patients avec une histologie 

positive ou avec une démonstration de vascularite à l’imagerie des gros vaisseaux. La cohorte 

permettait ainsi l’analyse des données radio-cliniques de 693 patients.   

Inspirés des données antérieurement publiées, nous distinguions 4 formes principales d’ACG 

[12, 30, 49, 57, 58]. La forme crânienne définissait la présentation la plus typique de la maladie, 

et concernait les patients souffrant de symptômes crâniens (céphalées, claudication de 

mâchoire, hyperesthésie du cuir chevelu, signes ophtalmologiques…). Nous classions le patient 

dans cette forme si un seul symptôme crânien évocateur existait et cela, qu’il y ait ou non des 

signes de PPR ou d’atteinte asymptomatique des gros vaisseaux. La seconde forme définissait 

les patients ayant des symptômes évocateurs d’une atteinte des gros vaisseaux, qu’il y ait ou 

non des signes crâniens. Ces patients avaient donc une présentation initiale à type de dissection 

aortique, de claudication artérielle périphérique, d’acrosyndrome ou d’évènement ischémique 

en lien avec l’atteinte vasculaire inflammatoire. La troisième forme de la maladie était la forme 

systémique, c’est-à-dire celle correspondant aux patients ne souffrant d’aucun symptôme 

céphalique ou extra-céphalique. Tout au plus, ces patients avaient une fièvre isolée et/ou un 

syndrome inflammatoire biologique isolé. Enfin, la quatrième présentation concernait les 

patients souffrant d’une PPR d’allure isolée mais pour laquelle les explorations  démontraient 

des signes de vascularite (sur une biopsie ou sur une imagerie des gros vaisseaux), classant alors 

le patient comme ACG. Chacune des 4 formes étaient comparées.  
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Parmi les 693 patients, la forme crânienne, c’est-à-dire celle typique ou encore historique, 

concernait 80% des effectifs, tandis que les 20% restant correspondaient aux formes atypiques. 

Une atteinte symptomatique des gros vaisseaux et la forme systémique asymptomatique étaient 

observées chez respectivement 9% des patients. La présentation sous forme de PPR isolée mais 

avec une démonstration de vascularite concernait les 2% restants. Une imagerie de l’aorte et de 

ses branches était disponible au diagnostic chez 310 patients et objectivait une inflammation 

vasculaire chez 173 d’entre eux, soit un taux d’atteinte des gros vaisseaux de 55.8%.  
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2 – Quelles sont les caractéristiques des patients avec une artérite à cellules géantes dont 

le territoire vasculaire touché ne correspond qu’au réseau artériel des membres ? 

A l’issue du travail précédent [59], parmi les 63 (=9%) patients ayant une atteinte 

symptomatique des gros vaisseaux, un sous-groupe de patients avait un délai diagnostique 

prolongé (supérieur à 100 jours), témoignant de probables difficultés diagnostiques. En 

analysant en détail ces patients, ils s’avéraient que 23 d’entre eux avaient une présentation tout 

à fait atypique avec une atteinte isolée et symptomatique des gros vaisseaux, sans aucun signe 

céphalique. Le tableau clinique de ces patients était en pratique plus proche d’une artérite de 

Takayasu que d’une ACG.  

L’objectif de ce deuxième travail était donc d’analyser en détail ces patients ayant une 

présentation topographique vasculaire atypique et, en conséquence, des conduites diagnostique 

et/ou thérapeutique retardées.  

Afin d’augmenter le nombre de patients à analyser, nous avons fait un appel à observations 

dans trois autres centres (services de Médecine Interne de Nantes, Marseille – AP—HM, et 

Paris La Pitié-Salpêtrière), cela nous permettant de colliger 4 observations supplémentaires. 

L’ensemble de ces 27 patients avec une atteinte artérielle isolée et symptomatique des membres 

étaient comparés à 81 patients contrôles issus de la base commune Caen-Limoges et ayant tous 

5/5 critères ACR, c’est-à-dire ayant une forme tout à fait typique de la maladie. 

Nous observions que les patients avec une atteinte artérielle isolée et symptomatique des 

membres étaient significativement plus jeunes et de sexe féminin, et avaient un délai 

diagnostique significativement plus long (263  contre 25 jours pour les patients témoins). Sur 

le plan paraclinique, les marqueurs biologiques inflammatoires étaient moins élevés chez les 

patients avec une atteinte isolée et symptomatique des membres que chez les patients contrôles. 

Tous les patients avec une atteinte artérielle isolée et symptomatique des membres avaient une 

imagerie des gros vaisseaux pathologique avec une surreprésentation d’atteinte des artères 

périphériques à destinée des membres (artères axillaires, humérales et des membres inférieurs). 

L’aorte thoracique était aussi atteinte dans 80% des cas chez ces patients.  

De manière intéressante, alors que ces mêmes patients n’avaient strictement aucun signe 

crânien, 69% des biopsies d’artère temporale systématiquement pratiquées étaient revenues 

positives.  
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Nous n’observions pas de différences en termes de gestion de la corticothérapie ni de recours à 

un traitement immunosuppresseur entre les deux groupes de patients, mais les patients avec une 

atteinte artérielle isolée et symptomatique des membres étaient traités plus longtemps que les 

patients témoins.  

Enfin, sur une durée de suivi d’environ 4 ans, plus de deux tiers des patients avec une atteinte 

isolée et symptomatique des artères des membres souffraient d’une complication cardio-

vasculaire, contre seulement 21% des témoins (p<0.0001). Ces complications concernaient des 

évènements ischémiques (AVC, syndrome coronariens, ischémie de membre), mais également 

des complications aortiques (dilatation et dissection de l’aorte). Une chirurgie vasculaire était 

aussi requise chez 44% d’entre eux. 
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3 – L’atteinte des gros vaisseaux au diagnostic est-elle associée à un risque de 

complications aortiques accrues ? 

En 2016, sur une cohorte de 130 patients bénéficiant d’une TEP-TDM dont 69 étaient positives, 

nous avions identifié 9 patients qui développaient secondairement une complication aortique, 

tous ayant précédemment une inflammation des gros vaisseaux à l’imagerie [7]. Le faible 

effectif ne permettait pas de réaliser une analyse des facteurs prédictifs de complications 

aortiques. Le travail plus récent sur les atteintes isolées des artères à destinée des membres 

semblait également indiquer un risque accru de complications cardio-vasculaires chez ces 

patients par rapport à des témoins [60]. 

Nous avons donc rétrospectivement recruté dans 6 services de médecine interne (Caen, 

Limoges, Lille, Marseille, Dijon et Paris La Pitié-Salpêtrière) tout patient ayant un diagnostic 

d’ACG et ayant bénéficié d’une imagerie de l’aorte et de ses branches au diagnostic. Nous 

avons alors individualisé deux groupes, un premier de 248 patients avec une atteinte de l’aorte 

et de ses branches au diagnostic et un second de 301 patients sans atteinte macrovasculaire 

initiale. Ces patients étaient comparés au diagnostic et pendant le suivi. Chez les patients 

bénéficiant d’une autre imagerie de l’aorte durant le suivi (154 dans le groupe avec 

inflammation initiale des gros vaisseaux et 123 dans le groupe sans atteinte macrovasculaire 

intiale), nous analysions le taux de complications aortiques (dilatation et/ou dissection). Une 

régression logistique était réalisée pour identifier les facteurs de risque de complications 

aortiques.  

La comparaison initiale des patients en fonction de l’existence ou non d’une atteinte des gros 

vaisseaux révélait de nombreuses différences. Les patients avec une atteinte des gros vaisseaux 

étaient plus jeunes, plus souvent des femmes, n’avaient pas plus de facteurs de risque cardio-

vasculaires, avaient moins souvent une PPR et des signes céphaliques mais plus souvent des 

signes vasculaires extra-céphaliques au diagnostic. En terme de traitements, nous ne retrouvions 

pas de différences de posologies de cortisone sur les 12 premiers mois, mais au 18e mois les 

patients avec une atteinte des gros vaisseaux avaient des doses de glucocorticoïdes 

significativement plus importantes.  

Avec près de 5 ans de suivi, 21% des patients avec une atteinte initiale des gros vaisseaux et 

bénéficiant d’une nouvelle imagerie avaient développé une dilatation aortique qui n’existait pas 

sur la première imagerie, contre 7% des patients sans atteinte macrovasculaire inflammatoire 

initiale (p=0.0008). En analyse multivariée, l’existence d’une atteinte inflammatoire de l’aorte 
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et de ses branches au diagnostic étaient ainsi indépendamment associée au risque de développer 

ultérieurement une dilatation aortique durant le suivi (95% HR 3.16 [1.34—7.48], p=0.009).    
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Online Table 1. Characteristics of patients with large-vessel involvement identified at 

diagnosis or during follow-up. 

 Large-vessel 

involvement at 

diagnosis  

(n=188) 

Large-vessel 

involvement 

during follow-up  

(n=60) 

P 

Demographics    

Age 67 [50-89] 68 [50-89] 0.11 

Women 140 (74) 47 (78) 0.54 

Cardiovascular risk factors*    

No  60 (32) 19 (32) 0.84 

1  81 (43) 24 (40) 0.67 

>2 47 (25) 17 (28) 0.61 

Hypertension 76 (40) 28 (47) 0.39 

Diabetes mellitus 14 (7) 8 (13) 0.16 

Dyslipidemia 43 (23) 16 (27) 0.55 

Tobacco use 53 (28) 11 (18) 0.13 

Weight (kg) 65 [41-90] 64 [45-98] 0.95 

Body Mass Index (kg/m2) 25.1 [15.4-34.3] 25.32 [18-36.9] 0.24 

Clinical manifestations    

ACR criteria 3 [2-5] 3 [2-5] 0.72 

Fever 62 (33) 14 (23) 0.16 

   Polymyalgia rheumatica 50 (27) 28 (47) 0.004 

   Cephalic signs 127 (68) 52 (87) 0.004 

Headaches 106 (56) 46 (77) 0.02 

Scalp tenderness 41 (22) 28 (47) 0.0002 

Jaw claudication 44 (23) 27 (45) 0.001 

Sensitive temporal artery 31 (16) 20 (33) 0.005 

Ophthalmologic signs 15 (8) 11 (18) 0.02 

   Extra-cephalic vascular signs  40 (21) 13 (22) 0.95 

Vascular and heart bruits 32 (17) 11 (18) 0.81 

Limb claudication 23 (12) 4 (7) 0.23 

Laboratory tests    

Erythrocyte sedimentation rate (mm) 90 [9-134] 80 [15-130] 0.32 

C-reactive protein (mg/l) 81 [3-401] 100 [3-390] 0.18 

Hemoglobin level (g/dl) 11 [7.4-14.6] 11.3 [8-14.7] 0.27 

Platelet count (G/mm3) 418 [121-896] 416 [230-848] 0.97 

Positive temporal artery biopsy 89†/169 (53) 41/59 (69) 0.02 
Except where indicated otherwise values are displayed as absolute number (%) or median [range]. 
*excluding age; †including 3 patients who had a positive histology on vascular samples other than 

temporal artery. 
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Online Table 2. Characteristics of patients without demonstration of large-vessel 

involvement at diagnosis or during follow-up. 

 No large-vessel 

involvement at 

diagnosis  

(n=210) 

No large-vessel 

involvement  

during follow–up 

(n=91) 

P 

Demographics    

Age 75 [48-91] 74 [56-90] 0.70 

Women/Men 135 (64) 63 (69) 0.41 

Cardiovascular risk factors*    

No  61 (29) 22 (24) 0.39 

1  84 (40) 31 (34) 0.33 

>2 65 (31) 38 (42) 0.07 

Hypertension 114 (54) 54 (59) 0.42 

Diabetes mellitus 26 (12) 15 (16) 0.34 

Dyslipidemia 67 (32) 32 (35) 0.58 

Tobacco use 27 (13) 25 (27) 0.002 

Weight (kg) 63.5 [41-95] 64 [37-109] 0.88 

Body Mass Index (kg/m2) 24 [16-33.6] 25 [16.9-42] 0.33 

Clinical manifestations    

ACR criteria 4 [3-5] 4 [3-5] 0.67 

Fever 68 (32) 13 (14) 0.001 

   Polymyalgia rheumatica 91 (43) 45 (49) 0.33 

   Cephalic signs 196 (93) 84 (92) 0.75 

Headaches 166 (79) 74 (81) 0.65 

Scalp tenderness 105 (50) 46 (51) 0.93 

Jaw claudication 94 (45) 35 (38) 0.31 

Sensitive temporal artery 87 (41) 25 (27) 0.02 

Ophthalmologic signs 55 (26) 29 (32) 0.31 

   Extra-cephalic vascular signs 26 (12) 19 (21) 0.06 

Vascular and heart bruits 26 (12) 19 (21) 0.06 

Limb claudication 1 (0.5) 3 (3) 0.08 

Laboratory tests    

Erythrocyte sedimentation rate (mm) 80 [7-141] 67 [16-130] 0.11 

C-reactive protein (mg/l) 73 [3-426] 67 [4-424] 0.08 

Hemoglobin level (g/dl) 11.5 [7.4-16.2] 11.7 [8.9-14.7] 0.31 

Platelet count (G/mm3) 397 [164-792] 380 [187-725] 0.71 

Positive temporal artery biopsy 140/209 (67) 54/89 (61) 0.30 

Except where indicated otherwise values are displayed as absolute number (%) or median [range]. 
*excluding age. 
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Online Table 3. Detailed characteristics of giant-cell arteritis patients with large-vessel 

involvement at diagnosis and/or follow-up.  

 Total  

(248 patients) 

On 

PET/CT  

(215 

patients) 

On CTA or 

MRA  

(33 patients) 

P 

Total number of vascular 

territories involved 

 

3 [1-5] 

 

4 [1-8] 

 

3 [1-6] 

 

0.06 

Thoracic aorta 220 (89) 191 (89) 29 (88) 0.87 

Abdominal aorta 180 (73) 155 (72) 25 (76) 0.66 

Subclavian arteries 166 (67) 148 (69) 18 (55) 0.10 

Carotid arteries 111 (45) 101 (47) 10 (30) 0.07 

Axillary arteries 79 (32) 69 (32) 10 (30) 0.84 

Upper limb arteries 30 (12) 26 (12) 4 (12) 0.99 

Ilio-femoral arteries 80 (32) 76 (35) 4 (12) 0.007 

Lower limb arteries 30 (12) 29 (13) 1 (3) 0.08 
Values are displayed as absolute number (%) or median [range]. PET/CT: fluorodeoxyglucose positron 

emission tomography with computed tomography; CTA: computed tomography angiography. 
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4 – Est-ce que les différentes formes d’atteinte des gros vaisseaux dans l’ACG influencent 

le pronostic vasculaire au long cours ? 

Les deux études précédentes indiquaient d’une part que l’existence d’une inflammation de 

l’aorte et de ses branches était associée à un risque accru de dilatation/dissection aortique, et 

d’autre part que les atteintes isolées des artères à destinée des membres s’associaient plus 

fréquemment à la survenue de complications cardio-vasculaires notamment ischémiques [60, 

61]. Forts de ce constat, nous avons voulu analyser sur un nombre conséquent de patients le 

pronostic cardio-vasculaire des différentes atteintes inflammatoires de l’aorte et de ses 

branches, c’est-à-dire en distinguant l’inflammation pariétale isolée des gros vaisseaux, les 

dilatations aortiques initiales attribuées à l’ACG et les lésions sténosantes des branches de 

l’aorte. Nous n’avons pas intégré dans cette analyse les dissections aortiques inaugurales 

compte tenu de leur pronostic cardio-vasculaire péjoratif dès le diagnostic. Néanmoins un 

travail est en cours sur ce sous-groupe de patients. 

Dans cette étude, les 6 mêmes centres français ont été sollicités pour inclure tout patient avec : 

1) un diagnostic d’ACG associé à une atteinte initiale des gros vaisseaux à l’imagerie 

(angioscanner aortique chez tous), 2) ayant au minimum un nouveau contrôle évolutif des gros 

vaisseaux au cours du suivi et 3) ayant été suivi au moins 6 mois. Nous avons recruté 183 

patients satisfaisant ces critères. Ces 183 patients avaient au minimum à l’imagerie une atteinte 

inflammatoire de l’aorte et/ou de ses branches. Nous notions parmi ces patients ceux qui avaient 

en plus une dilatation de l’aorte et/ou des lésions vasculaires sténosantes. Aucun patient n’avait 

une dilatation aortique initiale isolée ou une atteinte vasculaire sténosante isolée sans 

inflammation de l’aorte et/ou de ses branches afin de ne pas inclure des dilatations ou sténoses 

liée à l’athérosclérose.  

Un groupe contrôle de 105 patients était constitué, tous ayant un diagnostic d’ACG formel à la 

biopsie d’artère temporale et n’ayant pas, ni au diagnostic ni pendant le suivi, développé 

d’atteinte des gros vaisseaux. 

Parmi les 183 patients avec une atteinte inflammatoire de l’aorte et/ou de ses branches, 104 

(57%) n’avaient qu’une inflammation isolée des gros vaisseaux, tandis que 27 (15%) avaient 

aussi une dilatation aortique et 55 (30%) des sténoses vasculaires. Trois patients avaient les 3 

atteintes.  

Un nouvel évènement cardio-vasculaire survenait chez 49% des patients avec une atteinte des 

gros vaisseaux contre 11% des témoins (p<0.0001). L’analyse des sous-groupes d’atteinte des 
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gros vaisseaux révélait que c’était les patients avec des lésions sténosantes qui faisaient le plus 

de complications cardio-vasculaires (67% d'entre eux, principalement des complications 

ischémiques). Plus de 80% des nouvelles dilatations aortiques ont été observées dans le groupe 

des patients avec une inflammation isolée des gros vaisseaux. Enfin, toutes les dissections 

aortiques (n=8) survinrent sur des segments inflammatoires antérieurement et, cela pour la 

moitié d’entre elles sur des aortes initialement dilatées.  

De manière intéressante, cette étude indiquait que la prescription d’un immunosuppresseur avait 

un effet protecteur de la survenue d’une complication cardio-vasculaire (95% HR 0.44 [0.29—

0.66], p<0.0001). 
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5 – Comment les critères de classification de l’ACG édités en 1990 pourraient-ils être 

améliorés en considérant le nouveau paradigme d’aorto-artérite ? 

Les travaux que nous avons menés auparavant indiquent que 20% des patients ont une 

présentation atypique de la maladie et qu’environ 50% des patients auraient une atteinte, plus 

ou moins symptomatique, des gros vaisseaux [59, 62]. Les critères de classification de l’ACR, 

parfaitement adaptés aux présentations historiques typiques de la maladie, ne permettent pas 

d’intégrer les manifestations atypiques, en particulier les atteintes symptomatiques ou non des 

gros vaisseaux. Bien que chacun des items des critères de l’ACR 1990 ait théoriquement le 

même poids, le critère histologique, c’est-à-dire de démonstration de la vascularite, reste le 

critère le plus fort.  

Dans ce travail, nous avons appliqué les critères de l’ACR 1990 aux 111 patients 

prospectivement diagnostiqués et suivis pour une ACG dans notre service entre 2015 et 2018. 

Nous avons pu analyser l’inadéquation de ces critères pour les patients avec une présentation 

atypique de la maladie ou ceux avec une atteinte inflammatoire des gros vaisseaux. Ces patients 

ont tous bénéficié d’une prise en charge standardisée avec recueil de données homogénéisées 

et bilan paraclinique pré-établi, notamment incluant une imagerie systématique des gros 

vaisseaux. Les différents sous-groupes de patients individualisés dans nos travaux précédents 

ont été analysés à la lumière de ces critères ACR 1990.  

Nous proposons dans ce travail une version actualisée des critères de classification permettant 

d’intégrer les différents spectres clinico-radiologiques de l’ACG et de renforcer la 

démonstration de l’inflammation vasculaire à l’histologie ou à l’imagerie (temporale ou des 

gros vaisseaux). 

La présentation de l’ACG était typique, c’est-à-dire crânienne chez 76% des patients. Appliqués 

à toute la cohorte, >3 critères ACR étaient présents chez 93 (84%) patients, dont 70 (63%) avec 

le critère histologique. Il en résulte que 23 patients avec >3 critères ACR n’avaient pas le critère 

histologique et que les 18 autres patients avaient moins de 3 critères de l’ACR. Parmi ces 18 

patients, 13 avaient une démonstration de vascularite, notamment une histologie aortique chez 

2, une imagerie des gros vaisseaux chez 12 et un Doppler des artères temporales évocateur chez 

2. Pour les 24% des patients avec une présentation initiale atypique, les critères de l’ACR 

étaient satisfaits chez moins de 56% d’entre eux.  

Afin de réduire le nombre de patients avec >3 critères ACR mais sans preuve de vascularite 

(n=23, 21% de la cohorte) et le nombre de patients ne satisfaisant pas les critères ACR alors 
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qu’il existait à l’évidence une inflammation vasculaire sur un examen non pris en compte dans 

les critères ACR 1990 (n=13, 12% de la cohorte), nous proposions les critères actualisés 

suivants :  

1) Age>50 ans et présence d’un syndrome inflammatoire biologique. Cette condition était 

remplie chez 109/111 patients 

2) Présence d’un symptôme crânien, incluant ceux relatifs à une atteinte ophtalmologique, 

et/ou présence de signes de PPR. Cette condition était remplie chez 92% des patients 

3) Démonstration d’une vascularite temporale à la biopsie ou au Doppler. Ce critère était 

observé chez 69% des patients 

4) Démonstration d’une vascularite des gros vaisseaux à l’imagerie ou à l’histologie. Ce 

critère était satisfait chez 36% des patients. 

 

Appliqués à la cohorte, 90/111 (81%) des patients avaient une preuve de vascularite (critère 3 

et/ou 4). Les 21 autres patients combinaient les critères 1 et 2, sauf un patient avec une forme 

systémique. Au moins deux critères étaient observés chez 110/111 patients.  

En analysant les différents spectres cliniques de l’ACG, plus des trois quarts des patients dans 

chaque sous-groupe avaient une démonstration de vascularite, à l’histologie ou à l’imagerie.  
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ABSTRACT 

The 1990 classification criteria from the American College of Rheumatology (ACR) for giant-

cell arteritis (GCA) appears outdated and insufficient in light of the different patterns of the 

disease. An update of this classification is thus required. 

We analysed a monocentric prospective cohort of 111 consecutive patients diagnosed with 

GCA between 2015 and 2018 who underwent a standardized diagnostic work-up including 

temporal artery biopsy (TAB), large-vessel vasculitis (LVV) research on imaging and temporal 

artery sonography. The different disease patterns were thereby confronted to the ACR criteria 

and were used to propose updated classification criteria. 

The >3 ACR criteria were satisfied in 80/84 (95%) patients with cranial presentation, 1/3 (33%) 

patients with isolated limb involvement, 3/8 (38%) patients with isolated PMR and vasculitis 

demonstration, and 9/16 (56%) patients with systemic presentation. Among the 93 patients with 

>3 ACR criteria, 70 (75%) had vasculitis demonstration on TAB. Subsequently, 23 patients 

with >3 ACR criteria had negative TAB and the remaining 18 only satisfied 2 ACR criteria, 

including 13 with vasculitis demonstration other than TAB. The updated classification criteria 

we propose are: 1) Age>50 and increased acute phase reactants; 2) Cranial symptoms and/or 

polymyalgia rheumatica; 3) Temporal vasculitis on TAB or Doppler sonography; 4) LVV on 

imaging or histology. Using this classification, 90/111 (81%) patients showed a vasculitis 

demonstration (at least the third and/or the fourth criterion) and 110/111 (99%) had at least 2 

criteria.  

The satisfaction of the ACR criteria is problematic in patients with atypical presentations. We 

therefore propose 4 updated criteria that cover a broader spectrum of GCA patterns. 
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1. INTRODUCTION 

Giant cell arteritis (GCA) is the more frequent systemic vasculitis in patients over 50. 

Involvement of cephalic vessels explains the typical cranial signs, such as headache, scalp 

tenderness, jaw claudication, or visual symptoms. Polymyalgia rheumatica (PMR) is frequently 

associated and affects around one third of patients with GCA. Involvement of the aorta and its 

branches on imaging affects 30 to 80% of patients, often silently [1-14]. Histological evidence 

of vasculitis, typically on temporal artery biopsy (TAB), or more rarely on an extra-temporal 

arterial sample, bolsters confidence in the diagnosis. In patients with negative or absent biopsy, 

GCA diagnosis relies on clinical symptoms and the response to glucocorticoids. Doppler 

sonography of the temporal arteries and large-vessel imaging are more widely used to evidence 

vasculitis, even replacing the histological criterion in some studies [15].  

Historically, to ensure a consensual and homogeneous definition of patients with GCA in 

studies, the classification criteria from the American College of Rheumatology (ACR) 

established in 1990 were edited and are still used in studies [16]. However, only clinical and 

histological features affecting the cranial area are considered in these criteria and some patients 

can satisfy 3 of the criteria required to be diagnosed with GCA despite the absence of any 

vasculitis demonstration.  

Given the high diagnostic value of vasculitis demonstration on TAB or large-vessel 

imaging, some studies do not use the ACR criteria and only include patients with biopsy-proven 

diagnosis or with signs of vasculitis on imaging, especially on temporal arteries or large vessels 

[17, 18].  

ACR classification criteria do not take into consideration some frequent cranial and extra-

cranial involvements, especially ophthalmologic signs, PMR or large-vessel vasculitis (LVV), 

although these are very suggestive of GCA in a patient over 50 with increased acute phase 
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reactants.  This classification thus appears outdated and insufficient in light of the different 

patterns of GCA, especially the atypical forms of the disease, including the new paradigm of 

aorto-arteritis, or clinically isolated PMR or systemic presentations of GCA, i.e. isolated fever 

and/or biologic inflammatory syndrome of unknown origin, that can be associated with 

clinically silent LVV [8, 19].  

In this monocentric prospective study, we included every new GCA patient within a 

timeframe of 4 years (2015-2018). All patients had a broad work-up including large-vessel 

imaging at diagnosis. We thus aimed to produce a real-life picture of GCA, detailing the 

different clinical and radiological patterns of the disease. We analysed the application of the 

ACR criteria within the cohort and discussed their limitations. Finally, we brainstormed ways 

to modify the ACR criteria in a near future to cover the spectrum of the disease.     

 

2. PATIENTS AND METHODS 

2.1 Study population 

Since 2015, in our tertiary referral center for GCA in Northwestern France (Caen 

University Hospital), all patients admitted in our department with suspected GCA undergo a 

standardized work-up. Every patient undergoes at least a TAB (unless a sample on an extra-

temporal area showed giant cell vasculitis), a large-vessel imaging and a sonography of the 

temporal arteries. Given the medical emergency to start glucocorticoids in patients with 

ischemic complications, some procedures might be performed after treatment initiation. From 

January 2015 to December 2018, 111 patients were diagnosed and followed-up with GCA in 

our department.  

GCA was diagnosed in each patient after a clinical examination and based on the results 

of laboratory tests, TAB or large-vessel imaging, and treatment response. In patients with 
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negative TAB, diagnosis was reassessed during follow-up and was not eventually modified in 

any patient from the cohort. No patient was lost to follow-up. 

 

2.2 Studied parameters 

Since 2015, at GCA diagnosis in our department, a standardized database is used to 

collect the  following data: demographics, age at diagnosis, cardio-vascular risk factors 

including previous stroke or coronary disease, clinical symptoms at onset including at least 

headaches, scalp tenderness, jaw claudication, abnormalities on the temporal artery, visual 

symptoms, polymyalgia rheumatica (PMR), fever, symptoms suggestive of large-vessel 

involvement (limb claudication, extra-cardiac vascular bruit). Laboratory tests included at least 

the values of erythrocyte sedimentation rate (ESR), C-reactive protein (CRP) and hemoglobin 

level. Histology results were recorded. Imaging performed included temporal artery 

sonography and a research of LVV on at least one of the 3 following imaging tools: CT 

angiography (CTA) of the aorta and its branches, positron emission tomography coupled to a 

CT scan (PET/CT) or aortic MR angiography (MRA).  

Adapted from previous studies, we considered four different patterns of GCA at 

diagnosis: 1) the typical cranial presentation, provided that a least one of the cephalic 

symptoms, including ophthalmologic signs were present, whether extracranial signs were 

present or not; 2) the systemic presentation when patients had isolated fever and/or increased 

acute phase reactants without cranial or extra-cranial signs; 3) the isolated involvement of 

peripheral large-vessels without cranial symptoms; and 4) isolated PMR but with demonstration 

of vasculitis on TAB or imaging [19].  
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Finally, in patients demonstrating LVV findings on imaging, idiopathic aortitis, 

idiopathic retroperitoneal fibrosis, IgG4 disease, Erdheim-Chester disease, syphilis, 

tuberculosis, and chronic infections, especially Coxiella, were systematically ruled out.  

This study was conducted in compliance with good clinical practices and the Declaration 

of Helsinki principles. In accordance with French public health law (Art. L 1121-1-1, Art. L 

1121-1-2), written consent from the patient is not required for this type of retrospective study. 

Our local ethics committee confirmed the observational non-interventional retrospective nature 

of our cohort. 

 

2.3 Statistical analyses 

  Categorical variables were expressed as the number (%) and quantitative variables as 

median (range). No statistical analyses were performed in this study.  

 

3. RESULTS 

3.1 Description of the GCA population  

The characteristics of the 111 patients are shown in Table 1. The typical cranial 

presentation of the disease was observed in 84 (76%) patients, while the 27 (24%) others 

showed other patterns: isolated peripheral large-vessel involvement without cranial signs (n=3), 

isolated PMR with vasculitis demonstration on TAB or on imaging (n=8) or systemic 

presentation, i.e., isolated fever and/or increased inflammatory parameters without other 

symptoms (n=16).  

Diagnosis of vasculitis was evidenced on histology in 72 (65%) patients, including on 

TAB in 70 and on an aorta samples in 2 others. Among the 39 patients without positive 
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histology, 13 (33%) demonstrated LVV on imaging. In the other 26 patients without positive 

histology or LVV on imaging, 20 satisfied at least 3 ACR criteria and 6 satisfied only 2 ACR 

criteria. Among these last six patients who were >50 years old and had increased acute phase 

reactants, 4 had ophthalmologic involvement without headaches and the 2 others had jaw 

claudication without other cranial symptoms.  These 6 patients with 2 ACR criteria responded 

to glucocorticoids. Of note, 3 out of these 6 patients relapsed with secondary occurrence of 

headaches and increased inflammatory parameters.  

A temporal artery sonography was performed in 105/111 patients and showed a typical 

halo sign in 46 (44%). TAB was positive in 39/46 (85%) patients with a halo sign, and in 29/59 

(49%) with negative sonography.  

All patients had LVV research on imaging. The procedure was performed before or in 

the 15 days following treatment initiation in 91 (82%) of them, and showed LVV in 32 (35%). 

The 20 others underwent imaging at a delay of 45 [35—96] days after diagnosis, and 8 (40%) 

showed LVV. Altogether, 40 (36%) patients demonstrated LVV in our study.  

 

3.2 Application and limitations of the ACR criteria in our cohort 

The application of the ACR criteria is shown in Table 2. All patients were >50 years old 

and showed increased acute phase reactants except two patients with a biopsy proven diagnosis 

who had normal ESR and CRP at diagnosis.  

The satisfaction of at least 3 ACR criteria was observed in 93 (84%) patients including 

70 (63%) who had a vasculitis demonstration on TAB (Figure 1, patients in grey boxes). 

Subsequently, 23 patients with >3 ACR criteria did not have a positive TAB and the remaining 

18 patients only satisfied 2 ACR criteria. The >3 ACR criteria were satisfied in 80 (95%) 

patients with cranial presentation, in 1 (33%) patient with isolated limb involvement, in 3 (38%) 
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patients with isolated PMR with vasculitis demonstration and in 9 (56%) patients with systemic 

presentation.  

Among the 23 (21%) patients with >3 ACR criteria but negative TAB, 7 had a vasculitis 

demonstration, including 5 with a bilateral halo sign on the temporal artery Doppler sonography 

and 3 with LVV on imaging (one patient had both). Among the 18 (16%) patients with 2 ACR 

criteria, 13 had a vasculitis demonstration: 2 had a positive histology on an aorta sample, 12 

had LVV on imaging and 2 showed abnormal temporal sonography findings.  

 

3.3 Toward updated criteria 

In order to reduce the number of patients without positive TAB but who satisfied the 

ACR criteria for GCA classification (n=23, 21% of our cohort) or patients who did not satisfy 

the ACR criteria for GCA classification although they showed vasculitis on imaging or 

histology (n=13, 12% of our cohort), we computed modified criteria for classification. For this 

purpose, we took into consideration: 1) the actual tools used to demonstrate vasculitis, 

especially histology, large-vessel imaging or temporal artery sonography; 2) the frequent 

symptoms suggestive of GCA (visual signs, jaw claudication and PMR). We thus proposed four 

modified criteria that are shown in Table 3 and Figure 2. 

The first criterion pools together the age above 50 and the increased inflammatory 

parameters, considering that both criteria should be mandatory for GCA classification. In the 

present cohort, only two patients did not satisfy this requirement.  

The second updated and composite criteria is clinical and includes at least one of the 

following clinical signs: a cranial sign (namely headaches, temporal artery abnormalities, scalp 

tenderness, jaw claudication, or visual signs) and/or PMR. This criterion was observed in 92 

(83%) of our patients. 
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The third updated criterion corresponds to the demonstration of a temporal vasculitis on 

TAB and/or on sonography. This criterion was observed in 77 (69%) of our patients. 

Finally, the fourth updated criterion regards the demonstration of LVV on imaging 

and/or on histology (on aorta or large-vessel biopsy). This criterion was observed in 40 (36%) 

of our patients. 

Altogether, using these classification criteria, 81% (90/111 patients), versus 63% when 

using the ACR criteria, of patients showed a vasculitis demonstration on histology or imaging, 

i.e. had the third and/or the fourth criterion (Figure 2, patients in grey boxes). The 21 (19%) 

other patients without vasculitis demonstration satisfied the first two updated criteria (except 

one patient who met only one criterion), i.e. age>50, increased acute phase reactants and cranial 

or PMR signs. The patient with only one criterion had a systemic presentation of GCA with 

negative initial work-up, responded to glucocorticoids and developed LVV 3 years after 

diagnosis.  Of note, 16/21 patients without vasculitis demonstration satisfied at least 3 ACR 

criteria. 

Using these updated criteria, vasculitis was demonstrated in 64 (76%) patients with 

cranial presentation, in 3 (100%) patients with isolated limb involvement, in 8 (100%) with 

isolated PMR with vasculitis demonstration and in 15 (94%) patients with systemic presentation 

(Figure 3).  

The diagnosis of GCA may thus be considered in all patients with at least two of the 

four updated criteria. In our cohort, 110 (99%) patients satisfied this condition. 
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4. DISCUSSION 

The need to update the ACR criteria for GCA has been discussed for years, notably to 

include the clinical and radiological spectrum of the disease, as different patterns were not 

individualized in 1990 [6, 8, 19-21]. The present study highlights that ACR criteria are often 

satisfied in patients with typical cranial patterns, but not in most patients with other patterns. 

For the last few years, the demonstration of vasculitis on TAB or imaging of temporal arteries 

and aorta has become more relevant than the ACR criteria for inclusion in studies [18].  

Our study therefore highlights, in a real-life cohort of GCA patients, that ACR criteria 

are not adapted for all patients. The updated classification for GCA we propose is especially 

focused on the demonstration of vasculitis and integrated current imaging tools used in practice. 

Herein, 16% (18/111) of patients only had 2 ACR criteria and would not have been included in 

previous studies although 13 of them had demonstration of vasculitis. Conversely, up to 21% 

(23/111) would be included as they satisfied >3 ACR classification criteria, although they did 

not show positive TAB. Applying the ACR classification criteria to the whole cohort, 84% 

(93/111) of patients had a high probability of suffering from GCA but only 63% (70/111) had 

a certain diagnosis as they demonstrated vasculitis on TAB. Using the proposed updated criteria 

diagnostic certainty increased up to 81%. The four updated criteria we suggest also offer the 

possibility to consider every different clinical and radiological pattern of GCA. Moreover, they 

include other typical symptoms observed in GCA such as jaw claudication, ophthalmologic 

signs or PMR, that were not considered in the initial ACR criteria. These updated criteria also 

include the results of imaging tools commonly used in practice such as temporal artery Doppler 

sonography or large-vessel imaging. 

Histological evidence of vasculitis remains the gold-standard for GCA diagnosis. 

However, in a patient >50 with increased acute phase reactants, GCA diagnosis is highly 

probable when imaging demonstrates a halo sign on Doppler sonography or LVV on large-
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vessel imaging.  The value of the halo sign can be controversial as false positives can be 

observed but 85% of patients with a positive halo sign also had a positive TAB in our study 

[22].  

However, 19% of our patients lacked vasculitis demonstration on histology or imaging. 

The diagnosis in these patients is less certain but the clinical presentation, response to 

glucocorticoids and follow-up was very suggestive of GCA. Moreover, more than three quarters 

of these patients would satisfy the >3 ACR criteria.  

Some limitations should be discussed. This cohort only enrolled patients with a certain 

GCA diagnosis and did not include patients with suspected diagnosis. Subsequently, the 

sensitivity, specificity and predictive values of these updated criteria cannot be calculated. 

Although all our patients underwent a large-vessel imaging, some procedures were performed 

after treatment initiation, which might reduce the ability to detect LVV in some of them [23].  

 

To conclude, we propose updated GCA classification criteria that include a wide 

spectrum of GCA patterns with more or less typical clinical and radiological presentations and 

specifically focus on the demonstration of vasculitis, on histology or imaging. This monocentric 

prospective study remains preliminary but opens the way to further brainstorming on a 

homogenization of criteria defining the new aspects of GCA.  Further international efforts are 

required to validate these results.  

 

  

 

 



83 

 

REFERENCES 

1. Agard C, Barrier JH, Dupas B, Ponge T, Mahr A, Fradet G, et al. Aortic involvement in recent-

onset giant cell (temporal) arteritis: a case-control prospective study using helical aortic computed 

tomodensitometric scan. Arthritis Rheum. 2008;59(5):670-6. 

2. Berthod PE, Aho-Glele S, Ornetti P, Chevallier O, Devilliers H, Ricolfi F, et al. CT analysis of the 

aorta in giant-cell arteritis: a case-control study. Eur Radiol. 2018;28(9):3676-84. 

3. Blockmans D. Diagnosis and extension of giant cell arteritis. Contribution of imaging 

techniques. Presse Med. 2012;41(10):948-54. 

4. Bongartz T, Matteson EL. Large-vessel involvement in giant cell arteritis. Current opinion in 

rheumatology. 2006;18(1):10-7. 

5. Brack A, Martinez-Taboada V, Stanson A, Goronzy JJ, Weyand CM. Disease pattern in cranial 

and large-vessel giant cell arteritis. Arthritis and rheumatism. 1999;42(2):311-7. 

6. Cid MC, Prieto-Gonzalez S, Arguis P, Espigol-Frigole G, Butjosa M, Hernandez-Rodriguez J, et al. 

The spectrum of vascular involvement in giant-cell arteritis: clinical consequences of detrimental 

vascular remodelling at different sites. APMIS Suppl. 2009:10-20. 

7. Conway R, Smyth AE, Kavanagh RG, O'Donohoe RL, Purcell Y, Heffernan EJ, et al. Diagnostic 

Utility of Computed Tomographic Angiography in Giant-Cell Arteritis. Stroke. 2018;49(9):2233-6. 

8. Dejaco C, Duftner C, Buttgereit F, Matteson EL, Dasgupta B. The spectrum of giant cell arteritis 

and polymyalgia rheumatica: revisiting the concept of the disease. Rheumatology. 2017;56(4):506-15. 

9. Duftner C, Dejaco C, Sepriano A, Falzon L, Schmidt WA, Ramiro S. Imaging in diagnosis, 

outcome prediction and monitoring of large vessel vasculitis: a systematic literature review and meta-

analysis informing the EULAR recommendations. RMD Open. 2018;4(1):e000612. 

10. Ghinoi A, Pipitone N, Nicolini A, Boiardi L, Silingardi M, Germano G, et al. Large-vessel 

involvement in recent-onset giant cell arteritis: a case-control colour-Doppler sonography study. 

Rheumatology. 2012;51(4):730-4. 

11. Hautzel H, Sander O, Heinzel A, Schneider M, Muller HW. Assessment of large-vessel 

involvement in giant cell arteritis with 18F-FDG PET: introducing an ROC-analysis-based cutoff ratio. J 

Nucl Med. 2008;49(7):1107-13. 

12. Kermani TA, Warrington KJ, Crowson CS, Ytterberg SR, Hunder GG, Gabriel SE, et al. Large-

vessel involvement in giant cell arteritis: a population-based cohort study of the incidence-trends and 

prognosis. Annals of the rheumatic diseases. 2013;72(12):1989-94. 

13. Klein RG, Hunder GG, Stanson AW, Sheps SG. Large artery involvement in giant cell (temporal) 

arteritis. Annals of internal medicine. 1975;83(6):806-12. 

14. de Boysson H, Liozon E, Espitia O, Daumas A, Vautier M, Lambert M, et al. Different patterns 

and specific outcomes of large-vessel involvements in giant cell arteritis. J Autoimmun. 

2019;103:102283. 

15. Schmidt WA. Doppler ultrasonography in the diagnosis of giant cell arteritis. Clin Exp 

Rheumatol. 2000;18(4 Suppl 20):S40-2. 

16. Hunder GG, Bloch DA, Michel BA, Stevens MB, Arend WP, Calabrese LH, et al. The American 

College of Rheumatology 1990 criteria for the classification of giant cell arteritis. Arthritis and 

rheumatism. 1990;33(8):1122-8. 

17. Gonzalez-Gay MA, Miranda-Filloy JA, Lopez-Diaz MJ, Perez-Alvarez R, Gonzalez-Juanatey C, 

Sanchez-Andrade A, et al. Giant cell arteritis in northwestern Spain: a 25-year epidemiologic study. 

Medicine. 2007;86(2):61-8. 

18. Stone JH, Tuckwell K, Dimonaco S, Klearman M, Aringer M, Blockmans D, et al. Trial of 

Tocilizumab in Giant-Cell Arteritis. N Engl J Med. 2017;377(4):317-28. 

19. de Boysson H, Liozon E, Ly KH, Dumont A, Delmas C, Aouba A. The different clinical patterns of 

giant cell arteritis. Clin Exp Rheumatol. 2019;37 Suppl 117(2):57-60. 



84 

 

20. Seeliger B, Sznajd J, Robson JC, Judge A, Craven A, Grayson PC, et al. Are the 1990 American 

College of Rheumatology vasculitis classification criteria still valid? Rheumatology. 2017;56(7):1154-

61. 

21. Nesher G. The diagnosis and classification of giant cell arteritis. J Autoimmun. 2014;48-49:73-

5. 

22. Nesher G, Shemesh D, Mates M, Sonnenblick M, Abramowitz HB. The predictive value of the 

halo sign in color Doppler ultrasonography of the temporal arteries for diagnosing giant cell arteritis. 

The Journal of rheumatology. 2002;29(6):1224-6. 

23. Nielsen BD, Gormsen LC, Hansen IT, Keller KK, Therkildsen P, Hauge EM. Three days of high-

dose glucocorticoid treatment attenuates large-vessel 18F-FDG uptake in large-vessel giant cell 

arteritis but with a limited impact on diagnostic accuracy. European journal of nuclear medicine and 

molecular imaging. 2018;45(7):1119-28. 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 



85 

 

TABLES 

Table 1. Characteristics of 111 consecutive patients with giant cell arteritis 

Characteristics Total (n=111) 

Demographics  

Female/male 80/31 

Age 72 [52—90] 

Cardiovascular risk factors  

Tobacco use 36 (32) 

Hypertension 55 (50) 

Diabetes mellitus 13 (12) 

Dyslipidemia 37 (33) 

Previous stroke 5 (5) 

Coronary disease 8 (7) 

Clinical manifestations  

Headaches 70 (63) 

Scalp tenderness 46 (41) 

Jaw claudication 41 (37) 

Temporal artery abnormality 25 (23) 

Visual symptom 31 (28) 

Polymyalgia rheumatica 42 (38) 

Extra-cardiac vascular bruit 14 (13) 

Limb claudication 5 (5) 

Fever 24 (22) 

Laboratory Tests  

Erythrocyte sedimentation rate, mm 64 [18—130] 

C-reactive protein, mg/l 89 [1—424] 

Hemoglobin level, g/dl 11.4 [7.4—15.9] 

Positive histology 72/111 (65) 

 Temporal artery biopsy 70/109 (64) 

Surgical  aortic sample 2 (2) 

Positive Doppler ultrasound on TA 46/105 (44) 

Large-vessel vasculitis on imaging* 40 (36) 
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Values are numbers (%) or medians [range]; TA: temporal artery; * CT angiography, PET-CT 

and/or MRA  
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Table 2. Criteria from the American College of Rheumatology applied to the 111 patients 

with GCA 

ACR criteria :  

Age>50 111 (100) 

Increased acute phase reactants 109 (98) 

New onset headaches 70 (63) 

Temporal artery abnormality  25 (23) 

Positive TAB 70/109 (64) 

Satisfaction of :  

2 ACR criteria 18 (16) 

3 ACR criteria 40 (36) 

4 ACR criteria 36 (32) 

 5 ACR criteria 17 (15) 

> 3 ACR criteria 93 (84) 

> 3 criteria including a positive TAB 70 (64) 

Values are numbers (%). TAB: temporal artery biopsy 
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Table 3. Suggestion of modified criteria for giant cell arteritis classification applied to 111 

patients with GCA 

Suggested modified criteria  

1 – Mandatory criterion  

Age>50  

and  

Increased acute phase reactants  

109 (98) 

2 – Clinical criterion  

Cranial signs (headaches, scalp tenderness, abnormalities on TA, jaw claudication 

or visual signs)   

and/or  

PMR 

92 (83) 

3 – Demonstration of temporal vasculitis  

Positive TAB  

and/or  

Vascular abnormalities on US examination  

77 (69) 

4 – Demonstration of LVV  

Demonstration of LVV on imaging 

and/or  

Positive histology on large-vessel biopsy  

 

40 (36) 

Satisfaction of :   

1 criterion 1 (1) 

2 criteria 32 (29) 

3 criteria 59 (53) 

4 criteria 19 (17) 

Vasculitis demonstration on histology or imaging  90 (81) 

> 2 criteria 110 (99) 

Values are numbers (%).TA: temporal artery; TAB: temporal artery biopsy; PMR: polymyalgia 

rheumatica; US: ultrasound; LVV: large-vessel vasculitis 
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Figure 1. Number of patients satisfying each criterion from the classification of the American 

College of Rheumatology for giant-cell arteritis. Grey boxes represent patients with vasculitis 

demonstration.  
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Figure 2. Number of patients satisfying each updated criterion. Grey boxes represent patients 

with vasculitis demonstration.  
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Figure 3. Proportion of patients with vasculitis demonstration within different patterns of giant-

cell arteritis according to the two classification criteria. 
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6 – Quelle imagerie réaliser pour détecter une éventuelle atteinte des gros vaisseaux ? 

En raison du poids croissant que la démonstration d’une atteinte des gros vaisseaux peut avoir 

sur la classification du patient, son traitement et sa surveillance, le groupe européen – EULAR 

(european ligue against rheumatism) – a édité des recommandations préconisant de détecter une 

éventuelle atteinte de l’aorte chez tout patient avec une ACG. Ces recommandations citent sans 

préférence l’angioscanner aortique, la TEP-TDM et l’ARM de l’aorte [44].  

Il nous apparaissait alors intéressant de faire une revue générale de ces 3 modalités d’examen 

afin d’en analyser les avantages et inconvénients, et d’y intégrer la dimension médico-

économique. 

Chaque examen, à la lumière des connaissances actuelles relativement limitées, a été analysé 

pour une utilisation au diagnostic d’ACG mais aussi au cours du suivi. 
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Apport de l’imagerie (hors Doppler) pour le diagnostic et le suivi de l’artérite à cellules géantes. 
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Discussion 

Au terme de ces travaux, il apparaît que l’atteinte des gros vaisseaux fait partie intégrante des 

atteintes fréquentes de l’ACG et implique donc la nécessité de leur recherche systématique au 

diagnostic, comme en témoigne d’ailleurs les recommandations européennes récentes [44]. 

Nous avons pu déterminer qu’entre un tiers et la moitié des patients développaient une atteinte 

de l’aorte et de ses branches, le plus souvent de manière asymptomatique. Notre approche 

clinico-radiologique de l’atteinte des gros vaisseaux apparaît totalement inédite, et la distinction 

de ces différentes formes d’atteinte semble adaptée à la description des différents profils 

évolutifs observés dans l’ACG. D’une part, nous avons pu observer que l’atteinte des gros 

vaisseaux s’accompagnait d’un risque accru de rechutes, de corticodépendance et de recours 

aux immunosuppresseurs. D’autre part, il semble que ces patients avec une atteinte de l’aorte 

et de ses branches développeraient davantage de complications cardio-vasculaires, dont la 

nature dépendrait du spectre clinico-radiologique initial. L’inflammation de l’aorte et de ses 

branches prédisposerait ainsi au développement in situ de dilatations aortiques, tandis que les 

atteintes vasculaires sténosantes favoriseraient les complications ischémiques. Les dissections 

aortiques, dont il a été montré qu’elles occasionnaient une importante mortalité cardio-

vasculaire [40, 41, 63, 64], étaient observées surtout chez les patients connus pour avoir une 

dilatation de l’aorte. 

A la lumière de nos analyses, des récentes publications internationales et des changements qui 

se sont opérés ces dernières années dans la compréhension, la prise en charge diagnostique et 

thérapeutique de la maladie, nous avons trouvé intéressant et novateur, quoique très ambitieux 

et audacieux, de proposer une première ébauche d’actualisation, qui du reste devient 

éminemment nécessaire, des critères de classification de l’ACG. Cette entreprise s'intègre 

pleinement dans l'ère du temps puisque plusieurs auteurs influents sur la thématique de l'ACG 

soulignaient la nécessité de revoir ces critères [58, 65]. Bien entendu, ce travail n’est qu’une 

réflexion préliminaire, modestement construite sur une petite cohorte monocentrique. 

Néanmoins, il se veut être une première pierre à un édifice que seul un travail européen et/ou 

outre-Atlantique  pourra valider, améliorer et finaliser de manière pérenne.  

Beaucoup de nos résultats viennent conforter et valider des études antérieures sur l’ACG, mais 

surtout certaines apportent des données et perspectives nouvelles sur le sujet. Il est important 

de souligner que nos résultats reposent sur l’analyse d'une série conséquente de patients, 

souvent avec un nombre d’effectifs inégalés. Ainsi, nos études furent les premières à proposer 

une analyse de plusieurs centaines de patients avec une atteinte des gros vaisseaux. Bien que 
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des changements se soient opérés ces dernières années avec un dépistage plus systématique de 

l’atteinte des gros vaisseaux, beaucoup de patients ne bénéficiaient d’aucune imagerie en 

l’absence de point d’appel. La description isolée de patients avec une atteinte des gros vaisseaux 

était donc rare et ne concernait jamais plus que quelques dizaines de patients [12, 29, 31, 32, 

42, 43, 66-68]. Le travail collaboratif avec des équipes médicales habituées à la prise en charge 

de l’ACG et ayant intégré l’imagerie des gros vaisseaux dans le bilan initial, mais aussi parfois 

le suivi de la maladie, nous a permis de sélectionner un nombre conséquent de patients avec 

une atteinte des gros vaisseaux. 

Depuis 2015, la standardisation de la démarche diagnostique dans notre service avec 

l’intégration de l’imagerie au diagnostic nous a permis de déterminer une prévalence de 

l’atteinte des gros vaisseaux au diagnostic autour de 35%. Ce chiffre s’intègre dans la fourchette 

basse des taux décrits dans la littérature, certaines équipes décrivant des taux allant jusqu’à 85% 

des patients [22]. Il est important de noter que l'importante variabilité observée dans la 

littérature s'explique par la disparité des techniques d’imagerie utilisées, des critères de 

sélection (patients tout venant, consécutifs ou patients sélectionnés ; recrutement dans un 

service de médecine ou d’imagerie…Etc) et même des critères de positivité utilisés à 

l’interprétation de l’imagerie. Dans notre série, bien que tous les patients aient bénéficié d’une 

imagerie au diagnostic, il existait une disparité entre les patients, selon qu’ils aient bénéficié 

d’un angioscanner ou d’une TEP-TDM, et selon qu’ils aient commencé ou non le traitement 

(même si l’imagerie était pratiquée dans les 10-15 jours suivant l’introduction des corticoïdes 

chez les patients ayant démarré un traitement lors de l’imagerie). En tout cas, nous avons pu 

déterminer dans une série de patients consécutifs que l’atteinte des gros vaisseaux était 

symptomatique chez moins de 10% des patients, renforçant le message de faire un dépistage de 

l’inflammation de l’aorte et de ses branches chez tous les patients et pas uniquement sur point 

d’appel clinique. Les recommandations européennes vont d’ailleurs en ce sens [44]. La 

meilleure modalité d’examen n’est pas connue et dépend probablement des centres, de 

l’accessibilité et des habitudes. Les quelques études comparatives sont trop discordantes pour 

pouvoir privilégier un examen par rapport à un autre. En terme médico-économique, 

l’angioscanner de l’aorte reste la technique la moins onéreuse pour dépister une atteinte aortique 

ou de ses branches. Dans un précédent travail, nous avions montré que l'angioscanner aortique 

et la TEP-TDM avaient une sensibilité voisine pour dépister une atteinte des gros vaisseaux 

mais que la TEP-TDM permettait d'avoir une cartographie vasculaire plus détaillée [55].  
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Nos données confortent des publications antérieures montrant que l'existence d'une atteinte des 

gros vaisseaux semble associée à une présentation clinique différente, notamment avec moins 

de signes crâniens. Par exemple, Brack et coll ont décrit deux formes d'ACG, en l’occurrence 

les formes céphaliques et les formes extra-céphaliques impliquant les gros vaisseaux. En 

comparant les deux groupes, ils ont constaté que les patients ayant une atteinte des gros 

vaisseaux (axillaires et sous-claviers dans l’étude) documentée par une angiographie 

conventionnelle étaient plus souvent des femmes, moins âgées, avec moins de signes 

céphaliques (moins de céphalées, moins de claudication de la mâchoire, moins de troubles 

visuels) et avaient moins de biopsies d’artères temporales positives [12]. Nuenninghoff et coll 

ont également constaté qu’il existait une corrélation négative entre les signes céphaliques 

classiques et les complications des gros vaisseaux [43]. De même, pour Assie et coll, les patients 

ayant une atteinte des gros vaisseaux avaient moins de céphalées, moins de claudication de la 

mâchoire, moins d’hyperesthésie du cuir chevelu et moins de BAT positives [69]. 

A contrario, nous avons observé de manière inédite un taux conséquent de BAT positives chez 

des patients sans signes céphaliques : dans le travail sur les atteintes isolées des membres, 69% 

des BAT pratiquées étaient positives [60]; dans un autre travail sur les formes systémiques, 

82% des BAT pratiquées étaient positive [70]. Ces données rappellent la grande rentabilité de 

la BAT chez des patients suspects d’ACG, et ce même en l’absence de signes crâniens.  

La constatation d'un moins bon pronostic vasculaire chez les patients avec une atteinte des gros 

vaisseaux représente également un des résultats importants de ce travail. Quelques études 

antérieures [9, 40, 41, 43, 64, 71, 72] suggéraient qu'il existait un risque accru de dilatations et 

dissections aortiques chez les patients souffrant d'ACG. Nos travaux, confortés aussi par 

d'autres équipes [43, 71, 73] montrent que ce risque est plus important lorsqu'il existe une 

inflammation préalable de l'aorte et de ses branches. De manière intéressante, le délai 

d’apparition de ces complications est habituellement décrit entre 5 et 10 ans après le diagnostic 

[8-11, 40, 43, 71, 73]. Nous avons en réalité pu observer que certaines complications 

survenaient plus précocement, parfois dès la deuxième année, et ce majoritairement sur un 

territoire antérieurement inflammatoire. Cela implique donc une vigilance constante et une 

surveillance régulière de la morphologie aortique. En ce qui concerne les anomalies 

morphologiques tardives notamment anévrysmales, l’effet délétère additif de l’athérosclérose 

et de l’hypertension artérielle se discute et reste à être démontré. 

A ce titre, il n’existe pas à ce jour de recommandations officielles sur la meilleure modalité de 

surveillance de l’aorte et de ses branches dans l’ACG. De même, le parfait contrôle des facteurs 
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de risque d’athérosclérose ne peut qu’être qu’empiriquement encouragé. Il semble que les 

dilatations de l’aorte survenant au cours du suivi se développent le plus souvent au niveau 

thoracique [7, 8, 11, 61]. Dans notre expérience, une échocardiographie thoracique annuelle 

semble être un bon examen de dépistage. Il semble d’autant plus légitime qu’un cardiologue 

soit consulté une fois par an que la population cible est souvent âgée et cumule souvent plusieurs 

facteurs de risque cardio-vasculaire.  

Alors que certaines études de registre ont montré une mortalité accrue des patients avec une 

atteinte des gros vaisseaux, nous n’avons pas constaté de telles données dans nos différentes 

études [40, 63, 64, 72]. Plusieurs explications peuvent se discuter. D’abord, le suivi de nos 

différentes séries ne dépasse que rarement les 4 ou 5 ans, délai pouvant être trop court pour 

capturer les décès. D’autre part, il est possible que dans nos centres, le suivi des patients avec 

une atteinte des gros vaisseaux soit plus rapproché et qu’une vigilance accrue ait permis de 

limiter la mortalité, en proposant notamment une prise en charge interventionnelle chirurgicale. 

Enfin, un possible biais de sélection des études de registre de mortalité est également possible. 

La mortalité cardio-vasculaire attribuée à l’ACG décrite dans les registres de mortalité est 

possiblement surestimée, les autres causes de mortalité n’étant pas forcément adéquatement 

attribuées à l'ACG sur les certificats de décès. A ce titre, nous prévoyons une analyse détaillée 

de la mortalité dans notre cohorte.  

L'observation d'un effet possiblement protecteur des immunosuppresseurs sur la survenue des 

complications cardio-vasculaires est intéressante pour plusieurs raisons : 

- D'un point de vue physiopathologique, il a été montré dans plusieurs études que des lésions 

inflammatoires pouvaient persister à l'histologie sur des aortes opérées (pour remplacement de 

valve ou dissection) ou sur des analyses nécropsiques [6, 72, 74], alors même qu'il n'y avait 

plus de symptômes cliniques ou de syndrome inflammatoire biologique. Certaines études 

cytokiniques ont montré que les lésions aortiques étaient riches en Interferon-gamma. Ces 

lésions semblaient de fait moins sensibles aux glucocorticoïdes [12, 48, 49]. Enfin, les récentes 

études d'imagerie montrant la persistance au long cours de prise de contraste de la paroi de 

l'aorte [22, 50-54] alors même que la maladie semble en rémission d'un point de vue clinico-

biologique, semblent également indiquer la persistance infra-clinique et infra-biologique d'une 

inflammation pariétale persistante au sein des gros vaisseaux. Toutes ces constatations 

questionnent sur la possible nécessité de traiter différemment (plus lourdement ou plus 

longtemps ?) ces patients avec une atteinte des gros vaisseaux. A ce titre, adjoindre un 

immunosuppresseur aux glucocorticoïdes apparaît alors être une option tout à fait légitime.  
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- D'un point de vue pratique. La récente indication du Tocilizumab dans l'ACG repose sur 

l'étude Giacta dont la moitié des patients étaient porteurs d'une atteinte des gros vaisseaux. A 

ce jour, il n'existe pas encore d'analyse de sous-groupes de ces patients et de l'efficacité 

potentielle de l'anti-IL6 dans ce cadre-là. Cependant, d'autres études avec de petits effectifs 

semblent confirmer l'intérêt de cette molécule lorsqu'il existe une atteinte des gros vaisseaux, 

avec un nombre conséquent d'amélioration d'imagerie [51, 52, 54, 75].  

Certains de nos travaux ont montré que les patients avec une atteinte des gros vaisseaux 

souffraient davantage de rechute et de corticodépendance [76]. Dans ce contexte, la prescription 

d’immunosuppresseur à visée d’épargne cortisonique est fréquente. L'élargissement de l'arsenal 

thérapeutique disponible ouvre la voie à un traitement plus personnalisé. Nos travaux pourraient 

ainsi ouvrir la voie à une adaptation du traitement en fonction du pattern d'ACG, et l'atteinte 

des gros vaisseaux pourrait justifier d'emblée une association de glucocorticoïdes et d'un 

immunosuppresseur, avec le double objectif théorique d’éviter le développement d’une 

corticodépendance et la survenue de complications cardio-vasculaires. Bien sûr, des études à 

large échelle seront nécessaires pour confirmer ces données.  

 

Nos travaux amènent nécessairement d'autres études, certaines étant déjà en cours, les autres 

étant planifiées dans les 12 à 24 mois à venir.  

- L'arrivée du Tocilizumab sur le marché a laissé de nombreuses questions en suspens 

(population cible, modalité d'arrêt, surveillance du traitement par exemple). A ce titre, des 

études de vraies vies manquent. C'est pourquoi nous avons mis en place un registre national 

recueillant, sur déclaration, tous les patients avec une ACG ayant reçu du Tocilizumab. Une 

analyse des patients ayant reçu le médicament pour une atteinte des gros vaisseaux est en cours, 

portant sur une soixantaine de patients. 

- L'athérosclérose représente un piège et un diagnostic différentiel lors de l'analyse d'un 

épaississement vasculaire à l'imagerie. D'ailleurs, la population concernée par l'ACG étant 

effectivement souvent âgée, il est fréquent d'observer une association de lésions inflammatoires 

et d'athérosclérose à l'imagerie. Certaines études ont suggéré que les lésions d'athérosclérose 

pourraient faire le lit aux lésions inflammatoires par un phénomène de réaction à corps étranger 

[77-79]. A ce titre, nous souhaitons refaire une analyse centralisée de notre base de données 

d'imagerie et confronter les lésions d'athérosclérose et les lésions inflammatoires.  
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- La collaboration avec l'unité de recherche SELIRM offre la possibilité d'étudier des techniques 

d'imageries inédites et possiblement adaptées à l'ACG. Ainsi, nous avons la possibilité de tester 

l'IRM de flux, technique d'imagerie visant à analyser le flux sanguin dans l'aorte et les 

contraintes pariétales s'exerçant sur la paroi. L'identification précoces des patients qui 

développeront des dilatations de l'aorte semble en théorie possible en analysant les contraintes 

pariétales aortiques, que l'on peut supposer plus importantes lorsqu'il existe une dilatation. A 

ce titre, nous avons obtenu un financement nous permettant de réaliser l'examen à des patients 

sélectionnés.  

- Les dissections aortiques favorisées par l'ACG sont rares et peu décrites. Nous avons lancé un 

appel à observations et avons recueilli une cinquantaine d'observations. Ces patients seront 

prochainement décrits dans un article spécifique.  

- Les analyses de registres indiquent une surmortalité cardio-vasculaire, notamment par 

dissection aortique, chez les patients souffrant d'une ACG [40, 63, 64, 72]. Néanmoins, il existe 

un probable biais, l'ACG étant citée comme cause du décès dans certaines situations évidentes, 

mais probablement pas dans d'autres situations (cancer, infections...). Nous sommes donc en 

train de conduire une étude sur la mortalité dans notre base de données et analyseront en détail 

les causes de décès dans les différents patterns d'ACG. 

 

Quelques limitations, communes aux différents travaux doivent être discutées. Tout d'abord, un 

grand nombre d'analyses réalisées dans ces travaux concernent des données rétrospectivement 

récupérées, incluant donc nécessairement des données manquantes ou incomplètes. Une autre 

importante limitation concerne la généralisation de nos résultats. Quelques travaux ont concerné 

des patients rigoureusement sélectionnés. Par exemple, le travail publié dans Clinical and 

Experimental Rheumatology sur les patterns cliniques au diagnostic de l’ACG concernait 693 

patients avec une biopsie d’artère temporale positive [59]. Cela exclue donc les patients avec 

une BAT négative qui sont pourtant des patients régulièrement vus et suivis, et qui pourraient 

correspondre à un pattern distinct, comme le suggère quelques études [80-82]. Dans l'étude sur 

les patterns d'atteinte des gros vaisseaux, le choix de n'inclure que des patients qu'avec une 

inflammation de l'aorte peut avoir surestimé le poids de cette atteinte dans le développement 

des complications cardio-vasculaires des différents patterns (dilatation, lésions sténosantes, ou 

atteinte aortique isolée) [62]. Néanmoins, en l'absence d'un épaississement homogène 

concomitant de la paroi vasculaire à l'imagerie, il n'est pas possible de préciser si une dilatation 
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vasculaire ou si une lésion sténosante est liée à l'inflammation pariétale ou liée à une phénomène 

dégénératif comme l'athérosclérose. C'est pour cette raison que nous avons fait le choix de ne 

sélectionner que des patients ayant une inflammation macro-vasculaire évidente.  

En dehors de nos patients caennais diagnostiqués et suivis à partir de 2015, il est important de 

souligner que tous les autres patients n'ont pas eu une imagerie des gros vaisseaux 

systématiquement. Un biais peut donc exister concernant les patients ayant bénéficié d'une 

imagerie, ces derniers pouvant avoir une présentation ou une évolution atypique qui a motivé 

l'examen. D'autre part, nos patients proviennent de service de Médecine Interne habitués à la 

prise en charge de l'ACG. Le recrutement des patients peut être biaisé par l'adressage de patients 

"atypiques" dans un service de Médecine Interne (formes systémiques ou aortites isolées par 

exemple). D'autres spécialités non représentées dans ces travaux prennent en charge des patients 

peut être moins représentés dans nos séries (formes ophtalmologiques, PPR...).  

L'atteinte des gros vaisseaux dans nos études étaient documentées chez la plupart des patients 

soit sur un angioscanner de l'aorte, soit sur une TEP-TDM. Même si plusieurs études suggèrent 

qu'il existe une bonne concordance entre les deux procédures pour démontrer l'atteinte des gros 

vaisseaux [55, 83], l'absence d'harmonisation sur la technique utilisée, les différentes machines 

et techniques d'analyses propres à chaque centre et la réalisation de certains examens quelques 

jours après l'introduction des glucocorticoïdes peuvent avoir induits des faux positifs ou des 

faux négatifs. D'autre part, une relecture centralisée des imageries permettrait d'en renforcer 

l'analyse. Cependant, les radiologues en charge d'analyser les imageries étaient avertis de la 

nécessité de regarder les gros vaisseaux, les examens étant demandés en ce sens.  
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Conclusion 

Au terme de ces différents travaux, trois grands messages se dégagent et ouvrent la voie à des 

réflexions ultérieures : 

- L’atteinte des gros vaisseaux n’est pas rare, reste souvent asymptomatique et doit ainsi 

être dépistée chez tout patient avec une ACG. La sinon les meilleures modalités 

d’imagerie restent à être déterminées sur une maladie apparaissant finalement plus 

inhomogène qu’il n’y paraissait, leur accessibilité dépendant cependant aussi des 

centres de soins concernés.  

- Une attention toute particulière doit être portée au cours du suivi des patients avec une 

atteinte des gros vaisseaux, en raison notamment d’un risque accru de complications 

cardio-vasculaires. Ces complications pourraient dépendre du type d’atteinte initiale des 

gros vaisseaux. Un contrôle strict des facteurs de risque cardio-vasculaire et un suivi de 

la morphologie aortique semble indispensable au cours du suivi. Même si cette donnée 

nécessite une validation par d’autres études, les patients avec une atteinte des gros 

vaisseaux pourraient justifier d’un traitement plus lourd sinon plus spécifique. Le 

recours aux immunosuppresseurs ou aux thérapeutiques plus ciblées semble à ce titre 

prometteur avec l'objectif d'éradiquer plus rapidement l’inflammation et possiblement 

limiter le remodelage pariétal inadapté, lit des complications qui restent possibles même 

en cas de guérison clinique de la maladie. Cela pourrait conduire à considérer, par 

analogie à la maladie post-phlébitique, au paradigme de maladie post aorto-artéritique 

par remodelage inflammatoire via d’autres processus inflammatoires infra-cliniques de 

type athérosclérose accélérée.  

- En raison du polymorphisme clinique et radiologique de l’ACG ainsi démontré et 

remettant l’atteinte artérielle des gros vaisseaux au centre des challenges diagnostiques, 

pronostiques et peut-être thérapeutiques, à côté des signes systémiques, céphaliques et 

de la possible PPR associée, les critères usuels de l’ACR 1990 sont aujourd’hui 

dépassés. De nouveaux critères de classifications doivent être édictés en reconsidérant 

l’ACG comme une vascularite primitive des gros vaisseaux, non uniquement localisée 

à la sphère crânienne.   

Dans les années à venir, des études doivent être menées pour satisfaire l’impérieuse nécessité 

de mieux définir le cadre d’utilisation des biothérapies en fonction de la présence ou non d’une 

atteinte clinique ou radiologique des gros vaisseaux, en ayant ainsi recours possiblement à des 

prescriptions personnalisées. Une meilleure identification des patients à risque de complications 
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est aussi indispensable. A ce titre, des progrès sont nécessaires en imagerie pour mieux 

surveiller ces patients avec une atteinte des gros vaisseaux. Enfin, à l’instar des récentes 

recommandations européennes sur le traitement des vascularites des gros vaisseaux ou sur 

l’utilisation de l’imagerie, une concertation européenne voire internationale est nécessaire pour 

homogénéiser les critères de classification prenant en compte les différentes formes de la 

maladie, considérations de nos jours indispensables pour coller à la réalité de la vraie vie, de la 

pratique clinique et pour assurer une reproductibilité des travaux scientifiques. 
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Résumé 

Les travaux concernant les atteintes des gros vaisseaux dans l’artérite à cellules géantes sont 

rares et ne concernent rarement plus que quelques dizaines de patients. Dans des travaux 

précédents, nous montrions que l’atteinte des gros vaisseaux était associée à un risque accru de 

dilatation aortique. Grâce à un recrutement inédit et des collaborations fructueuses, nous avons 

pu constituer une cohorte conséquente de patients et avons pu déterminer la fréquence et la 

présentation clinico-radiologique des patients avec une atteinte des gros vaisseaux. Nous avons 

pu confirmer que cette atteinte était associée à un pronostic cardio-vasculaire plus sombre et 

avons pu individualiser différentes formes d’atteinte des gros vaisseaux, chacune ayant un 

pronostic cardio-vasculaire différent. L’adjonction d’un traitement immunosuppresseur aux 

glucocorticoïdes semble avoir un effet protecteur sur le développement des complications 

cardio-vasculaires. Nos travaux nous ont également amené à discuter la place des différentes 

imageries disponibles pour dépister l’atteinte des gros vaisseaux, et à proposer des nouveaux 

critères de classification actualisés prenant en compte l’atteinte des gros vaisseaux.  

 

Abstract 

Studies analyzing giant cell arteritis (GCA)-related large-vessel involvement are rare and only 

describe less than 100 patients. In previous studies, we showed that large-vessel involvement 

was associated with an increased risk of aortic dilation. Thanks to an unedited enrollment of 

GCA patients and collaborations with other teams, we created a large-sampled cohort. We 

analyzed the frequency and the clinical and radiological presentations of patients with large-

vessel involvement. We confirmed poorer cardiovascular outcomes in patients with GCA-

related large-vessel involvement. We also individualized different patterns of large-vessel 

involvement, with different cardiovascular prognoses. Combination of an immunosuppressant 

with glucocorticoids decreased the risk of cardiovascular complications in GCA patients with 

large-vessel involvement. We discussed in our studies the place of each imaging tool available 

to detect large-vessel involvement. Finally, we proposed updated classification criteria 

including large-vessel involvement in order to integrate the different disease patterns.  

 

Mots-clés: artérite à cellules géantes; maladie de Horton; atteinte des gros vaisseaux; aortite; 

pronostic cardio-vasculaire; imagerie; classification.  


