















































Abb. 1 A Therapiealgorithmus bei Riesenzellarteriitis. Schematische Darstellung der Empfehlungen zur medikamentdsen
Therapie bei RZA. 'Beginn einer GC-Therapie umgehend bei begriindetem Verdacht auf RZA und rasche Komplettierung der
Diagnostik (vgl. Empfehlung 1b). GC Glukokortikoide, i.v. intravends, mg Milligramm, RZA Riesenzellarteriitis, tgl. taglich

Verlauf der Erkrankung oder als Zufalls-
befund erfolgt, dominieren morpholo-
gisch spéte Stadien. Floride und chroni-
sche Veranderungen kénnen synchronin
einem Gefaf nachweisbar sein [17].

Obwohl einzelne Autoren Zusam-
menhénge zwischen dem Typ oder
der Intensitit der histologischen Ent-
ziindung und dem klinischen Verlauf
beschreiben, lassen sich fiir RZA und
TAK aus der verfiigbaren Literatur keine
direkt aus dem histologischen Bild resul-
tierenden therapeutischen Mafinahmen
ableiten [13, 28, 37, 45, 106, 127, 164,
184, 232].

Die histomorphologische Differenzi-
aldiagnose der RZA und TAK umfasst
arteriosklerotische Veranderungen, ggf.
Folgen vorausgegangener angioinvasi-
ver Eingriffe, ANCA-assoziierte Vas-
kulitiden, Morbus Behget und fibro-
muskuldre Dysplasien, an der Aorta
weiterhin auch das inflammatorische
abdominale Aortenaneurysma, IgG4-
assoziierte Erkrankungen sowie eine in-

fektiose Aortitis (z.B. syphilitisch oder
mykotisch).

3. Glukokortikoidtherapie

Empfehlung 3a (Konsens)

Bei Erstdiagnose einer aktiven Rie-
senzellarteriitis ohne Sehstérungen
oder einer aktiven Takayasu-Arteriitis
soll eine Glukokortikoidtherapie be-
gonnen werden. Die Dosis sollte initial
40-60 mg Prednisolondquivalent tag-
lich betragen.

Therapiealgorithmus bei RZA s.
B Abb. 1 und bei TAK s. @ Abb. 2.

Die verfiigbaren Daten zeigen, dass
eine Startdosis von 40 bis 60 mg Predni-
solondquivalent in der Regel zur initia-
len Kontrolle einer RZA ohne ischdmi-
sche Komplikationen oder einer TAK
ausreichend ist [80, 141, 172]. Eine pra-
ventive Wirkung von GC in Bezug auf
die ischdmisch bedingten Sehstorungen

kann aus retrospektiven Studien abgelei-
tet werden [8, 99]. Es liegt jedoch keine
Evidenz aus randomisiert kontrollierten
Studien vor, aus der eine optimale GC-
Dosis abgeleitet werden kénnte.

Hohere initiale GC-Dosierungen ein-
schliefilich der i.v.-Pulsgabe von Methyl-
prednisolon sind in mehreren Studien
bei RZA ohne Sehstorungen unter-
sucht worden. In der Zusammenschau
lisst sich aus diesen Studien mit nicht
einheitlichen Ergebnissen keine klare
Evidenz ableiten, dass GC-Dosierungen
von mehr als 60mg Prednisolonidqui-
valent tdglich im Hinblick auf klinisch
relevante Endpunkte wie eine Reduk-
tion ischdmischer Komplikationen der
Standarddosis von 40 bis 60mg tig-
lich tiberlegen ist, allerdings scheint ein
hoherer GC-Bedarf das Risiko GC-indu-
zierter Komplikationen zu erh6hen [47,
172]. Mazlumzadeh et al. beschrieben,
dass es bei an RZA Erkrankten, die im
Rahmen einer randomisierten, place-
bokontrollierten Studie initial 15mg/
kgKG Methylprednisolon i.v. fiir 3 Tage
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Leitlinien

Diagnose einer aktiven
Takayasu-Arteriitis

A /

GC-Therapie
Ansprechen 40 — 60mg Prednisolon tgl.
+ GC-einsparende Therapie

Konventionelles Immunsuppressivum

Schrittweise GC-Reduktion
Ziel: 15 bis 20 mg Prednisolon tgl. nach 3 Monaten

Aktive

X Erkrankung
ontrollierte
Erkrankung
A / Y
Schrittweise GC-Reduktion Leichtes Rezidiv Schweres Rezidiv
Ziel: = 10 mg Prednisolon tgl. nach 1 Jahr GC-Dosiserhéhung auf GC-StoR wie bei
letzte effektive Dosis neu diagnostizierter TAK
ontrollierte
Erkrankung
A /

Ggf. Beginn oder Optimierung
GC-einsparende Therapie
Konventionelles Immunsuppressivum
oder bei refraktarer Erkrankung

GC-Reduktion ggf. Tocilizumab oder aTNF
? Individuell gesteuert

Anhaltende Remission
- GC-Reduktion (Ziel: individuell niedrigste effektive
Dosis, ggf. Absetzversuch)

Abb. 2 A Therapiealgorithmus bei Takayasu-Arteriitis. Schematische Darstellung der Empfehlungen zur medikamentd-
sen Therapie bei TAK. GC Glukokortikoide, mg Milligramm, TAK Takayasu-Arteriitis, tgl. taglich, aTNF Tumornekrosefaktor
alpha-Antagonist

(oder Placebo) zusitzlich zu einem Pred-  ter Wirkstofffreisetzung zur Erhaltungs- taglich nach 3 Monaten sowie <5 mg
nisolon-Reduktionsschema (beginnend  therapie bei RZA verglichen mit unre-  (Riesenzellarteriitis)/<10 mg (Takayasu-
mit 40 mg taglich) erhielten, in der Me-  tardiertem Prednisolon. Beide Prapara-  Arteriitis) taglich nach 1 Jahr erreicht

thylprednisolon-Pulsgruppe signifikant  te schienen dquivalent wirksam zu sein ~ werden.
hiufiger moglich war, Prednisolon in [217]. GC-Therapien mit tdglich alter-
einen Dosisbereich <5mg zu reduzieren  nierender Gabe fithren zu einer deutlich  Empfehlung 3¢ (Konsens)
[172]. Chevalet et al. fanden dagegen in  schlechteren Kontrolle einer RZA (ver-
einer randomisiert kontrollierten Studie glichen mit der téglichen Gabe) [118]. Die Glukokortikoidreduktion sollte un-
keinen Anhalt fiir einen langfristigen Aus der verfiigbaren Literatur lisst  ter klinischen und laborchemischen
Effekt initialer Methylprednisolon-Pulse ~ sich keine eindeutige Empfehlung fiir =~ Kontrollen individuell festgelegt wer-
[47]. Labarca et al. beschrieben, dass unterschiedliche ~ Behandlungsdauern den. Als Ziel sollte die individuell nied-
initiale Prednisolon-Dosen >40mg p.o. ~ oder GC-Dosen in Abhingigkeit derun-  rigste effektive Glukokortikoiddosie-

mit einer fritheren Moglichkeit zur Be-  terschiedlichen klinischen Subgruppen  rung angestrebt werden, einschlieBlich

endigung der GC-Therapie assoziiert  (z.B.kraniale vs. aortale Beteiligung) der  eines individuell gesteuerten vollstan-

sind [142]. RZA ableiten (sofern es nicht zu ischimi- digen Ausschleichens der Glukokor-
Grundsitzlich ist im Verlauf stets  schen Komplikationen gekommen ist)  tikoide beinach 1 Jahr anhaltender

eine Uberpriifung erforderlich, ob die [34, 57, 75, 186, 235]. Remission.

verordnete medikamentose Therapie die

GGV suffizient kontrolliert; in Einzelf4l- Empfehlung 3b (Konsens) Es existiert bis dato keine hochwertige

len sind individuell gewdhlte GC-Dosen Evidenz, aus der sich ein ideales GC-

(z.B. hoher bei schwer beherrschbarem Nach Erreichen einer Remission soll die Reduktionsschema fiir die Therapie von

Verlauf, ggf. initiale GC-Pulstherapie)  Glukokortikoiddosis bei einer Glukokor- GGV in der klinischen Praxis ableiten

und ein individuell angepasstes Reduk-  tikoidmonotherapie schrittweise redu- lasst.

tionsschema notwendig. ziert werden. Es sollten etwa 10-15 mg In dieser Leitlinie werden die De-
Eine kleine Studie untersuchte die Ef- (Riesenzellarteriitis)/15-20 mg (Taka- finitionen der EULAR fiir Remission,

fektivitit von Prednisolon mit verzoger-  yasu-Arteriitis) Prednisolonaquivalent
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Tab.4 Definition von Aktivitatsstadien der GGV nach EULAR-Empfehlungen von 2018 [102]

Aktivitatsstadium

EULAR-Konsensusdefinition

Aktive Erkrankung

Schub
Rezidiv

Schweres Rezidiv

Leichtes Rezidiv

Refraktar

Remission

1. Vorhandensein typischer Anzeichen oder Symptome einer aktiven GGV
UND

2. mindestens eines der Folgenden:

a. Gegenwartige Aktivitat in Bildgebung oder Biopsie

b. Ischdmische Komplikationen, die der GGV zugeschrieben werden

c. Persistierend erhohte Entziindungswerte (nach Ausschluss anderer
Ursachen)

Verwendung dieses Begriffes nicht empfohlen

Verwendung der Begriffe ,schweres” und ,leichtes” Rezidiv empfohlen
(s. unten)

Wiederauftreten einer aktiven Erkrankung mit einem der Folgenden:

a. Klinische Zeichen einer Ischamie (einschlieBlich Kieferclaudicatio, visuel-
len Symptomen, der RZA zuschreibbarem Visusverlust, Kopfhautnekrose,
Insult, Claudicatio der Extremitaten)

b. Nachweis einer aktiven aortalen Entziindung, die zu fortschreitender
GroBBgefaldilatation, -stenose oder -dissektion fiihrt

Wiederauftreten einer aktiven Erkrankung, die nicht die Kriterien eines
schweren Rezidivs erfiillt

Unmaglichkeit, eine Remission zu induzieren (mit Nachweis einer Reak-
tivierung der Erkrankung, wie oben unter ,aktive Erkrankung” definiert)
trotz des Einsatzes der Standardtherapie

Abwesenheit aller klinischen Anzeichen und Symptome, die einer GGV zu-
zuordnen sind, und Normalisierung von BSG und CRP; zusatzlich sollte es
bei Patient(inn)en mit extrakranieller Erkrankung keinen Hinweis auf pro-
grediente Gefdlstenosen oder -dilatation geben (Frequenz wiederholter
Bildgebung sollte individuell entschieden werden)

Anhaltende Remis-
sion UND

1. Remission flir mindestens 6 Monate

2. Erreichen der individuellen GC-Zieldosis

GC-freie Remission
UND

1. Anhaltende Remission

2. beendete GC-Therapie (immunsuppressive Therapie kann weiter erfol-

gen)

leichtes und schweres Rezidiv verwendet
(B Tab. 4).

In der randomisiert kontrollierten
doppelblinden GiACTA-Studie wurden
2 Gruppen mit RZA unter Prednisolon-
Monotherapie verglichen, die zusitzlich
Placebo, jedoch keine Studienmedikati-
on (TCZ) erhielten [253]. Diese Gruppen
(GC-Monotherapie + Placebo) schlichen
die GC binnen 26 bzw. 52 Wochen voll-
staindig aus. In beiden Gruppen war
die Rate anhaltender Remissionen in
Woche 52 mit je 14,0 und 17,6 % (bzw.
20,0 und 33,3%, wenn normalisiertes
CRP nicht als Teil der Definition ei-
ner anhaltenden Remission verwendet
wird) niedrig. Das Studienprotokoll war
jedoch darauf ausgelegt, die Effektivitat
der Studienmedikation und nicht die
optimale Dauer einer GC-Therapie zu
demonstrieren. Die Empfehlung zur Re-
duktion einer GC-Monotherapie sieht

daher kein rasches und vollstindiges
Ausschleichen auf Basis der verfligba-
ren Daten vor, sondern eine langsame
schrittweise Reduktion.

Da eine GC-Therapie mit einem
erheblichen Risiko unerwiinschter Wir-
kungen und Komplikationen einhergeht
[91,234], wird im Verlauf eine Reduktion
auf mit einem niedrigeren Komplika-
tionsrisiko  verbundene Dosierungen
vorgenommen. Die Dosis wird (sofern
die klinischen Symptome sistieren und
die Entziindungsparameter normalisiert
sind) schrittweise auf 10-15mg (RZA)
bzw. 15-20mg (TAK) Prednisolonidqui-
valent tdglich nach 3 Monaten reduziert
(141, 172].

In der langfristigen Erhaltungsthera-
pie wird die GC-Dosis in kleinen Schrit-
ten unter Kontrollen von klinischen Be-
schwerden und Entziindungswerten re-
duziert, bis die fiir die Betroffenen indivi-

duell niedrigste effektive GC-Dosierung
erreicht wird, z. B. zundchst <5mg (RZA)
bzw. <10 mg (TAK) Prednisolondquiva-
lent tdglich nach 1 Jahr. Der Versuch ei-
nes langsamen weiteren Ausschleichens
bis zum Absetzen wird in der Regel nach
einer lingeren rezidivfreien Remission
individuell erwogen.

Bei Patienten mit RZA, die mit GC-
einsparender Medikation behandelt wer-
den, ist evtl. eine schnellere GC-Reduk-
tion moglich (s. Empfehlung 4).

Bei TAK kommt es bei bis zu 70 %
der Betroffenen im Verlauf zu Rezidi-
ven mit vaskuldren Komplikationen [50,
200]. Dazu tragt bei TAK offensichtlich
eine rasche Prednisolon-Dosisreduktion
deutlich bei [200]. Insbesondere eine ra-
sche GC-Reduktion auf <10 mg/Tag in
den ersten 6 Monaten begiinstigt wie-
derholte Rezidive. Deshalb wird bei TAK
ab ca. dem dritten Monat die GC-Do-
sis langsamer reduziert als bei RZA: Die
GC-Zieldosis bei TAK ist <10 mg Predni-
solondquivalent taglich nach 1 Jahr. Die
verfiigbaren Daten geben nur Anhalte fiir
die GC-Dosierung, da sie Kohortenana-
lysen und nicht aus prospektiven Studi-
en entstammen. Im individuellen Verlauf
hingt die GC-Reduktion von dem Ergeb-
nis der klinischen und laborchemischen
Untersuchung, ggf. erginzt durch Bild-
gebung ab. Ziel ist immer die individuell
niedrigste effektive Dosierung.

Empfehlung 3d (Konsens)

Bei akutem Visusverlust oder einer
Amaurosis fugax im Rahmen einer ak-
tiven Riesenzellarteriitis (oder eines
begriindeten Riesenzellarteriitisver-
dachtes) sollte eine sofortige hoher
dosierte Glukokortikoidpulstherapie
mit 500-1000 mg Methylprednisolon
intravends téaglich tiber 3 bis 5 Tage er-
folgen.

Gefafverschliisse im Rahmen einer
aktiven RZA konnen zu ischamischen
Komplikationen im Bereich der Au-
gen (AION, Zentralarterienverschluss,
Amaurosis fugax, Diplopie) und des
zentralen Nervensystems (in der Regel
Schlaganfall oder transitorische ischdmi-
sche Attacke) fithren [9, 88].
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Leitlinien

Okuldre Symptome werden in retro-
spektiven Arbeiten bei ca. einem Drittel
der Fille von RZA berichtet. Ein perma-
nenter partieller und vollstindiger Visus-
verlust tritt bei ca. 6-37 % der an RZA Er-
krankten auf [78, 88, 110, 224, 276]. Eine
transiente Amaurosis oder ein Flimmers-
kotom sind die wichtigsten Warnzeichen
fir den drohenden permanenten Sehver-
lust eines Auges, ebenso scheint die Kie-
ferclaudicatio gehduft einer RZA-asso-
ziierten Sehstorung vorauszugehen [88].
Nach Eintreten eines einseitigen Sehver-
lustes droht binnen Stunden bis wenigen
Wochen (in einer retrospektiven Studie
Median 5 Tage) der Sehverlust auch des
anderen Auges [88].

Die akute Sehstorung bei RZA be-
ruht meist auf einer AION infolge eines
Verschlusses der Aa. ciliares posteriores,
welche die Papilla nervi optici und den
posterioren Augenbereich mit Blut ver-
sorgen. Seltener liegt ein Verschluss der
A. centralis retinae oder der A. ophthal-
mica zugrunde [100, 224].

Es gibt vereinzelt Hinweise aus retro-
spektiven Kohortenstudien mit hohem
Biasrisiko, dass bei RZA-bedingtem Vi-
susverlust die sofortige Gabe von hoch
dosiertem (bis zu 1000mg) Methyl-
prednisolon fiir 2 bis 5 Tage zu einer
Verbesserung der Sehfihigkeit fiithren
kann [43]. Andere retrospektive Stu-
dien konnten eine Uberlegenheit einer
initialen intravendsen Hochdosis-GC-
Pulstherapie verglichen mit der oralen
Therapie zur Verbesserung der Sehfi-
higkeit nach initialem RZA-bedingtem
Visusverlust aber nicht demonstrieren
[88, 100]. Das Verbesserungspotenzi-
al fur die Sehfihigkeit nach bereits
eingetretenem Sehverlust wird unter-
schiedlich eingeschitzt. Die Moglichkeit
zur Verbesserung visueller Symptome
hingt wohl auch von einem moglichst
sofortigen Beginn (wenige Stunden bis
evtl. <24h) einer GC-Therapie nach Be-
ginn der Sehstérung ab [88, 100]. Die
sofortige hoch dosierte intravenose GC-
Pulstherapie soll insbesondere auch dem
Schutz des kontralateralen Auges bzw.
der Verhinderung des Fortschreitens
eines partiellen Visusverlustes in eine
vollstindige Erblindung dienen, wobei
diese Hypothese nicht mit hochwerti-
ger Evidenz belegt werden kann. Das
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Eintreten permanenter Sehstérungen bei
RZA scheint nach retrospektiven Berich-
ten v. a. vor Beginn einer GC-Therapie
aufzutreten, jedoch nur selten danach
[224]. Auch unter bereits begonnener
GC-Therapie kann es in Einzelfillen
(insbesondere in den ersten Tagen der
Therapie) noch zu einer Amaurosis des
anderen Auges kommen [88]. Der per-
manente Sehverlust durch RZA geht mit
einer erhohten Mortalitidt einher [91,
96].

Zerebrovaskulire ~ Komplikationen
manifestieren sich bei ca. 3-7% der Be-
troffenen, in der Regel als ischdmischer
Insult oder transitorische ischdmische
Attacke infolge einer Beteiligung der
hirnversorgenden supraaortalen Gefifle
[88, 227], wobei das vertebrobasilire
Stromgebiet im Gegensatz zu arterio-
sklerotisch bedingten Insulten hiufiger
betroffen erscheint [35]. Intrakraniell
sind die V3- und V4-Abschnitte der
Vertebralarterien bevorzugt betroffen
[35, 88]. Das Auftreten zerebrovaskula-
rer Ereignisse ist haufiger bei RZA mit
okuldren Symptomen und eine erheb-
liche Quelle von Morbiditit und Mor-
talitdt [35]. Haufig wird bei schwerwie-
genden ischdmischen Komplikationen
in anderen Organsystemen (z.B. kri-
tische Extremititenischimie) ebenfalls
eine  Methylprednisolon-Pulstherapie
durchgefiihrt. Da akute zerebrovaskuld-
re Ereignisse bei RZA in der Mehrzahl
trotz bereits begonnener hoch dosier-
ter GC-Therapie eintreten [88], oftmals
nur eine geringe Erhohung der Akute-
Phase-Proteine vorliegt [35] und bis
dato keine prospektiven Studiendaten
vorliegen, die eine Verbesserung kli-
nisch relevanter Endpunkte unter einer
i.v.-GC-Pulstherapie zeigen, erfordert
der Einsatz stets die Beriicksichtigung
moglicher Risiken (Infektgefihrdung,
Blutdruck- und Blutzuckerentgleisung
etc.). Die Mortalitit bei Patienten mit
RZA und Schlaganfall scheint unter einer
kombinierten Therapie mit Kortikoiden
und Immunsuppressiva geringer zu sein
[10].

4. Glukokortikoid-einsparende
Therapie bei Riesenzellarteriitis

Empfehlung 4a (Konsens)

Bei bestimmten an Riesenzellarteriitis
Erkrankten (insbesondere refraktare
oder rezidivierende Erkrankung, Vor-
handensein von oder erhohtes Risiko
fiir Glukokortikoid-assoziierte Folge-
schaden) sollte nach individueller Ab-
wagung eine Glukokortikoid-einspa-
rende Therapie mit Tocilizumab durch-
gefiihrt werden. Methotrexat kann als
Alternative eingesetzt werden.

Empfehlung 4b (Konsens)

Unter einer Therapie mit Tocilizu-

mab bei Riesenzellarteriitis sollte

eine schnellere Reduktion der Glu-
kokortikoiddosis verglichen mit der
Glukokortikoidmonotherapie erfolgen.
Auch unter Therapie mit Methotrexat
bei Riesenzellarteriitis sollte eine ra-
schere Glukokortikoiddosisreduktion
angestrebt werden.

Empfehlung 4c (Konsens)

Bei anhaltender Remission bei der Rie-
senzellarteriitis sollte eine Deeskalation
oder Beendigung der Glukokortikoid-
einsparenden Therapie erwogen wer-
den.

GC-induzierte oder GC-aggravier-
te Komorbidititen und Komplikationen
sind ein haufiges Problem bei RZA [142].
Zu den GC-assoziierten Komorbidititen
zihlen unter anderem arterielle Hy-
pertonie, Diabetes mellitus, Glaukom,
Infektionen, Katarakt, Nebennieren-
rindeninsuffizienz und osteoporotische
Frakturen [39, 44, 65, 121, 151, 209,
234, 270, 271]. Eine Task-Force der
European League Against Rheumatism
(EULAR) kam zu dem Ergebnis, dass
Prednisolon-Dosierungen von >10mg
taglich (unabhdngig von der behandel-
ten Erkrankung) langfristig das Risiko
von Komplikationen deutlich erhohen,
wihrend Prednisolon-Dosierungen von
<5mg/Tag mit einem niedrigen Kom-
plikationsrisiko einhergehen (hiervon



ausgenommen sind Fille mit hohem
kardiovaskuliarem Risiko).

Bis zu 70% der an RZA Erkrankten
entwickeln einen rezidivierenden Verlauf
[9, 96, 105]. Einige Autoren beschrieben
hohere Entziindungswerte bei Erstdia-
gnose als Risikofaktor fiir eine rezidi-
vierende Erkrankung [110, 193], andere
konnten dies nicht bestitigen [96]. Ein
verlésslicher Parameter zur Abschitzung
von GC-Bedarf, der notwendigen Dauer
einer GC-Therapie und des Rezidivrisi-
kos ist nicht verfiigbar.

Abhidngig vom Risikoprofil fir GC-
aggravierte Komorbidititen und von dem
Vorliegen einer rezidivierenden Erkran-
kung oder eines hohen GC-Bedarfs wird
bei Betroffenen mit RZA individuell die
Indikation zur begleitenden GC-einspa-
renden Therapie gestellt.

In einer randomisiert kontrollierten
doppelblinden Phase-3-Studie (n=251
RZA-Fille) konnte nachgewiesen wer-
den, dass der Interleukin-6-Rezeptor-
Antagonist TCZ (in einer Dosis von
162 mg s.c. wochentlich) kombiniert mit
einer GC-Therapie die Rate in Remission
verbleibender Betroffener gegentiber de-
nen mit einer GC-Monotherapie (+ Pla-
cebo) Behandelten signifikant erhoht,
bei gleichzeitig deutlich reduziertem
kumulativem GC-Bedarf und vergleich-
baren Komplikationsraten [253]. Eine
randomisiert kontrollierte doppelblinde
Phase-2-Studie (n = 30 RZA-Fille) zeigte
ebenfalls eine hohere Rate von Remis-
sion nach 12 Wochen, ein erhohtes
rezidivfreies Uberleben und einen ver-
ringerten GC-Bedarf in einer mit TCZ
(8 mg/kg i.v. 4-wochentlich) und Pred-
nisolon behandelten Gruppe verglichen
mit der Kontrollgruppe (Prednisolon
und Placebo) [263].

TCZ wurde auf dem Boden dieser Stu-
diendaten fiir die Behandlung der Rie-
senzellarteriitis in einer Dosis von 162 mg
s.c.wochentlichzugelassen (undist damit
die bisher einzige in Europa zur Therapie
der RZA zugelassene Substanz).

Die Therapie inbeiden Studien st tiber
ca. 1 Jahr erfolgt, es liegen keine Daten
oder verldsslichen Biomarker vor, aus de-
nen eine notwendige Dauer der Fortfiih-
rung einer Therapie mit TCZ sicher ab-
geleitet werden kann oder ob ein Reduk-
tionsschema dem direkten Absetzen von

TCZ vorzuziehen ist. Langzeitdaten der
oben erwihnten Phase-2-Studie zu TCZ
bei RZA und der GiIACTA-Studie zeigten,
dass es nach Beendigung der Therapie
mit TCZ bei einem Teil der Patienten im
Verlauf zu einem Rezidiv kam [6, 252].
Weitere retrospektive oder Open-label-
Studiendaten belegen die Wirksamkeit
von TCZ bei der RZA [41, 156].

Es liegen 3 randomisiert kontrollier-
te doppelblinde Studien zur Effektivitit
von Methotrexat (MTX) bei RZA mit un-
einheitlichen Ergebnissen vor. Jover et al.
(n =42 Falle) beschrieben, dass die Kom-
bination von MTX 10mg p.o. wochent-
lich mit Prednisolon (verglichen mit Pla-
cebo + Prednisolon) mit einer Redukti-
on des Rezidivrisikos und einer niedri-
geren kumulativen GC-Dosis assoziiert
war [125]. Zwei weitere Studien konn-
ten keinen Nutzen einer MTX-Therapie
kombiniert mit GC verglichen mit einer
GC-Monotherapie (+ Placebo) belegen.
Hoffman et al. (n= 98 Fille) konnten un-
ter einer MTX-Dosierung von 0,15mg
MTX/kgKG p.o. (bei guter Vertriglich-
keit erhoht auf 0,25 mg/kgKG, maximal
15 mg) wochentlich keine Reduktion von
Rezidiven und keinen GC-einsparenden
Effekt fiir MTX nachweisen (mit der Aus-
nahme von signifikant weniger Rezidiven
mit isolierter Polymyalgie) [111]. Spie-
ra et al. (n=21 Fille) verwendeten ei-
ne MTX-Startdosis von 7,5mg p.o. wo-
chentlich (Beginn sobald GC auf 30 mg
reduziert worden waren), die bei Rezi-
diven jeweils um 2,5 mg wochentlich er-
hoht wurde (Maximaldosis 20 mg wo-
chentlich) [251]. Hierunter lief sich kein
GC-einsparender Effekt fiir MTX nach-
weisen.

Eine gemeinsame Analyse der Da-
tensitze der 3 zuletzt genannten Studi-
en in einer Metaanalyse ergab jedoch,
dass MTX sowohl signifikant das Rezi-
divrisiko reduziert, als auch GC-einspa-
rend wirkt [163]. Die Metaanalyse zeig-
te ein signifikant reduziertes Risiko fiir
das erste und zweite Rezidiv, eine hohere
Wahrscheinlichkeit fiir GC-freie Remis-
sion {iber 24 Wochen und eine niedri-
gere kumulative GC-Dosis zu Woche 48
bei mit MTX Behandelten im Vergleich
zu Kontrollpersonen. Unter der Therapie
mit MTX kam es nicht zu mehr uner-
wiinschten Ereignissen als in den Place-

bogruppen. Es ist zu beachten, dass MTX
in den oben genannten Studien per os
und teilsin relativniedrigen Dosierungen
verabreicht wurde. Ob MTX in hoheren
Dosen oder durch subkutane Verabrei-
chung effektiver sein konnte (wie dies
bei anderen rheumatischen Erkrankun-
gen, z.B. rheumatoider Arthritis, ange-
nommen wird), ist nicht durch Studien
bei der RZA belegt [101]. Weitere retro-
spektive Studien geben Hinweise auf eine
Effektivitit von MTX bei RZA [139, 150].

Infolgedessen stellt MTX eine alterna-
tive Option zur GC-einsparenden The-
rapie dar, ist in dieser Indikation aber
formal nicht zugelassen.

In der GIACTA-Studie wurde die GC-
Dosis in den TCZ-Behandlungsarmen
innerhalb von 26 Wochen vollstindig
ausgeschlichen. Mehr als 50% der an
RZA Erkrankten blieben unter diesem
Procedere auch nach 52 Wochen in Re-
mission [253]. Daher sollte bei an RZA
Erkrankten unter TCZ-Therapie eine
raschere GC-Reduktion erwogen wer-
den (unter entsprechenden Kontrollen,
da unter dieser raschen GC-Reduktion
auch in den TCZ-Behandlungsarmen
Rezidive auftraten). Auch unter Thera-
pie mit MTX konnte eine schnellere GC-
Reduktion moglich sein, wobei mangels
standardisierter Protokolle bzw. Studi-
endaten keine konkrete Empfehlung zu
einem bestimmten Reduktionsschema
abgegeben werden kann.

Es liegt keine Studie vor, in der MTX
und TCZ direkt verglichen worden sind.
Die unterschiedlichen Studiendesigns
schlieflen belastbare Schlussfolgerungen
iiber die médgliche Uberlegenheit eines
Wirkstoffs gegeniiber dem anderen aus.
Weitere Studien sind erforderlich, um
die optimale Behandlungsdauer, das
GC-Reduktionsregime und Strategien
zur Reduktion oder Beendigung der
GC-einsparenden Therapie, die Kos-
teneffizienz und die Uberwachung einer
Therapie einer RZA unter TCZ oder
MTX zu definieren.

Andere Immunsuppressiva bei
Riesenzellarteriitis

Fiir den Einsatz anderer Immunsuppres-
siva inklusive Biologika bei der RZA be-
steht keine oder eine nur sehr einge-
schrankte Evidenz, da die wenigen kon-
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trollierten randomisierten Studien ent-
weder keine Wirksamkeit zeigten oder
aufgrund methodischer Mingel einen si-
gnifikanten Bias aufweisen [182] und so-
mit keine generelle Therapieempfehlung
begriinden konnen.

Weitere konventionelle Inmun-
suppressiva (auBBer Methotrexat)
Eine randomisiert kontrollierte dop-
pelblinde Studie berichtete einen GC-
einsparenden Effekt fiir Azathioprin,
jedoch wurden lediglich 31 Personen
untersucht, diese litten teils an RZA,
teils an PMR [61]. Aufgrund methodi-
scher Méngel ldsst sich aus diesen Daten
keine tberzeugende Evidenz fiir eine
Wirksamkeit von Azathioprin bei der
RZA ableiten [182].

Eine prospektive, nicht randomisier-
te Open-label-Studie und retrospektive
Fallserien berichteten tiber einen mog-
lichen Effekt von Leflunomid als GC-
einsparende und das Rezidivrisiko redu-
zierende Substanz bei der RZA [5, 109,
257].

Retrospektive Fallserien berichten
den erfolgreichen Einsatz von Cyclo-
phosphamid (kontinuierlich p.o. oder
i.v.-Pulstherapie) bei RZA mit hohem
GC-Bedarf [31, 155, 213].

Keine der Studien zu Leflunomid oder
Cyclophosphamid war randomisiert, so-
dass ein niedriges Evidenzniveau vor-
liegt.

Cyclosporin A zeigte in einer kon-
trollierten Studie keinen GC-einsparen-
den Effekt. Eine Therapie mit Dapson
zeigte in einer Studie Wirksamkeitssi-
gnale, ging jedoch mit hdufigen und teils
schwerwiegenden Nebenwirkungen ein-
her, sodass beide Medikamente zur The-
rapie der RZA keine giinstige Datenlage
haben [160, 230, 231].

Weitere Biologika (au3er
Tocilizumab)

Es liegen 3 doppelblinde, randomisiert
kontrollierte Studien zu Anti-TNF-The-
rapien bei RZA vor. In einer Studie wurde
eine remissionserhaltende Therapie mit
Infliximab (n=29) oder Placebo (n=16)
jeweils zusammen mit GC bei Erkrank-
ten mit der Neudiagnose einer RZA nach
einer Remissionsinduktion mit GC ver-
glichen. Die Studie wurde aufgrund der
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Ergebnisse einer Interimsanalyse bereits
nach 22 statt wie geplant nach 54 Wochen
abgebrochen. Die Daten ergeben keinen
Vorteil fur Infliximab bezitiglich einer Re-
zidivfreiheit oder Moglichkeit zur Re-
duktion von GC ohne Rezidiv [112]. Ei-
ne weitere Studie verglich eine Thera-
pie mit Etanercept (n=9) oder Placebo
(n=9) kombiniert mit GC. Obwohl in
der Etanercept-Gruppe bei mehr Fillen
als in der Placebogruppe (50 und 22 %,
Unterschied nicht statistisch signifikant)
nach 12 Monaten eine GC-freie Kontrolle
der RZA moglich war und in der Eta-
nercept-Gruppe eine signifikant niedri-
gere kumulative GC-Dosis nachweisbar
war, ldsst die Studie aufgrund der klei-
nen Fallzahl keine definitiven Schliisse zu
[169]. Eine weitere Studie verglich Ada-
limumab (n=34) mit Placebo (n=36)
jeweils in Kombination mit GC bei neu
diagnostizierter RZA. Eskonnte kein Un-
terschied zwischen beiden Gruppen hin-
sichtlich des Erreichens einer Remission
unter niedrig dosierten GC nachgewie-
sen werden [239]. Zusammenfassend hat
keine dieser Studien zu Anti-TNF-Thera-
pien eine Wirksamkeit bei RZA belegen
kénnen.

Eine doppelblinde, randomisiert kon-
trollierte Studie zeigte eine (statistisch ge-
rade signifikante) Reduktion des Rezidiv-
risikos, wenn Prednisolon mit Abatacept
kombiniert wurde (gegeniiber Placebo).
Die Studie war nicht zur Untersuchung
der Reduktion GC-induzierter Morbidi-
tat ausgelegt [144].

Es liegen eingeschrankte Daten zum
Einsatz von Ustekinumab bei RZA vor,
dasmoglicherweise einen GC-einsparen-
den Effekt bei RZA haben kénnte [52,
53].

Weitere Studien sind notwendig, um
die Effektivitit von weiteren Biologika
bei der RZA zu definieren.

5. Glukokortikoid-einsparende
Therapie bei Takayasu-Arteriitis

Empfehlung 5 (Konsens)

An einer Takayasu-Arteriitis Erkrankte
sollten zusatzlich zu Glukokortikoiden
mit konventionellen Immunsuppressi-
va behandelt werden. Bei refraktaren,

rezidivierenden oder Glukokortikoid-
abhdangigen Verlaufen sollten Tumor-
nekrosefaktor-alpha-Inhibitoren oder
Tocilizumab erwogen werden.

Bei der TAK besteht ein hohes Risiko
fir Rezidive (bis zu 70 %) und progre-
diente arterielle Lasionen [50, 200]. Re-
trospektive Kohortenstudien zeigen, dass
immunsuppressive Medikamente zusétz-
lich zu GC bei TAK in den letzten Jah-
ren zunehmend angewendet werden und
dass analog zu dieser Entwicklung eine
Besserung der Prognose belegt ist. Hier-
unter wird eine Reduktion des Auftretens
neuer vaskuldrer Lasionen und des Re-
zidivrisikos berichtet [94, 173, 200]. Die
Empfehlung zum priméren Einsatz ei-
ner konventionellen immunsuppressiven
Therapie bei der TAK basiert daher auf
Fallserien und Kohortenstudien, publi-
zierte randomisiert kontrollierte Studien
liegen nicht vor [7].

Da es keine Zulassung fiir eine me-
dikamentdse Therapie bei TAK gibt, ist
formal jeder Einsatz einer Therapie mit
konventionellen Immunsuppressiva oder
Biologika bei TAK , Off-Label®

Konventionelle Immunsuppressiva
Drei kleine prospektive bzw. retrospek-
tive Fallserien (insgesamt 61 Erkrankte)
[87,152,246] und eine Metaanalyse aus 2
dieser Fallserien [60] berichten bei insge-
samt guter Vertréglichkeit iiber eine Re-
duktion der Krankheitsaktivitdt und ein
GC-einsparendes Potenzial unter Myco-
phenolat-Mofetil (MMF).

Hoffman et al. berichteten iiber eine
Remissionsrate von 81 % und eine deutli-
che Reduktion des Bedarfs an GC in einer
Open-label-Studie zu MTX (in Kombi-
nation mit GC) bei 16 an TAK Erkrankten
[113]. Im Rahmen einer kleinen, nicht
kontrollierten Studie wurde der Einsatz
einer Sequenzaus einer 3-monatigen ora-
len Cyclophosphamid-Therapie gefolgt
von einer Erhaltungstherapie mit wo-
chentlichem MTX untersucht [80]; fir
die Auswertung konnten 8 Fille heran-
gezogen werden, davon hatten 4 (50 %)
eine anhaltende Remission. Die Kurz-
und Langzeitdaten einer weiteren klei-
nen prospektiven Fallserie (n=15 Fal-
le) beschrieben eine hohe Remissionsra-
te (93 %), einen rezidivprophylaktischen



und GC-einsparenden Effekt und eine
akzeptable Vertraglichkeit von Lefluno-
mid 20 mg/Tag bei etwa 50 % der hiermit
behandelten an TAK Erkrankten [248,
250].

Eine kleine, ebenfalls nicht kontrol-
lierte Studie beschrieb eine Kontrolle der
entziindlichen Krankheitsaktivitit bei
guter Vertraglichkeit unter einer Kombi-
nationstherapie von GC und Azathioprin
bei TAK [262].

Eine aktuelle Sammlung von Fallseri-
enund eine Metaanalyse fassen die bis da-
to publizierten Fallserien zusammen mit
Hinweisen auf eine Effektivitit der unter-
suchten Substanzen MTX, AZA, MME,
CYC, Tacrolimus und Leflunomid [20,
179].

Biologika

Innerhalb des Publikationszeitraumes
der verwendeten Literatur liegen 2 ran-
domisierte, placebokontrollierte Studien
zum Einsatz von Biologika (TCZ und
Abatacept) bei TAK vor. Beide Studi-
en erreichten jedoch ihren primidren
Endpunkt nicht [145, 188]. Die Aba-
tacept-Studie wurde an insgesamt 34
an TAK Erkrankten durchgefiihrt, es
wurde - verglichen mit Placebo - kein
therapeutischer Effekt nachgewiesen. In
der Studie zu TCZ wurden insgesamt
36 Betroffene mit rezidivierender TAK
eingeschlossen und erhielten entweder
GC plus Placebo oder GC plus TCZ
162mg/Woche. Die zu Studienbeginn
individuell unterschiedliche GC-Dosis
wurde nach einem definierten Sche-
ma ab Woche 4 um 10% pro Woche
bis auf minimal 0,1 mg/kgKG reduziert;
der primire Endpunkt war die Zeit bis
zum ersten Rezidiv. Es zeigten sich in
dieser Studie ein Trend zur Reduktion
der Hazard Ratio (HR) fiir die Zeit bis
zum ersten Rezidiv, der knapp nicht
statistisch signifikant war, und ein eben-
falls nicht signifikanter Trend in der
Verbesserung einiger sekundérer End-
punkte in der Intention-to-treat-Gruppe
(eine als Sensitivititsanalyse durchge-
fihrte Auswertung der ,Per Protocol”
behandelten Gruppe ergab dagegen eine
statistisch gerade signifikante Reduktion
der HR fur die Zeit bis zum ersten Re-
zidiv). Zusitzliche Erfahrungen mit der
TCZ-Behandlung bei TAK liegen aus

prospektiven und retrospektiven, nicht
kontrollierten Fallserien mit tiberwie-
gend zuvor therapierefraktirem Verlauf
vor. In diesen Auswertungen wurde un-
ter Einsatz von TCZ eine Reduktion der
Krankheitsaktivitit und/oder des GC-
Bedarfs berichtet [1, 86, 173, 175, 187,
201, 259, 279].

Diverse Autoren berichten den er-
folgreichen Einsatz der TNF-Inhibitoren
Adalimumab, Etanercept und Infliximab
zur Behandlung der TAK in offenen,
nicht kontrollierten Studien und Fallse-
rien, wobei die meisten Fallberichte zum
Einsatz von Infliximab vorliegen [51, 94,
114,173,174,181,197,199, 201, 214,233,
240]. Kleine Fallserien berichten auch
iiber den erfolgreichen Einsatz von Go-
limumab und Certolizumab [198, 256].
Eine Metaanalyse von Barra et al. und
ein Review von Misra et al. bestitigen
den anzunehmenden GC-einsparenden
Effekt der Biologikatherapie aus den
Fallserien [20, 179].

Zwei grofSere Fallserien deuten darauf
hin, dass der rezidivprophylaktische Ef-
fekt durch eine Anti-IL-6R- oder Anti-
TNEF-Therapie (beieinem Teil der Behan-
delten kombiniert mit konventionellen
Immunsuppressiva) grofler sein konnte
als der durch konventionelle Immunsup-
pressiva [94, 173]. So war die Rate an
anhaltenden Remissionen in einer nor-
wegischen Kohortenstudie mitinsgesamt
97 Fillen in der Gruppe, die einen TNF-
Inhibitor erhielten, deutlich hoher als in
der Gruppe mitkonventionellen Immun-
suppressiva (42 vs. 20 %) [94].

Eine retrospektive Fallserie beschreibt
den Einsatz von Rituximab bei einer ge-
ringen Zahl Betroffener mit TAK (n=7)
und uneinheitlichem Ansprechen auf die
Therapie (Ansprechen bei n=3) [207].

In einer kleinen Serie von 3 Fillen und
einem Einzelfallbericht wurde die Effek-
tivitdt von Ustekinumab als GC-einspa-
rende Medikation bei TAK beschrieben
[258, 273].

Eine valide Evidenz aus kontrollier-
ten Studien, die eine bessere Wirksam-
keit von Biologika im Vergleich zu kon-
ventionellen Immunsuppressiva belegt,
existiert bis dato noch nicht. Unter Be-
riicksichtigung der bei dieser seltenen Er-
krankung zur Verfiigung stehenden ein-
geschriankten Evidenz stellen TNF-Inhi-

bitoren und TCZ eine Reservetherapie
bei therapierefraktirer TAK dar.

Andere Therapieformen

Zwei grofle doppelblinde randomisier-
te placebokontrollierte Studien beschrei-
ben den Einsatz von Curcumin und Res-
veratrol bei TAK [241, 245]. Aus den nur
sehr eingeschrinkt verfiigbaren Informa-
tionen zu Diagnosestellung, Komedika-
tion und Definition von Krankheitsakti-
vitdt und bei kurzer Nachbeobachtungs-
dauer lassen sich keine Therapieempfeh-
lungen fiir die Praxis ableiten.

6. Rezidivbehandlung

Empfehlung 6 (Starker Konsens)

Bei einem schweren Rezidiv einer Grof3-
geféaBvaskulitis soll erneut eine Gluko-
kortikoidtherapie begonnen bzw. eine
bestehende Glukokortikoidtherapie in-
tensiviert werden (Initialdosierung wie
bei einer neu diagnostizierten GroB3-
gefaBvaskulitis). Bei einem leichten
Rezidiv sollte die Glukokortikoiddosis
auf mindestens die letzte wirksame Do-
sis erhoht werden. Eine Glukokortikoid-
sparende Therapie sollte bei rezidi-
vierender Erkrankung begonnen oder
angepasst werden.

Je nach Rezidivdefinition entwickeln
biszu70 % deran RZA und TAK Erkrank-
ten unter einer GC-Monotherapie Rezi-
dive [50, 96, 105, 142, 154, 167, 200, 209,
219]. Im Sinne einer international ein-
heitlichen Nomenklatur verwenden wir
die Rezidivdefinition der aktuellen Emp-
fehlungen der EULAR zu GGV (@ Tab. 4;
[102]).

Hinweise auf eine zunehmende Akti-
vitit einer GGV konnen sein [142]:
== asymptomatischer Anstieg der Ent-

ziindungsparameter (ohne andere

Erkldrung),
= das (Wieder-)Auftreten krankheits-

spezifischer Symptome (bis hin

zum akuten Auftreten ischdmischer

Komplikationen) mit oder ohne

gleichzeitigen Anstieg der Entziin-

dungsparameter,
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== progrediente, auf eine fortbestehend
aktive Entziindung hindeutende
Befunde in der Bildgebung.

Kermani et al. beschrieben symptomati-
sche Rezidive bei RZA auch ohne Anstieg
von BSG oder CRPin21 % der Fille [132].
Die Daten der GiACTA-Studie zeigen
bei den mit Prednisolon (+ Placebo, also
nicht mit TCZ) behandelten Gruppen,
dass bei ca. einem Drittel der Rezidive
normale Entziindungsparameter vorlie-
gen. Parallel lagen bei {iber 50 % der Be-
troffenen erhohte Entziindungsparame-
ter vor, ohne dass ein klinisches Rezidiv
vorlag [254]. Einem asymptomatischen
Anstieg der BSG auf =40mm/h folgte
jedoch in 80% der Falle ein klinisches
Rezidiv in einer randomisierten, dop-
pelblinden, placebokontrollierten Studie
zum Effekt von MTX bei RZA [111].
Unter TCZ kommt es in der Regel nicht
(bzw. nur sehr selten) zu einem Anstieg
des CRP oder der BSG, dies gilt fiir GGV-
Rezidive wie auch andere entziindliche
Konstellationen, z.B. Infektionen [254].
Die Daten der GiACTA-Studie zeigten
auch, dass ein grofierer Teil der Rezidive
unter noch nicht beendeter Prednisolon-
Therapie auftrat (63 % der Rezidive in den
TCZ-Gruppen, 76 % der Rezidive in den
Placebogruppen) [254]. Autopsiestudien
und Verlaufsstudien zur Bildgebung so-
wie TAB zeigen, dass sich bei zahlreichen
Betroffenen mit GGV in klinischer Re-
mission noch entziindete Gefiflwinde in
Histopathologie oder Bildgebung nach-
weisen lassen (ausfithrliche Diskussion
dieser Daten im Abschnitt ,,Diagnostik®).

Nach einem Rezidiv einer GGV ver-
lingert sich in der Regel die Dauer der
GC-Therapie, woraus héhere kumulative
GC-Dosen resultieren [167].

Bei Auftreten eines Rezidivs oder ei-
ner chronisch aktiven Erkrankung be-
steht stets das Risiko erneuter vaskuli-
rer Komplikationen. Die Erhchung der
GC-Dosis (gefolgt von einer sukzessi-
ven Reduktion nach Normalisierung von
Symptomen und Entziindungsparame-
tern) und die Priifung einer Intensivie-
rung der immunsuppressiven Medika-
tion erfolgen daher bei jedem Rezidiv
abhingig von dessen Schweregrad.

Es gibt keine Studien, die speziell die
Therapie von Rezidiven bei GGV unter-
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suchten. Selbst bei grofieren Kohorten-
studien zu Rezidiven in der RZA fehlen
héufig detaillierte Informationen zur Be-
handlung desRezidivsbeziiglich GC-Do-
sis und Reduktion, Beginn der Gabe von
anderen Immunsuppressiva usw. [132,
142]. Die Protokolle zur Rezidivbehand-
lung unterscheiden sich zwischen den
kontrollierten Studien, und die heteroge-
nen Studiendesigns und Begleittherapien
erlauben keine belastbare Schlussfolge-
rung, welche der verschiedenen Strate-
gien die beste ist.

Bei rezidivierender GGV wird in der
Regel eine GC-einsparende Therapie in-
itiiert (falls nicht bereits bei Erstdiagnose
begonnen) und/oder eine bereits beste-
hende GC-einsparende Therapie ange-
passt (z. B. Dosissteigerung oder Umstel-
lung auf ein anderes Mittel).

Bisher gibt es keine randomisierten
kontrollierten Studien zur Rezidivthera-
pie bei GGV. Die GiIACTA-Studie um-
fasste 132 an RZA Erkrankte mit Krank-
heitsrezidiv, und TCZ war in dieser Si-
tuation der GC-Monotherapie tiberlegen
[253]. Nach Absetzen von TCZ lief§ sich
im zweiten Abschnitt der GIACTA-Stu-
die bei Rezidiven im Verlauf unter erneu-
tem Beginn einer TCZ-Therapie in Kom-
bination mit einer GC-Therapie wieder
eine Remission erreichen [252].

Alle3randomisiertkontrollierten Stu-
dienzu MTX bei RZA umfassten nur neu
diagnostizierte Erkrankungen. Eine Me-
taanalyse konnte zeigen, dass an RZA
Erkrankte, die MTX erhielten, ein um
50 % geringeres Risiko hatten, ein zwei-
tes Rezidiv zu entwickeln, was fiir eine
Wirksamkeit von MTX auch nach Eintre-
ten eines Rezidivs spricht. Andere Wirk-
stoffe wurden entweder nicht prospektiv
untersucht oder zeigten keine Anzeichen
fiir eine Wirksambkeit bei rezidivierender
RZA.

Bei trotz GC-Therapie und Einsatz
konventioneller Immunsuppressiva rezi-
divierender TAK besteht die Option (ge-
mafl Empfehlung 5), einen Wechsel auf
einen TNF-Inhibitor oder TCZ durch-
zufiihren.

7. Thrombozytenaggregations-
hemmer, Antikoagulanzien und
Statine

Empfehlung 7 (Konsens)

Thrombozytenaggregationshemmer,
Antikoagulanzien oder Statine sollten
nicht routinemagBig zur Behandlung von
GroRgefaBvaskulitiden angewendet
werden, sofern keine andere Indikation
dafiir besteht.

Wihrend 2 retrospektive Studien mit
insgesamt nur wenigen Ereignissen einen
protektiven Effekt vor ischdmischen
Komplikationen (ischamisch bedingte
Sehstorungen, Insult) bei an RZA Er-
krankten beschrieben, deren Medikation
Acetylsalicylsdure (ASS), andere Throm-
bozytenaggregationshemmer [149, 192]
oder orale Antikoagulanzien [149] ent-
hielt, konnte dieser Zusammenhang
in anderen retrospektiven Studien [22,
88, 189, 224] nicht gefunden werden.
Randomisiert kontrollierte Studien zum
Einsatz von ASS bei RZA sind nicht
verfiigbar [180]. Eine Metaanalyse von
6 retrospektiven Studien konnte kei-
nen protektiven Effekt einer bereits vor
Diagnose der RZA etablierten ASS-The-
rapie belegen. Bei Betroffenen mit bereits
bestehender RZA hatte die Kombina-
tion von ASS und GC einen allenfalls
marginalen protektiven Effekt ohne Er-
hohung des Blutungsrisikos [168]. In
einer retrospektiven Untersuchung hat-
ten kardiovaskulére Risikofaktoren und
die Einnahme von Thrombozytenag-
gregationshemmern hingegen keinen
Einfluss auf das Schlaganfallrisiko [93].

Aus den widerspriichlichen Daten ist
eine generelle Empfehlung fiir den Ein-
satz von ASS bei RZA nicht ableitbar, es
sei denn, hierfiir besteht eine andere In-
dikation (z.B. KHK, signifikante Gefaf3-
stenosen). Unter Wertung der eingangs
diskutierten Evidenz hat die EULAR ih-
re frithere Empfehlung, ASS als medika-
mentdse Prophylaxe ischamischer Kom-
plikationen bei RZA einzusetzen [183],
in der Auflage von 2019 revidiert [102].

In einer retrospektiven Studie bei TAK
wurde ein signifikanter prophylaktischer



Effekt vor ischdmischen Ereignissen fiir
ASS beschrieben [249].

Signifikante Gefafstenosen (auch
infolge einer GGV), ischamische Kom-
plikationen (oder ein hohes Risiko dafiir)
sowie kardiovaskulire Komorbidititen
wie Zustand nach Insult oder Myokard-
infarkt sind mogliche Konstellationen,
in denen eine Indikation fiir eine The-
rapie mit Thrombozytenaggregations-
hemmern vorliegen kann. Die begrenzte
Datenlage ist aber zur Festlegung einer
Empfehlung zu einem routineméfliigen
Einsatz bei allen an GGV Erkrankten
nicht ausreichend.

Kwon et al. beschrieben in einer retro-
spektiven Auswertung von 74 an TAK Er-
krankten eine Reduktion der Rezidivrate
bei denjenigen, die mit Statinen behan-
delt wurden [140]. Derzeit existiert keine
ausreichende Evidenz, die einen routine-
mafligen Einsatz von Statinen bei GGV
auflerhalb der zugelassenen Indikationen
rechtfertigt [82, 190, 210, 211].

Diese Empfehlung bezieht sich ledig-
lich auf die routinemiflige Behandlung
der GGV, schliefit aber den Einsatz von
Antikoagulanzien, Thrombozytenaggre-
gationshemmern und Statinen bei GGV
- wenn eine Indikation dafiir besteht -
selbstverstandlich nicht aus.

8. Verlaufskontrollen

Empfehlung 8 (starker Konsens)

An GroB3gefaBvaskulitiden Erkrankte
sollen regelmagig klinisch und labor-
chemisch iiberwacht werden.

Es sind keine Daten verfiigbar, auf de-
ren Boden sich optimale Intervalle fir
Langzeitverlaufskontrollen bei RZA oder
TAK festlegen lassen [7, 182]. In An-
betracht der hohen Rezidivrate und der
moglichen Folgen von rezidivbedingten
Gefdf3- und Organschiden sind engma-
schige Kontrollen, insbesondere zu Er-
krankungsbeginn tiblich (z. B. im ersten
Jahr alle 1 bis 3 Monate und danach alle
3 bis 6 Monate, bei rezidivfreier Remis-
sion evtl. jahrliche Nachsorge unter ge-
teilter Betreuung zwischen fachérztlicher
bzw. rheumatologischer und hausérztli-
cher Versorgung; konkrete Empfehlun-

gen lassen sich hier nicht durch Litera-
tur ausreichend belegen). Die Kontrollen
beinhalten zumindest eine klinische Be-
urteilung und die Messung von BSG und
CRP.

Da es zu spiten Rezidiven (auch wenn
bereits eine therapiefreie Remission er-
reicht werdenkonnte) kommen kannund
die Inzidenz von Aortenaneurysmen bei
der RZA nach 5 Jahren ab Diagnose zu-
nimmt [161], wird die Langzeitbeobach-
tung von Betroffenen mit RZA, die asym-
ptomatisch bleiben, auf individueller Ba-
sis geplant.

Der Stellenwert einer routineméf3i-
gen Bildgebung zur Aktivitdtsbewertung
bei an GGV Erkrankten in klinischer
und laborchemischer Remission ist ak-
tuell aufgrund der liickenhaften und
teilweise widerspriichlichen Datenlage
nicht ausreichend beurteilbar und kann
deshalb noch nicht in die Empfehlung
einflielen. Wie in den Empfehlungen
zur Bildgebung beschrieben, ist der indi-
viduelle Einsatz bildgebender Verfahren
zur Langzeitiiberwachung struktureller
Schiden méglich (z. B. CT-Angiographie
oder MR-Angiographie zur Detektion
von Aneurysmen der Aorta). Insbeson-
dere an RZA Erkrankte, bei denen zum
Zeitpunkt der Diagnose bildgebend eine
Beteiligung der extrakraniellen groflen
Gefifle nachgewiesen wurde, kommen
fir eine bildgebende Langzeitiiberwa-
chung der Aorta infrage [26, 32, 33].
Auf den nicht abschlielend geklirten
Stellenwert wiederholter Bildgebung zur
Erfassungentziindlicher Aktivitat wird in
den Empfehlungen zur Bildgebung néher
eingegangen. Um die Aussagekraft bild-
gebender Verfahren in der Verlaufsbeur-
teilung der entziindlichen Aktivitit von
GGV besser zu charakterisieren und ihre
Wertigkeit in der Steuerung immunsup-
pressiver Therapien zu definieren, sind
weitere prospektive Studien notwendig.

Die Intensitit der Langzeitbeobach-
tung bei der TAK richtet sich maf3geblich
nach den durch die Erkrankung entstan-
denen Gefifl- und Organschéiden (z.B.
aortale und kardiale Komplikationen, ze-
rebrale Durchblutungsstérung, Nieren-
arterienstenose) und wird folglich aufin-
dividueller Basis festgelegt.

9. Versorgung vaskularer
Komplikationen

Empfehlung 9 (Konsens)

An GroBgefaBvaskulitiden Erkrankte
mit GefaBkomplikationen sollten von
einem interdisziplindren Gefa8team
betreut werden. Erforderliche endo-
vaskuldre und operative GefaBeingriffe
sollten, wann immer maéglich, in Re-
mission der Vaskulitis erfolgen. Die
Entscheidung fiir spezifische Verfahren
sollte individuell und nach interdiszipli-
narer Abstimmung getroffen werden.
Bei gefaB3chirurgischen Eingriffen sollte
Gewebe zur histopathologischen Un-
tersuchung gewonnen werden. Nach
arteriellen Rekonstruktionen sollte eine
lebenslange Nachsorge erfolgen.

An RZA Erkrankte mit Beteiligung
der extrakraniellen Gefifle stellen eine
klinisch bedeutsame Subgruppe dar. Im
Vergleich zu an RZA mit rein kranieller
Manifestation Erkrankten sind diejeni-
gen mit Beteiligung der supraaortalen
Arterien (insbesondere A. axillaris) jtin-
ger, seltener von anhaltenden Sehstorun-
gen, jedoch haufiger von einer Polymyal-
gia rheumatica betroffen. Moglicherwei-
se ist die Beteiligung der extrakraniellen
Gefaf3e assoziiert mit haufigerem Auftre-
ten von Rezidiven und vaskuldren Kom-
plikationen [57, 75, 182, 186]. Insgesamt
sind die Berichte hierzu uneinheitlich, ei-
nige Autoren fanden keine Unterschiede
beziiglich des Outcomes [34].

Bei RZA ist die Inzidenz von Aorten-
aneurysmen/-dissektionen erhsht [77,
131]. An RZA Erkrankte mit aortalen
Manifestationen haben ein hoheres Ri-
siko einer Dilatation der Aorta und eine
gesteigerte, insbesondere kardiovaskuldr
bedingte Mortalitdt [26, 131]. Dies gilt
nicht fiir die RZA ohne Beteiligung der
Aorta oder mit isolierten Stenosen ihrer
grofen Abginge [131].

Bei der TAK stellen die morpholo-
gischen Verinderungen der Aorta und
ihrer groflen Abginge eine Hauptkom-
plikation dar [122, 242].

Rauchen scheint mit einem erhohten
Risiko fiir die Entwicklung von Steno-
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sen grofler Gefifle bei RZA und TAK
assoziiert zu sein [108, 131].

Bei der Behandlung ischdmischer
Komplikationen der GGV gilt, dass
die Indikation fiir revaskularisieren-
de Eingriffe zuriickhaltend zu stellen
ist, in der Regel beschrinkt auf or-
gan- oder extremititenbedrohende oder
die Lebensqualitt stark einschrinken-
de Durchblutungsstérungen [29, 170].
Fir viele Gefif3territorien sind prin-
zipiell sowohl endovaskuldre als auch
offen-chirurgische Verfahren einsetzbar.
Die Entscheidung fiir ein spezifisches
Verfahren erfolgt optimalerweise unter
Beriicksichtigung der Priferenz der an
GGV Erkrankten im interdisziplindren
Konsens. Wihrend das periprozedurale
Komplikationsrisiko bei offen-chirur-
gischen Gefifleingriffen hoher ist, ist
nach endovaskuldren Interventionen
eine deutlich hohere Rate von Rezidiv-
stenosen zu beobachten [29, 69, 204].

Ein weiterer Grundsatz ist, dass so-
wohl endovaskulire als auch offen-chir-
urgische Eingriffe, wann immer mog-
lich, erst nach eingetretener Remission
der Krankheitsaktivitit der GGV vorge-
nommen werden [170]. Es wurde gezeigt,
dass bei chirurgischen oder endovasku-
laren Interventionen bei TAK die Rate
an Komplikationen (z. B. Restenose, Not-
wendigkeit einer Reintervention, Throm-
bose, Ausbildung neuer stenotischer La-
sionen an anderer Stelle, Tod) erhéht ist,
wenn diese bei aktiv entziindlicher Er-
krankung durchgefiihrt werden [79, 95,
143, 222, 223]. Durch die Kombination
mit einer immunsuppressiven Therapie
lsstsich dielangfristige Durchgingigkeit
der behandelten Gefifle verbessern [29,
69, 134, 148, 158, 177]. Schwerwiegende
akute Durchblutungsstérungen (Aorten-
dissektion, Schlaganfall, akutes Koronar-
syndrom) konnen jedoch Notfalleingriffe
auch im floriden Stadium der GGV erfor-
derlich machen [29, 108, 134, 148, 204].

Nach jeder arteriellen Revaskularisa-
tion im Kontext einer GGV ist dauer-
haft eine regelmiflige, auch bildgebende
Nachsorge erforderlich.

Aortale Komplikationen

Die Aorta ist in bildgebenden Untersu-
chungen in mehr als 50 % der Fille einer
RZA beteiligt [25, 208]. Als Folge der
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chronischen aortalen Inflammation be-
steht ein erhohtes Risiko fiir dilatative
Veranderungen bis hin zu Aneurysmen
[26]. Aneurysmen der thorakalen Aorta
betreffen sowohlbeider RZA wieauch bei
TAK hidufig die Aorta ascendens mit der
Gefahr der Ausbildung einer Aortenklap-
peninsuffizienz und folglich einer Herz-
insuffizienz. Bei an RZA Erkrankten mit
aortalen Komplikationen ist das Morta-
litatsrisiko erhoht (insbesondere bedingt
durch Aneurysmarupturen und Aorten-
dissektionen) [26, 77, 131]. Moglicher-
weise zeigen Aneurysmen bei RZA eine
etwas raschere Wachstumstendenz (im
Mittel 1,5mm/Jahr) gegeniiber degene-
rativen Aneurysmen und dariiber hinaus
ein relevantes Risiko einer Dissektion be-
reits bei Diametern unter 5,0 cm.

Die TAK kann selten in Stenosen der
Aorta resultieren, dann typischerweise
im Bereich der Aorta thoracalis de-
scendens bzw. im thorakoabdominellen
Ubergang oder im viszeralen Segment
(Midaortic-Syndrom [MAS]). Im Lang-
zeitverlauf nach Diagnose einer TAK
kénnen ebenfalls in bis zu 10 % der Falle
Aneurysmen der Aorta auftreten, Aneu-
rysmarupturen stellen eine bedeutsame
Ursache der erhohten Mortalitit bei TAK
dar [50, 178].

Bei Fehlen spezifischer Daten fiir
das Management von Aneurysmen in-
folge GGV erfolgt die Therapie nach
den Grundsitzen der Behandlung her-
kémmlicher, degenerativer Aneurysmen
[74, 221]. Wahrend Pathologien der
Aorta descendens heute tiberwiegend
endovaskuldr behandelt werden, stel-
len Aneurysmen der Aorta ascendens
und des Aortenbogens nach wie vor
eine Domine der offenen Herzchirurgie
(Aortenersatz ggf. mit Aortenklappener-
satz oder -rekonstruktion) dar [74, 221].
Eine aktiv entziindliche bzw. unzurei-
chend kontrollierte Erkrankung kann im
Verlauf zu einer progredienten Aorten-
dilatation (im Anschlusssegment) bzw.
zu einer Klappen- oder Prothesendislo-
kation fithren [11, 171]. Alle aortalen
Eingriffe sollten daher, wann immer
moglich, nach Erreichen einer Remissi-
on der entziindlichen Aktivitit der GGV
erfolgen [4, 81, 171].

Stenosen aortaler Aste

GGV koénnen iiber die Ausbildung einer
myointimalen Hyperplasie durch Steno-
sen und Verschliisse der grofSen Gefifle
mitischamischen Komplikationen symp-
tomatisch werden [108].

Sowohl bei RZA als auch TAK be-
treffen ischdmische Symptome am héu-
figsten die oberen Extremititen (Arm-
claudicatio, sekundires Raynaud-Phi-
nomen, Pulsverlust und Blutdrucksei-
tendifferenz). Durch Kollateralisierung
ist einerseits die kritische Ischdmie der
oberen Extremititen sehr ungewohn-
lich, andererseits kann haufig durch die
alleinige medikamentése Therapie ei-
ne suffiziente Symptomkontrolle oder
gar Beschwerdefreiheit erzielt werden
[56, 58, 235]. Die Restenoseraten nach
Ballonangioplastie wie auch nach By-
passchirurgie im Bereich der typischen
Stenoselokalisation bei RZA (Aa. axil-
lares/brachiales) sind hingegen hoch
[29]. Bei Reverschliissen von arteriel-
len Rekonstruktionen im Bereich der
oberen Extremititen kann eine extre-
mititenbedrohende Ischidmie auftreten.
Endovaskuldre und offen chirurgische
Gefafleingriffe zur Verbesserung der
Armdurchblutung werden daher in der
Regel auf kurzstreckige ostiale Stenosen
der A. subclavia, wie sie bei der TAK
vorkommen, beschrankt [170].

Zerebrovaskuldre Symptome sind bei
der RZA meist durch Schlaganfille im
Bereich der vertebrobasildren Strombahn
bedingt (3% bis zu 7% der Fille) [89,
227]. Die Therapie erfolgt iiber die medi-
kamentose Behandlung der RZA hinaus
nach den allgemeinen Grundsitzen der
Therapie des ischamischen Schlagan-
falls. Bei der TAK dominieren hingegen
chronisch hdamodynamisch bedingte
Durchblutungsstérungen bei Obstrukti-
on mehrerer hirnversorgender Arterien.
Bei persistierender symptomatischer
zerebrovaskuldrer Insuffizienz trotz me-
dikamentoser Therapie stellt die Re-
vaskularisation eine Behandlungsoption
dar. Aufgrund der hiufig langstreckigen
und stark fibrotischen Verinderungen
ist der Einsatz endovaskuldrer Therapie-
verfahren (Ballonangioplastie mit oder
ohne Stentimplantation) nicht selten
limitiert und bleibt Féllen mit kurzstre-
ckigen Befunden (z.B. ostiale Stenosen)



bzw. mit hohem Operationsrisiko vor-
behalten [170]. Gemif3 retrospektiver
Studien weisen chirurgische Verfahren
(typischerweise aortokarotidaler oder
Subclavia-karotidaler Bypass) niedrigere
Restenoseraten auf als endovaskulére
Therapieverfahren, wenn auch ein rele-
vantes perioperatives Schlaganfallrisiko
besteht [126, 136, 158, 272].

Relevante  Nierenarterienstenosen
gelten als ungewohnliche Manifestation
der RZA, sind hingegen héufig (20-30 %
der Fille) beider TAK zu finden [50, 228].
Typischerweise sind sie am Abgang der
Nierenarterie lokalisiert und treten nicht
selten beidseitig auf. Bei einer Subgruppe
der TAK bestehen sie im Rahmen eines
MAS. Bilaterale Nierenarterienstenosen
und eine konsekutive Niereninsuffizienz
bei TAK sind mit einer schlechteren Pro-
gnose assoziiert [115]. Die Erkennung
der sekundiren Hypertonie und deren
Management sind héufig erheblich durch
begleitende Obstruktionen der Schul-
ter-Arm-Arterien erschwert mit falsch
niedrig gemessenen Blutdruckwerten an
den oberen Extremititen. Hier kann die
Bestimmung der systolischen Knochel-
arteriendruckwerte und des Knochel-
Arm-Index hilfreich sein. Bei trotz in-
tensiver antihypertensiver Therapie re-
fraktédrer arterieller Hypertonie, hyper-
toniebedingten ~ Organkomplikationen
(z.B. Linksherzinsuffizienz) oder Ver-

schlechterung der Nierenfunktion bzw.
Abnahme der Nierengrofle (ischamische
Nephropathie) besteht die Therapieop-
tion einer Revaskularisation hamodyna-
misch relevanter Nierenarterienstenosen
bei TAK. Die Beurteilung der himody-
namischen Relevanz von Nierenarterien-
stenosen erfolgt duplexsonographisch.
Die Evidenz fiir die Revaskularisation
von Nierenarterienstenosen infolge ei-
ner TAK beruht ausschlieSlich auf retro-
spektiven Fallserien. Eine Metaanalyse
zeigte ein erheblich hoheres Risiko fiir
Restenosen nach endovaskuldren Inter-
ventionen gegeniiber offen chirurgischer
Revaskularisation von Nierenarterien-
stenosen bei TAK [126]. Aufgrund der
geringeren Invasivitit wird meistens
primir eine endovaskuldre Therapie ein-
gesetzt. Eine Metaanalyse von Studien
zur endovaskuldren Therapie zeigte kei-
ne signifikanten Unterschiede beziiglich
des klinischen Outcomes bei Fillen, die
bei residualer Stenose/Dissektion mit-
tels Stentimplantation behandelt wur-
den, gegeniiber Fillen, die nur mittels
Ballonangioplastie behandelt wurden
[123]. Wenn eine Stentimplantation
erforderlich war, war im Verlauf die Res-
tenoserate erhoht [123]. Der potenzielle
Nutzen einer priméren Stentangioplastie
sowie des Einsatzes medikamentenbe-
schichteter Ballonkatheter bzw. Stents
oder Stentprothesen in der Reduktion

der Rezidivstenoserate bei Interventio-
nen der Nierenarterien bei TAK ist auf
Basis der verfiigbaren Datenlage nicht
abschliefend zu beurteilen. Im Falle
von klinisch relevanten Rezidivstenosen
scheinen nach aortorenaler Bypasschir-
urgie hohe Langzeitoffenheitsraten zu
bestehen [267]. Auch beim MAS ist
die chirurgische Revaskularisation mit
aortoaortalem/-biiliakalem Bypass bzw.
Interponat das Standardverfahren.

Die symptomatische Beteiligung der
Koronararterien und der Viszeralarterien
ist bei RZA und TAK selten. Die Versor-
gung der koronaren Beteiligung bei der
Revaskularisation der Koronararterien
bei TAK wurde in kleineren retrospek-
tiven Kohortenstudien untersucht. Die
Rate schwerwiegender kardialer Kompli-
kationen war bei perkutaner Koronarin-
tervention (PCI) signifikant hoher als bei
operativer Bypassversorgung [264, 275].
Dieser Zusammenhang lie3 sich insbe-
sondere nur bei aktiver inflammatori-
scher Erkrankung nachweisen, bei nicht
aktiv  inflammatorischer ~Erkrankung
zeigte sich jedoch kein Unterschied zwi-
schen Bypassoperation und PCI [264].

Die symptomatische Ischdmie der un-
teren Extremitdten ist bei den GGV sel-
ten, bei der TAK meist durch eine Aor-
tenpathologie (z.B. MAS) bedingt, bei
der RZA meist durch Obstruktionen der
femorokruralen Arterien mit typischer-

Tab.5 Tabellarische Darstellung der Einzelempfehlungen mit Konsensstérke. Starker Konsens: Zustimmung von >95 % der Stimmberechtigten auf

der Leitlinienkonferenz; Konsens: Zustimmung von >75 % der Stimmberechtigten auf der Leitlinienkonferenz

Nr Empfehlung Konsens-

starke

A Die Versorgung der an Gro3gefaBvaskulitiden Erkrankten soll auf einer gemeinsamen Entscheidung zwischen den Erkrankten ~ Starker
und Behandelnden unter Beriicksichtigung von Wirksamkeit, Sicherheit und Wirtschaftlichkeit beruhen. Konsens

B An GroBgefaBvaskulitiden Erkrankte sollten Zugang zu Informationen tber ihre Erkrankung, insbesondere zu den Auswirkun- Starker
gen der Gro3gefaBvaskulitiden, ihren wichtigsten Warnsymptomen und ihrer Behandlung (einschlieBlich behandlungsbeding-  Konsens
ter Komplikationen) erhalten sowie auf die Moglichkeit zur Teilnahme an Selbsthilfegruppen aufmerksam gemacht werden.

C Ziele der Behandlung sind die Verhinderung akuter und spater Komplikationen durch die GroBgefaBvaskulitiden bzw. durch Starker
die Toxizitat der medikamentésen Therapie, die Reduktion der Mortalitat sowie der Erhalt und die Verbesserung der Lebens- Konsens
qualitdt an GrogefaBvaskulitiden Erkrankter.

D An GroRgefaBvaskulitiden Erkrankte sollen auf durch die Behandlung beeinflusste (einschlielich kardiovaskularer) Komorbi- Starker
ditaten untersucht werden. Um das kardiovaskulare Risiko und behandlungsbedingte Komplikationen zu verringern, sollten Konsens
Lebensstilberatung und MaBnahmen der Pravention und medikamentdsen Prophylaxe angeboten werden.

1a Bei Verdacht auf eine Riesenzellarteriitis sollte umgehend eine Vorstellung bei einem auf die interdisziplinare Diagnostik und Starker
Therapie von Gro3gefdRvaskulitiden spezialisierten Team erfolgen. Auch bei Verdacht auf eine Takayasu-Arteriitis sollten Diag-  Konsens
nostik und Therapie durch ein spezialisiertes Team erfolgen, bei drohender ischamischer Komplikation ebenfalls umgehend.

1b Bei begriindetem Verdacht auf eine Riesenzellarteriitis soll umgehend eine Glukokortikoidtherapie begonnen werden. Nicht so- ~ Starker
fort zur Verfiigung stehende Diagnostik soll den Beginn einer Glukokortikoidtherapie bei Verdacht auf Riesenzellarteriitis nicht ~ Konsens

verzogern. Bestatigt sich der Verdacht auf das Vorliegen einer Riesenzellarteriitis nach abgeschlossener sorgfaltiger Abklarung
nicht, soll die begonnene Glukokortikoidtherapie unter Uberwachung rasch beendet werden.
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Tab.5 (Fortsetzung)
Nr Empfehlung Konsens-
starke
2a Die Basisdiagnostik bei Verdacht auf eine GroRgefavaskulitis soll eine gezielte Anamnese und eine griindliche klinische Unter-  Starker
suchung insbesondere der arteriellen GefaRe einschlieBen. Zudem soll eine Labordiagnostik einschlieBlich C-reaktiven Proteins  Konsens
und Blutsenkungsgeschwindigkeit erfolgen.

2b Die klinische Verdachtsdiagnose einer Gro3gefaBvaskulitis soll zeitnah durch bildgebende Verfahren oder histopathologisch Starker
gesichert werden. Insbesondere, wenn bereits eine Glukokortikoidtherapie begonnen wurde (z. B. bei begriindetem Verdacht ~ Konsens
auf Riesenzellarteriitis), sollte die Diagnostik wegen unter Therapie abnehmender Sensitivitét rasch vervollstandigt werden.

2c Grundsatzlich sollten bei der Auswahl der diagnostischen Verfahren die klinische Fragestellung (z. B. zu untersuchendes Ge- Starker
falareal) sowie standortspezifische Faktoren wie Verfligbarkeit und Untersuchererfahrung beriicksichtigt werden. Konsens

2d Bei unklaren oder negativen Befunden in Bildgebung oder Histologie, und fortbestehendem klinischem Verdacht sollte ein Starker
weiteres diagnostisches Verfahren eingesetzt werden. Konsens

2e Bei Verdacht auf eine pradominant kranielle Riesenzellarteriitis sollte die Ultraschalluntersuchung der Arteriae temporalesund  Starker
axillares die bildgebende Modalitdt der ersten Wahl darstellen. Alternativ kann die hochauflosende MRT eingesetzt werden. Bei  Konsens
Verdacht auf eine pradominant extrakranielle Beteiligung sollte die MRT/MR-Angiographie, PET-CT oder CT eingesetzt werden.

2f Zur Beurteilung einer zusétzlichen aortalen Beteiligung bei pradominant kranieller Riesenzellarteriitis kann die MRT, CT oder Starker
PET-CT eingesetzt werden. Konsens

29 Bei Verdacht auf Takayasu-Arteriitis sollte die MR-Angiographie als Methode der ersten Wahl eingesetzt werden. Alternativ Starker
kann eine PET/PET-CT, Sonographie oder CT-Angiographie durchgefiihrt werden. Konsens

2h Bei Verdacht auf eine kranielle Riesenzellarteriitis soll eine Temporalarterienbiopsie erfolgen, wenn eine aussagekraftige Bild- Starker
gebung nicht zur Verfiigung steht. Die Probenldnge einer Temporalarterienbiopsie sollte mindestens 1 cm betragen. Konsens

3a Bei Erstdiagnose einer aktiven Riesenzellarteriitis ohne Sehstérungen oder einer aktiven Takayasu-Arteriitis soll eine Glukokor-  Konsens
tikoidtherapie begonnen werden. Die Dosis sollte initial 40-60 mg Prednisolondquivalent taglich betragen.

3b Nach Erreichen einer Remission soll die Glukokortikoiddosis bei einer Glukokortikoidmonotherapie schrittweise reduziert wer- ~ Konsens
den. Es sollten etwa 10-15 mg (Riesenzellarteriitis)/15-20 mg (Takayasu-Arteriitis) Prednisolondquivalent taglich nach 3 Mona-
ten sowie <5 mg (Riesenzellarteriitis)/<10 mg (Takayasu-Arteriitis) taglich nach 1 Jahr erreicht werden.

3c Die Glukokortikoidreduktion sollte unter klinischen und laborchemischen Kontrollen individuell festgelegt werden. Als Ziel soll-  Konsens
te die individuell niedrigste effektive Glukokortikoiddosierung angestrebt werden einschlieBlich eines individuell gesteuerten
vollstandigen Ausschleichens der Glukokortikoide bei nach 1 Jahr anhaltender Remission.

3d Bei akutem Visusverlust oder einer Amaurosis fugax im Rahmen einer aktiven Riesenzellarteriitis (oder eines begriindeten Konsens
Riesenzellarteriitisverdachtes) sollte eine sofortige hoher dosierte Glukokortikoidpulstherapie mit 500-1000 mg Methylpredni-
solon intravenos taglich tiber 3 bis 5 Tage erfolgen.

43 Bei bestimmten an Riesenzellarteriitis Erkrankten (insbesondere refraktare oder rezidivierende Erkrankung, Vorhandensein von  Konsens
oder erhohtes Risiko fiir Glukokortikoid-assoziierte Folgeschaden) sollte nach individueller Abwéagung eine Glukokortikoid-ein-
sparende Therapie mit Tocilizumab durchgefiihrt werden. Methotrexat kann als Alternative eingesetzt werden.

4b Unter einer Therapie mit Tocilizumab bei Riesenzellarteriitis sollte eine schnellere Reduktion der Glukokortikoiddosis verglichen  Konsens
mit der Glukokortikoidmonotherapie erfolgen. Auch unter Therapie mit Methotrexat bei Riesenzellarteriitis sollte eine raschere
Glukokortikoiddosisreduktion angestrebt werden.

4c Bei anhaltender Remission bei der Riesenzellarteriitis sollte eine Deeskalation oder Beendigung der Glukokortikoid-einsparen-  Konsens
den Therapie erwogen werden.

5 An einer Takayasu-Arteriitis Erkrankte sollten zusatzlich zu Glukokortikoiden mit konventionellen Immunsuppressiva behandelt  Konsens
werden. Bei refraktaren, rezidivierenden oder Glukokortikoid-abh@ngigen Verldufen sollten Tumornekrosefaktor-alpha-Inhibi-
toren oder Tocilizumab erwogen werden.

6 Bei einem schweren Rezidiv einer Gro3gefaBvaskulitis soll erneut eine Glukokortikoidtherapie begonnen bzw. eine bestehende  Starker
Glukokortikoidtherapie intensiviert werden (Initialdosierung wie bei einer neu diagnostizierten Gro3gefa3vaskulitis). Bei einem  Konsens
leichten Rezidiv sollte die Glukokortikoiddosis auf mindestens die letzte wirksame Dosis erh6ht werden. Eine Glukokortikoid-
sparende Therapie sollte bei rezidivierender Erkrankung begonnen oder angepasst werden.

7 Thrombozytenaggregationshemmer, Antikoagulanzien oder Statine sollten nicht routinemafig zur Behandlung von Grof3ge- Konsens
falvaskulitiden angewendet werden, sofern keine andere Indikation dafiir besteht.

8 An GroRgefaBvaskulitiden Erkrankte sollen regelmaBig klinisch und laborchemisch tiberwacht werden. Starker

Konsens

9 An GroB3gefaBvaskulitiden Erkrankte mit GefaBkomplikationen sollten von einem interdisziplindren Gefa3team betreut werden. Konsens

Erforderliche endovaskuldre und operative GefaBeingriffe sollten, wann immer maglich, in Remission der Vaskulitis erfolgen.
Die Entscheidung fiir spezifische Verfahren sollte individuell und nach interdisziplindrer Abstimmung getroffen werden. Bei
gefalchirurgischen Eingriffen sollte Gewebe zur histopathologischen Untersuchung gewonnen werden. Nach arteriellen Re-
konstruktionen sollte eine lebenslange Nachsorge erfolgen.
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weise beidseitiger, rasch progredienter
Wadenclaudicatio. An RZA Erkrankte,
bei denen die medikamentése Therapie
im Stadium der Claudicatio intermittens
begonnen wird, werden haufig unter al-
leiniger medikamentéser Therapie und
Gehtraining beschwerdefrei. Bei Diagno-
se im Stadium der kritischen Extremi-
tatenischdmie liegen haufig langstrecki-
ge femorokrurale Obstruktionen vor, die
zusitzlich zur Immunsuppression eine
operative Revaskularisation (kniegelenk-
iiberschreitende Bypasschirurgie) erfor-
dern [58, 130].

Tabellarische Darstellung der
Einzelempfehlungen

Tabellarische Darstellung der Einzelemp-
fehlungen s. @ Tab. 5.
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