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Professeur ALBAREDE Jean-Louis
Professeur CONTE Jean
Professeur MURAT

Professeur MANELFE Claude
Professeur LOUVET P.

Professeur SARRAMON Jean-Pierre
Professeur CARATERO Claude
Professeur GUIRAUD-CHAUMEIL Bernard
Professeur COSTAGLIOLA Michel
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Professeur MAZIERES Bernard
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RIBAUT Louis
ARLET Jacques
RIBET André
MONRQZIES M.
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FABRE Jean
DUCOS Jean
LACOMME Yves
COTONAT Jean
DAVID Jean-Frédéric

Mme DIDIER Jacqueline
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REGNIER Claude
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REGIS Henri

ARBUS Louis

PUJOL Michel
ROCHICCIOLI Pierre
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VALDIGUIE Pierre
BOUNHOURE Jean-Paul
CARTON Michel
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HOFF Jean

REME Jean-Michel
FAUVEL Jean-Mare
FREXINOS Jacques
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BARRET André
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Classe Exceptionnelle et 1ére classe

ADOUE Daniel (CE)
AMAR Jacques

ATTAL Michel (C.E)
AVET-LOISEAU Herve
BIRMES Philippe
BLANCHER Antoine
BONNEVIALLE Paul
BOSSAVY Jean-Pierre
BRASSAT David
BROUSSET Pierre (C.E)
CARRIE Didier (C.E)
CHAP Hugues (C.E)
CHAUVEAU Dominique
CHOLLET Francois (C.E)
CLANET Michel (C.E)
DAHAN Marcel (C.E)
DEGUINE Olivier
DUCOMMUN Bernard
FERRIERES Jean
FOURCADE Olivier
IZOPET Jacques (C.E)
Mme LAMANT Laurence

M. LANG Thierry (C.E)

M. LANGIN Dominique

M. LAUQUE Dominigue (C E)
M. LIBLAU Roland (C.E)

M. MALAVAUD Bemard

M. MANSAT Pierre
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. MARCHOU Bruno

. MAZIERES Julien

. MOLINIER Laurent

. MONTASTRUC Jean-Louis (C.E)
Mme MOYAL Elisabeth
Mme NOURHASHEMI Fatemeh (C_E)
OLIVES Jean-Pierre (C.E)
OSWALD Eric
PARIENTE Jérémie
PARINAUD Jean
PAUL Carle
PAYQUX Pierre
PERRET Bertrand (C.E)
RASCOL Olivier
RECHER Christian
RISCHMANN Pascal (C.E)
RIVIERE Daniel (C.E)
SALES DE GAUZY Jérome
SALLES Jean-Pierre
SANS Nicolas
SERRE Guy (C_E)
TELMON Norbert
VINEL Jean-Pierre (C E)
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P.U. Médecine générale
M. OUSTRIC Stéphane

Meédecine Inteme, Gériatrie
Thérapeutique

Hématologie

Hématologie, transfusion
Psychiatrie

Immunologie (option Biologique)
Chirurgie Orthopédique et Traumatologie.
Chirurgie Vasculaire

Neurologie

Anatomie pathologique
Cardiologie

Biochimie

Néphrologie

Neurologie

Neurologie

Chirurgie Thoracique et Cardiaque
Oto-rhino-laryngologie
Cancérologie

Epidémiclogie, Santé Publique
Anesthésiologie
Bactériologie-Virologie
Anatomie Pathologique
Biostatistiques et Informatique Médicale
Nutrition

Médecine Interne

Immunologie

Urologie

Chirurgie Orthopédique
Maladies Infectieuses
Pneumologie

Epidémiologie, Santé Publique
Pharmacologie

Cancérologie

Gériatrie

Pédiatrie

Bactériologie-Virologie
Neurologie

Biol. Du Dévelop. et de la Reprod.
Dermatologie

Biophysique

Biochimie

Pharmacalogie

Hématologie

Urologie

Physiologie

Chirurgie Infantile

Pédiatrie

Radiologie

Biologie Cellulaire

Médecine Légale

Hépato-Gastro-Entérologie

Médecine Générale

Mme BEYNE-RAUZY Odile
M. BROUCHET Laurent

M. BUREAU Christophe

M. CALVAS Patrick

M. CARRERE Nicolas
Mme CASPER Charlotte
M. CHAIX Yves

Mme CHARPENTIER Sandrine

COGNARD Christophe
DE BOISSEZON Xavier
FOURNIE Bemard
FOURNIE Pierre
GAME Xavier
GEERAERTS Thomas
LAROCHE Michel
LAUWERS Frédéric
LEOBON Bertrand
LOPEZ Raphael
MARX Mathieu

MAS Emmanuel
OLIVOT Jean-Marc
PARANT Olivier
PATHAK Atul
PAYRASTRE Bernard
PERON Jean-Marie
PORTIER Guillaume
RONCALLI Jérome
Mme SAVAGNER Frédérique
Mme SELVES Janick

M. SOL Jean-Christophe
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P.U. Médecine générale
M. MESTHE Pierre

P.A Médecine générale
POUTRAIN Jean-Christophe

Doyen : D. CARRIE

P.U.-P.H.
2éme classe

Médecine Inteme

Chirurgie thoracique et cardio-vascul
Hépato-Gastro-Entéro

Génétique

Chirurgie Générale

Pédiatrie

Pédiatrie

Thérapeutique, med. d’'urgence, addict
Neuroradiologie

Meédecine Physique et Réadapt Fonct
Rhumatologie

Ophtalmologie

Urologie

Anesthésiologie et réanimation
Rhumatologie

Anatomie

Chirurgie Thoracique et Cardiaque
Chirurgie maxillo-faciale et stomatologie
Oto-rhino-laryngologie

Pédiatrie

Neurologie

Gynécologie Obstétrique
Pharmacologie

Hématologie
Hépato-Gastro-Entérologie

Chirurgie Digestive

Cardiologie

Biochimie et biologie moléculaire
Anatomie et cytologie pathologiques
Neurochirurgie

Médecine Générale

Médecine Générale
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Classe Exceptionnelle et 1ére classe 2éme classe
M. ACAR Philippe Pédiatrie M. ACCADBLED Franck Chirurgie Infantile
M. ALRIC Laurent Médecine Interne M. ARBUS Christophe Psychiatrie
Mme ANDRIEU Sandrine Epidémiologie M. BERRY Antoine Parasitologie
M. ARLET Philippe (C.E) Médecine Interne M. BONNEVILLE Fabrice Radiologie
M. ARNAL Jean-Francois Physiologie M. BOUNES Vincent Meédecine d'urgence
Mme BERRY Isabelle (C.E) Biophysique Mme BOURNET Barbara Gastro-entérologie
M. BOUTAULT Franck (C.E) Chirurgie Maxillo-Faciale et Stomatologie M. CHAUFOUR Xavier Chirurgie Vasculaire
M. BUJAN Louis (C. E) Urologie-Andrologie M. CHAYNES Patrick Anatomie
Mme BURA-RIVIERE Alessandra Médecine Vasculaire M. DECRAMER Stéphane Pédiatrie
M. BUSCAIL Louis Hépato-Gastro-Entérologie M. DELOBEL Pierre Maladies Infectieuses
M. CANTAGREL Alain (C.E) Rhumatologie Mme DULY-BOUHANICK Beéatrice Thérapeutique
M. CARON Philippe (C.E) Endocrinologie M. FRANCHITTO Nicolas Addictologie
M. CHIRON Philippe (C.E) Chirurgie Orthopédique et Traumatologie M. GALINIER Philippe Chirurgie Infantile
M. CONSTANTIN Armaud Rhumatologie M. GARRIDO-STOWHAS Ignacio Chirurgie Plastique
M. COURBON Frédéric Biophysique Mme GOMEZ-BROUCHET Anne-Muriel Anatomie Pathologique
Mme COURTADE SAIDI Monique Histologie Embryologie M. HUYGHE Eric Urologie
M. DAMBRIN Camille Chirurgie Thoracique et Cardiovasculaire M. LAFFOSSE Jean-Michel Chirurgie Orthopédique et Traumatologie
M. DELABESSE Eric Hématologie Mme LAPRIE Anne Radiothérapie
Mme DELISLE Marie-Bernadette (C.E) Anatomie Pathologie M. LEGUEVAQUE Pierre Chirurgie Générale et Gynécologique
M. DELORD Jean-Pierre Cancérologie M. MARCHEIX Bertrand Chirurgie thoracique et cardiovasculaire
M. DIDIER Alain (C.E) Pneumologie M. MAURY Jean-Philippe Cardiologie
M. ELBAZ Meyer Cardiologie Mme MAZEREEUW Juliette Dermatologie
M. GALINIER Michel Cardiologie M. MEYER Nicolas Dermatologie
M. GLOCK Yves (C.E) Chirurgie Cardio-Vasculaire M. MUSCARI Fabrice Chirurgie Digestive
M. GOURDY Pierre Endocrinologie M. OTAL Philippe Radiologie
M. GRAND Alain (C E) Epidémiologie. Eco. de la Sante et Prévention M. ROUX Franck-Emmanuel Neurochirurgie
M. GROLLEAU RAOUX Jean-Louis Chirurgie plastique Mme SOTO-MARTIN Maria-Eugénia Geériatrie et biologie du vieillissement
Mme GUIMBAUD Rosine Cancérologie M. TACK Ivan Physiologie
Mme HANAIRE Hélene (C.E) Endocrinologie M. VERGEZ Sébastien Oto-rhino-laryngologie
M. KAMAR Nassim Néphrologie M. YSEBAERT Loic Hématologie
M. LARRUE Vincent Neurologie
M. LAURENT Guy (C.E) Hématologie
M. LEVADE Thierry (C.E) Biochimie
M. MALECAZE Francois (C E) Ophtalmologie
M. MARQUE Philippe Médecine Physique et Réadapiation
Mme MARTY Nicole Bactériologie Virologie Hygiéne
M. MASSIP Patrice (C.E) Maladies Infectieuses
M. MINVILLE Vincent Anesthésiologie Réanimation
M. RAYNAUD Jean-Philippe (C.E) Psychiatrie Infantile
M. RITZ Patrick Nutrition
M. ROCHE Henri (C.E) Cancérologie
M. ROLLAND Yves Gériatrie
M. ROUGE Daniel (C.E) Médecine Légale
M. ROUSSEAU Hervé (C E) Radiologie
M. SAILLER Laurent Médecine Interne
M. SCHMITT Laurent (C.E) Psychiatrie
M. SENARD Jean-Michel Pharmacologie
M. SERRANO Elie (C.E) Oto-rhino-laryngologie
M. SOULAT Jean-Marc Médecine du Travail
M. SOULIE Michel (C.E) Urologie
M. SUC Bertrand Chirurgie Digestive
Mme TAUBER Marie-Thérése (C.E) Pediatrie
Mme URO-COSTE Emmanuelle Anatomie Pathologique
M. VAYSSIERE Christophe Gynécologie Obstétrique
M. VELLAS Bruno (C.E) Gériatrie
Professeur Associé de Médecine Générale Professeur Associé en O.R.L
Pr STILLMUNKES André Pr WOISARD Virginie



M. HAMDI Safouane
Mme HITZEL Anne
M. IRIART Xavier
Mme JONCA Nathalie

M. KIRZIN Sylvain

Mme LAPEYRE-MESTRE Maryse
M. LAURENT Camille

M. LHERMUSIER Thibault

Mme MONTASTIER Emilie

M. MONTOYA Richard

Mme MOREAU Marion

Mme NOGUEIRA M.L.

M. PILLARD Fabien

Mme PUISSANT Bénédicte
Mme RAYMOND Stéphanie
Mme SABOURDY Frédérique
Mme SAUNE Karine

M. SILVA SIFONTES Stein

M. SOLER Vincent

M. TAFANI Jean-André

M. TREINER Emmanuel

Mme TREMOLLIERES Florence
Mme VAYSSE Charlotte

Biochimie

Biophysique

Parasitologie et mycologie
Biologie cellulaire
Chirurgie générale
Pharmacologie

Anatomie Pathologique
Cardiologie

Nutrition

Physiologie

Physiologie

Biologie Cellulaire
Physiologie

Immunologie
Bactériologie Virologie Hygiéne
Biochimie

Bactériologie Virologie
Réanimation
Ophtalmologie
Biophysique

Immunologie

Biologie du développement

Cancérologie

M.C.U. Médecine générale

M. BRILLAC Thierry

Mme GALINIER Anne
Mme GARDETTE Virginie
M. GASQ David

Mme GRARE Marion

Mme GUILBEAU-FRUGIER Céline
Mme GUYONNET Sophie

M. HERIN Fabrice

Mme INGUENEAU Cécile

M. LAIREZ Olivier

M. LEANDRI Roger

M. LEPAGE Benoit

Mme MAUPAS Francoise

M. MIEUSSET Roger

Mme NASR Nathalie

Mme PERIQUET Brigitte
Mme PRADDAUDE Francoise
M. RIMAILHO Jacques

M. RONGIERES Michel

Mme SOMMET Agnés

Mme VALLET Marion

M. VERGEZ Francois

Mme VEZZOSI Delphine

Nutrition

Epidémiologie

Physiologie

Bacténologie Virologie Hygiéne
Anatomie Pathologique

Nutrition

Médecine et santé au travail

Biochimie

Biophysique et médecine nucléaire
Biologie du dével. et de la reproduction
Biostatistiques et Informatique médicale
Biochimie

Biologie du dével. et de la reproduction
Neurologie

Nutrition

Physiologie

Anatomie et Chirurgie Générale
Anatomie - Chirurgie orthopédique
Pharmacologie

Physiologie

Hématologie

Endocrinologie

M.C.U. Médecine générale

M. BISMUTH Michel

M. BISMUTH Serge

Mme ROUGE-BUGAT Marie-Eve
Mme ESCOURROU Brigitte

Maitres de Conférences Associés de Médecine Générale

Dr ABITTEBOUL Yves

Dr CHICOULAA Bruno

Dr IRI-DELAHAYE Motoko
Dr FREYENS Anne

Dr BOYER Pierre
Dr ANE Serge
Dr BIREBENT Jordan

Médecine Générale
Médecine Générale
Médecine Générale
Médecine Générale
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« Si vous écoutez attentivement le patient, il vous donnera le diagnostic ...»

William Osler
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Introduction

L’artérite a cellules géantes (ACG), également appelée « maladie de Horton », est une
vascularite granulomateuse non nécrosante des artéres de gros et moyen calibres d’étiologie
indéterminée. Cette maladie, rare mais pas exceptionnelle, touche les personnes agées de
plus de 50 ans, majoritairement les femmes (ratio 1:3) avec une incidence augmentant avec
I’age (1-4). L'incidence varie selon les pays, avec un gradient décroissant nord sud en
Europe. En France, 'incidence a été estimée a 9.4 pour 100 000 habitants de plus de 50 ans
(5). La premiere description clinique de I’ACG a été présentée par Hutchinson en 1890 (6). Il
fallut attendre 1934 pour qu’elle soit décrite par Horton (7). Seuls les francais utilisent la
terminologie « maladie de Horton », il a été récemment proposé de renoncer a cette

appellation pour celle d'artérite a cellule géante.

Du fait d’'une atteinte préférentielle de la vascularite pour les arteres de la téte, 'ACG
se manifeste typiquement par des céphalées inhabituelles, persistantes, associées a une
altération de I'état général pouvant étre fébrile. Une pseudo-polyarthrite rhizomélique (PPR)
peut s'y associer dans 40 a 60% des cas (8—10). Elle se manifeste par des douleurs
rhumatismales atypiques des ceintures scapulaire et pelvienne. La vascularite peut entrainer
une occlusion vasculaire et étre a I'origine de complications ischémiques. Ces phénoménes
d'ischémies peuvent se révéler par des douleurs de claudication au niveau de la machoire ou
des membres, par des troubles visuels transitoires ou permanents et rarement par des
nécroses de la langue ou du scalp. En I'absence de traitement, I'ACG engage le pronostic
visuel a court terme : environ 8% des patients atteints ont une cécité monoculaire a 6 mois
et 0.7% une cécité binoculaire (11,12). Les neuropathies optiques ischémiques et occlusions

de l'artere centrale de la rétine, révélant I'atteinte ophtalmologique de I’ACG, s'observent
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quasi exclusivement avant l'instauration du traitement (12). Les complications
ophtalmologiques, vasculaires cérébrales et les atteintes aortiques séveres font la gravité de
la maladie. En dehors de la présence d'une atteinte aortique sévéere, I'espérance de vie n'est
pas réduite au cours de I'ACG (13,14), mais la maladie s'accompagne d’'une morbidité
cardiovasculaire accrue a moyen et long terme (13,15). En particulier, les patients atteints
d’une ACG sont plus a risque de développer des anévrysmes et des dissections aortiques que
la population générale (16—18). Des études de cohorte estiment I'incidence des anévrysmes

et/ou des dissections aortiques a 19 pour 1000 personnes-années (17,19).

Le diagnostic est fortement suspecté devant I'association des symptémes cliniques a
un syndrome inflammatoire biologique persistant. Seulement 4% des patients avec une ACG
confirmée ont une vitesse de sédimentation (VS) et une C-protéine réactive (CRP) normales
(20). Il n"existe cependant pas de marqueur biologique spécifique de I’ACG. La découverte
d’une aortite ou d’une artérite des branches de l'aorte peut faire suspecter une ACG ou
aider a son diagnostic. La fréquence de 'aortite au diagnostic d’ACG a surtout été évaluée
par I'angio-tomodensitométrie (TDM), I'angio-IRM (imagerie par résonnance magnétique) et
par la tomographie a émission de positons (TEP). Sa fréquence, en angio-TDM ou angio-IRM,
varie entre 33 % et 65 % (18,21,22). Selon deux méta-analyses la sensibilité de la mise en
évidence d’une aorto-artérite par la TEP au diagnostic d’ACG est de 80 % (23) et 90 % (24)

pour une spécificité de respectivement 89 % et 98 %.

Le diagnostic est confirmé par la présence de lésions spécifiques sur une biopsie de
I'artére temporale (BAT). L’association d’un infiltrat inflammatoire de la média a la présence
de cellules géantes et d’'une fragmentation de la limitante élastique interne peut étre

considérée comme caractéristique d’'une ACG (25). La présence de granulomes et de cellules
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géantes a la jonction intima-média peut s’observer dans environ 50% des cas (26,27).
Cependant, la biopsie peut étre normale dans 11 a 35% des cas, du fait d’'une atteinte
segmentaire et focale et des différences de définitions cliniques et histologiques
(1,10,28,29). Dans la classification de I’American College of Rheumatolgy (ACR) la positivité
de la BAT représente un critére parmi d’autres (30). Ces critéres permettent de différencier
une ACG d’une autre vascularite systémique avec une bonne sensibilité (94 %) et une bonne
spécificité (91 %) mais ne peuvent pas étre appliqués pour le diagnostic positif de ’'ACG. Ces
critéeres imposent en effet la présence de manifestations céphaliques (céphalées
d’apparition récente, anomalie a I’'examen clinique de I'artere temporale ou BAT positive)
mais n’incluent pas la présence d’une aortite ou d’une atteinte ophtalmologique typique. En
pratique, de nombreux patients ayant une aortite isolée au-dela de 5 ans sont considérés
comme ayant une aortite liée a une ACG, méme s’ils ne remplissent pas les critéres ACR.
Cependant, 'aortite isolée du sujet agé n’est pas clairement identifiée comme une variante
de 'ACG (31). En I'absence de vascularite documentée, la classification d’'une maladie en
ACG est parfois problématique. Elle ne peut étre discutée qu’en incluant des éléments de

réponse au traitement et d’évolution au cours du suivi (32).

La corticothérapie prolongée est le traitement de référence historique de I’ACG. Elle
permet une régression rapide et totale en quelques heures a quelques jours des
manifestations cliniques et prévient remarquablement la survenue des complications
ischémiques. La posologie initiale pour traiter une ACG varie de 0,5 mg/kg/j a 1 mg/kg/j
d’équivalent prednisone (32—34) en fonction de la gravité du tableau clinique. La dose
initiale est maintenue 2 a 4 semaines avant d’entamer une décroissance initialement rapide
pour atteindre 15 a 20mg a 3 mois, puis 7,5 a 10 mg a 6 mois et devient plus lente ensuite,

permettant fréquemment un sevrage sur 12 a 18 mois. Un sevrage apres seulement 6 mois
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de traitement s’accompagne de rechutes chez 77 % des patients a 1 an (35). Un traitement
au long cours par corticoides s’"accompagne de nombreux effets secondaires parfois séveres
(hypertension artérielle, diabéte, glaucome, cataracte, immunodépression, ostéoporose,
fractures, dépression..) (34). La corticothérapie prolongée au cours de I'ACG est
responsable d’une morbidité significative : dans I'étude de Proven, 86% des patients

présentent au moins un effet indésirable avec un suivi de 10 ans (34).

Il persiste de nombreuses incertitudes concernant la prise en charge optimale d’une
ACG. La durée médiane du traitement est de |'ordre de 24 mois dans des études de cohortes
observationnelles avec de nombreux patients ayant un traitement plus prolongé, et souvent
de plusieurs années (9,34,36). Les recommandations francaises s’accordent sur la recherche
systématique d’un sevrage thérapeutique, aprés 18 a 24 mois de traitement (32). Cependant
26 a 62% des patients présentent des rechutes lors de la décroissance et 10 a 18 % apres
I'arrét de la corticothérapie (36-38). De fait, de nombreux patients gardent une
corticothérapie pendant plus de deux ans (34,39). Dans I'étude de Restuccia et al. de 2017
(9), seulement 56% des patients atteignent un sevrage prolongé avec un suivi médian de 84
mois, témoignant de l'existence d’un sous-groupe de patients ayant une maladie plus
résistante. Peu d’études décrivent spécifiquement le devenir des patients au-dela de 2 ans
en utilisant des modeles de survie prenant comme date de référence le début de la
corticothérapie. Alba et al. retrouvent avec la méthode de Kaplan Meier, un taux de sevrage
a 5 ans d’environ 60% chez les patients n’ayant pas rechuté et 40% chez les patients
présentant des rechutes (40). En analyse de survie, Muratore et Kermani (13,41) retrouvent
un taux de sevrage a 5 ans d’environ 60% chez des patients ayant une ACG confirmée par
biopsie, et de 48% chez les patients ayant une vascularite des gros vaisseaux confirmée par

imagerie. Aucune étude n’a décrit la possibilité du sevrage au-dela de la deuxiéme année de
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traitement, en prenant comme date de référence le 24~ mois. En dehors des complications
aortiques qui sont relativement bien étudiées, nous avons peu d’informations sur les

complications de la maladie et du traitement au-dela de 2 ans.

La proportion importante de patients présentant des complications de la
corticothérapie et de patients non sevrés a long terme conduit depuis longtemps a
rechercher des médicaments d'épargne cortisonique. L'utilisation du méthotrexate en
traitement adjuvant a fait I'objet de trois essais thérapeutiques randomisés contre un
placebo (35,42,43) et de deux méta-analyses (44,45). Selon la méta-analyse de Mabhr et al.
(44), 'administration orale de méthotrexate a la posologie de 7,5 a 15 mg/semaine réduit a
la fois le risque de rechutes et la dose cumulée de corticoides. D’autres
immunosuppresseurs ou immunomodulateurs (dapsone, azatioprine, anti-TNF, ciclosporine,
hydroxychloroquine) ont été évalués au cours de I’ACG, avec des résultats négatifs ou peu
robustes (45-51). L'avénement des thérapies ciblées a soulevé la question de leur intérét
dans le traitement de I'ACG en prévention des rechutes et/ou a visée d’épargne
cortisonique. Le tocilizumab est actuellement la biothérapie la plus prometteuse : son
efficacité est spectaculaire sur les parameétres biologiques inflammatoires et tres
encourageante sur les criteres de jugement cliniques (52,53). Stone et al. (53) ont
récemment publiés les données de I'étude de phase 3 GIACTA, mettant en évidence une
rémission a 52 semaines chez 56% des patients traités par tocilizumab de maniere
hebdomadaire associé a une corticothérapie de 26 semaines, versus 14% des patients traités
26 semaines par corticoides seuls avec un profil de tolérance similaire. Les effets indésirables
du tocilizumab (notamment infectieux, hématologiques, hépatiques et digestifs) doivent
inciter a la prudence en attendant les résultats de suivi au long terme des essais

thérapeutiques et des études de « vraie vie ». En effet, I'étude rétrospective de Régent et al.
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(54) fait état, en pratique clinigue, de données plus préoccupantes sur la tolérance du
tocilizumab que celles des essais cliniques. L'efficacité au long cours et la sécurité d’emploi

de ce traitement dans I’ACG sont encore en cours d’évaluation.

Des facteurs prédictifs de cortico-dépendance doivent étre identifiés pour
déterminer les patients qui pourraient bénéficier de ces traitements. Jusqu’a présent, seules
guelques études évaluent les facteurs prédictifs de rechute ou de sevrage (8,9,36,37,40).
Pour Alba et al. (40), les patients ayant une PPR, une hyperesthésie du cuir chevelu ou une
importante réponse inflammatoire initiale présenteraient plus souvent des rechutes tandis
gue pour Martinez-Lado et al. (37), les patients faisant des rechutes seraient davantage
anémiés au diagnostic. Restuccia et al. (9) retrouvent une association négative entre la
possibilité de sevrage et la présence d’une PPR, et positive entre la possibilité de sevrage et
le taux d’hémoglobine. L'identification de facteurs prédictifs de sevrage au-dela de deux ans
pourrait aider a optimiser les stratégies thérapeutiques et a maximiser le rapport entre les

bénéfices, le colt et les risques.

Notre étude a pour but de décrire I'évolution des patients traités pour une ACG au-
dela de deux ans de suivi, afin de fournir une aide a la décision thérapeutique pour les
patients encore traités a ce terme. Nous nous sommes intéressés aux possibilités de sevrage
prolongé, a la survenue d’effets indésirables médicalement significatifs et avons recherché

des marqueurs associés au sevrage a long terme.
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Méthodologie

1. Etude de cohorte historique bi-centrique

Nous avons réalisé une étude de cohorte rétrospective observationnelle au Centre
Hospitalier Universitaire (CHU) de Toulouse et a I’'Hopital Joseph Ducuing chez les patients
atteints d’une ACG diagnostiquée entre le 1 janvier 2008 et le 30 juin 2012. Pour cela nous
avons analysé tous les dossiers médicaux des patients ayant eu une biopsie de l'artére
temporale (BAT) examinée au laboratoire d’anatomopathologie du CHU de Toulouse entre le
01 janvier 2008 et 30 juin 2012 et des patients précédemment inclus dans la base de
données existante du service de recherche interne du CHU de Purpan mise en place par le Pr
Sailler. Nous avons inclus les patients atteints d’une ACG ayant une BAT positive ou des
symptomes évocateurs d’ACG associés a une aortite apres 50 ans, ou répondant a 3 critéres
sur 5 de I’ACR de 1990 (30). Ces critéres sont : la présence de céphalées récentes et rebelles,
une vitesse de sédimentation (VS) supérieure a 50mm a la premiére heure, une anomalie
clinique des artéres temporales, un age de plus de 50 ans et des anomalies évocatrices de la
BAT(30). Parmi ceux qui avaient seulement deux critéres ACR, nous avons inclus les patients
ayant une atteinte ophtalmologique typique telle que la névrite optique ischémique
antérieure aigiie (NOIAA) artéritique en l'absence de diagnostic alternatif, ainsi que les
diagnostics validés par le directeur de thése. Nous avons exclu les patients ayant des
comorbidités perturbant ['évaluation de [I'activité de la maladie ou modifiant
significativement la prise en charge, les patients suivis moins de 12 mois ou suivis en dehors
du CHU ou de I'Hopital Joseph Ducuing, et enfin les patients dont les données étaient

insuffisantes pour préciser les dates de sevrage et de rechutes.
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2. Recueil de données

Nous avons réalisé un recueil de données standardisé de maniére rétrospective sur
les cing années suivant le diagnostic d’ACG en intégrant les informations dans la base de
données toulousaine validée par le Groupe Francais d’étude de I’ACG (GEFA). Pour cela nous
avons analysé les dossiers médicaux papier ou informatisés (logiciels Fusion, Portail et Orbis)
comprenant les courriers de consultation et d’hospitalisation. Nous avons ensuite complété
les données manquantes en contactant les médecins traitants de ces patients afin d’avoir un

suivi prolongé sur 5 ans.

Les données initiales ont été relevées. Elles comprennent les antécédents médicaux
et les comorbidités du patient, les caractéristiques cliniques, biologiques, radiologiques,
anatomopathologiques de la maladie au diagnostic, la posologie et les modalités de la
corticothérapie initiale ainsi que les traitements associés. Les données de suivi ont été
relevées a un mois, trois mois, six mois puis tous les 6 mois jusqu’a 5 ans apreés le diagnostic.
Nous avons relevé la dose de corticoides (prednisone ou prednisolone), les traitements
associés, les données cliniques, biologiques et thérapeutiques concernant les rechutes /
récidives, les complications liées a la maladie ou au traitement ainsi que I'apparition de

nouvelles comorbidités.
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3. Objectifs

L’objectif principal de I'étude était d’évaluer la possibilité du sevrage prolongé en
corticoides chez les patients atteints d’ACG et encore traités par plus de 5mg de prednisone
deux ans aprés le diagnostic. Les objectifs secondaires de I'étude étaient d’évaluer la
fréquence du sevrage prolongé sur I'ensemble de la population, de décrire le risque de
rechute clinique et/ou biologique et les complications liées a la maladie et au traitement au-
dela de 2 ans de traitement. Nous avons cherché a identifier des facteurs prédictifs de

I'obtention d’un sevrage prolongé.

La dose de 5mg de prednisone est habituellement reconnue comme ayant peu
d’effet thérapeutique ou adverse. Nous avons donc considéré les patients ayant 5mg ou
moins de prednisone comme ayant une maladie trés peu active, c’est pourquoi nous avons

stratifié I’étude en fonction de cette dose seuil.
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4. Criteres de jugements

Le critére de jugement principal était le délai d’obtention du sevrage prolongé en
corticoides. Le sevrage prolongé est défini comme I'absence de rechute dans I’'année suivant
I'arrét complet de la corticothérapie. Les critéres de jugement secondaires étaient le délai, la
fréquence ainsi que les caractéristiques des rechutes et des complications liées a la maladie

ou au traitement. Ensuite, nous avons cherché les variables associées a I'obtention d’un

éeme éme

sevrage prolongé entrela 2™ etla5 " année.

La rechute est définie comme la survenue de manifestions cliniques et/ou

biologiques au cours de la décroissance de la corticothérapie ou apreés le sevrage.

Les complications aortiques sont définies comme la survenue d’une dissection, d’un
anévrysme ou de la réalisation d’une chirurgie aortique. Les événements cardiovasculaires
comprennent la survenue aprés le diagnostic initial de I’ACG : d’'un accident vasculaire
cérébrale (AVC), d’un infarctus du myocarde, d’une artériopathie oblitérante des membres
inférieurs (AOMI), d’'un angor mésentérique, d’une insuffisance cardiaque, de troubles du
rythme cardiaque ou de procédure endo-vasculaire de dilatation des artéres des membres.
Les complications cardio-vasculaires totales correspondent a I'association des complications

aortiques et des événements cardiovasculaires.
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4. Méthodes d’analyse

Tout d'abord, nous avons réalisé une étude descriptive de I’échantillon. Les données
continues sont présentées en moyenne (écart-type) ou médiane (extrémes) selon les cas et
les données catégorielles en fréquence absolue et en pourcentage. Les comparaisons de
variables qualitatives ont fait appel au test Chi 2 ou de Fisher selon les cas et les
comparaisons de données quantitatives ont été réalisées par analyse de variance ou test de
Wilcoxon. Le délai pour atteindre le sevrage prolongé a été estimé par la méthode de Kaplan
Meier et la comparaison entre les courbes de survie par le test du log-rank. Nous avons
ensuite réalisé une analyse de Cox univariée pour rechercher des facteurs associés au
sevrage prolongé a partir des caractéristiques cliniques, démographiques, biologiques et
paracliniques au diagnostic. Les facteurs associés au sevrage prolongé avec un p<0.25 ont
ensuite été analysés dans un modele de Cox multivarié par procédure pas a pas
descendante. Une valeur de p inférieure a 0,05 était considérée comme significative. Le

logiciel SAS a été utilisé pour réaliser ces analyses.
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Résultats

1- Caractéristique de la population

Durant la période de I'étude, 155 patients pris en charge au CHU et a I'h6pital Joseph
Ducuing ont été identifiés comme atteints d’'une ACG. Cinquante-cing patients ont été exclus
pour les raisons suivantes : 8 présentaient un cancer ou une maladie inflammatoire autre au
diagnostic, 5 ont été entierement suivis dans un autre centre, 9 ne répondaient pas aux
criteres d’ACG définis par I'étude et pour 33 patients le suivi était qualitativement

insuffisant, voir Figure 1, diagramme de flux.

Figure 1 : Diagramme de Flux
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Nous avons donc inclus 100 patients avec un suivi médian de 58 mois [16 - 63]. Parmi
eux, 92 présentaient une BAT positive (70%) ou au moins 3 critéeres ACR. Cing patients
avaient 2 criteres ACR et une NOIAA artéritique. Nous n’avons inclus aucune aortite isolée.
Les trois patients restant avaient tous plus de 50 ans, des céphalées récentes et une BAT
négative. Le premier avait également une hyperesthésie du cuir chevelu et de la fievre, le
deuxiéme avait une CRP a 40mg/I et un aspect de vascularite des troncs supra-aortique sur
la TEP, enfin le troisieme patient avait une PPR et un syndrome inflammatoire biologique
restant modéré.

Les caractéristiques des patients au diagnostic sont présentées dans le tableau 1, et
la population scindée en deux groupes, selon qu’ils ont ou non atteint une dose de 5 mg ou
plus de prednisone a 24 mois. Trente et un patients étaient encore traités par plus de 5 mg
de prednisone (groupe « plus de 5 mg ») tandis que 69 étaient traités par 5mg ou moins
(groupe « 5mg ou moins »). Nous n'avons pas retrouvé de différence statistiquement
significative entre les deux groupes sur les manifestations cliniques et biologiques initiales

ou sur les comorbidités au diagnostic.

Deux patients ont été perdus de vue avant 24 mois. Le premier a été sevré de la
prednisone a 16 mois puis a été perdu de vue ; il a été considéré comme prenant moins de
5mg a deux ans. Le second a été perdu de vue a 10mg de prednisone a 14 mois, il a été
considéré comme prenant plus de 5mg a deux ans. Ces deux patients ont été exclus des

analyses portant sur la période 2-5 ans.
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Tableau 1 : Caractéristiques de la population source de I'étude au diagnostic de I'ACG,
comparaison selon les groupes « plus de 5mg » ou « 5mg ou moins » de prednisone a 2ans.

Tous >5mga2ans <5mga2ans p-value
(n=100) (n=31) (n=69)
Démographie
Age * 73,4 £9,6 72,5 +10,6 73,9 £9,1 0.46
Femmes 72 72% 22 71% 50 72,5% 0.88
Manifestations cliniques
AEG 76 76% 21 67,7% 55 79,7% 0.20
- Fievre 45 45% 15 48,4% 30 43,5% 0.65
- Asthénie 56 56% 15 48,4% 41 59,4% 0.30
- Amaigrissement 50 50% 12 38,7% 38 55,1% 0.13
PPR 48 35% 12 38,7% 36 52,2% 0.21
Douleurs céphaliques 78 78% 24 77,4% 54 78,2% 0.93
- Hyperesthésie cuir chevelu 34 34% 11 35,5% 23 33,3% 0.83
- Claudication de la machoire 38 38% 10 32,3% 28 40,6% 0.43
- Trismus 5 5% 0 0% 5 7,3% 0.32
Toux 24 24% 7 22,6% 17 24,6% 0.40
Atteinte oculaire 25 25% 6 19,4% 19 27,5% 0.38
- Amaurose 10 16% 1 3,2% 9 13% 0.17
- Diplopie 5 5% 1 3,2% 4 5,8% 1.00
- NOIAA 12 12% 3 9,7% 9 13% 0.31
- OACR 4 4% 1 3,2% 3 4,3% 0.38
- Noip 21 21% 4 12,9% 17 24,6% 0.18
Souffle huméral ou axillaire 11 11% 5 16,1% 6 8,7% 0.33
Comorbidités
Hypertension artérielle 50 50% 16 51,6% 34 49,3% 1.00
Diabéte 13 13% 6 19,4% 7 10,1% 0.22
Hypercholestérolémie 24 24% 8 25,8% 16 23,2% 0.92
Tabac 12 12% 2 6,5% 10 14,5% 0.52
Paraclinique
BAT positive 69 70,4% 19 63,3% 50 73,5% 0.31
Aortite 22 22% 8 25,8% 14 20,3% 0.17
Vascularite MS 15 15% 7 22,6% 8 11,6% 0.25
Vascularite des TSAo 19 19% 7 22,6% 12 17,4% 0.60
Vascularite Ml 13 13% 4 12,9% 9 13% 1.00
Biologie initiale *
VS (mm/h) 84 +32 79 +38 86 +29 0.31
CRP (mg/L) 113 +87 118 +92 111+ 84 0.72
Hémoglobine, (g/dL) 11,2 +1,5 11,4 +1,8 11,1+1,4 0.57
Plaquettes, 10° (/mm?) 392 +151 423 +146 379 + 151 0.59

* moyenne t écart-type ; AEG : Altération de I'état général ; NOIAA : névrite optique ischémique antérieure
aigue ; OACR : occlusion de I'artére centrale de la rétine ; BAV : Baisse de |'acuité visuelle ; NOIP : neuropathie
optique ischémique postérieure ; BAT : Biopsie de I'artére temporale ; MS : Membres supérieurs ; TSAo : Troncs
supra aortiques ; Ml : Membres inférieur
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La prise en charge thérapeutique des patients selon le groupe est décrite dans le

tableau 2. Tous les patients ont recu une corticothérapie : 95% ont été traités par

prednisone, 5% par prednisolone et 18% ont recu un a trois bolus de méthylprednisolone,

principalement en cas d'atteinte ophtalmologique. Douze patients ont recu du méthotrexate

dont 67% dans le groupe « plus de 5mg ». Un seul patient a recu du tocilizumab a 4 ans du

diagnostic pendant 1 mois et demi seulement en raison d’une intolérance digestive. Ce

traitement n’a pas permis de faire décroitre la prednisone en dessous de 8mg. De méme, un

seul patient a recu du cyclophosphamide pendant 4 mois a plus de 3 ans du diagnostic sans

gue cela ne permette d’obtenir un sevrage.

Tableau 2 : Prise en charge thérapeutique de la population source de I'étude, comparaison

selon les groupes « plus de 5mg » ou « 5mg ou moins » de prednisone a 2ans.

Tous >5mga2ans <5mga2 p-
(n=100) (n=31) ans value
(n=69)
Médiane de suivi (mois) 56 [16-63] 59 [16-63] 57 [16-63] 0.07
Traitement
Dose de prednisone initiale * 53,5 +15,4 54,5 +17,4 53 +14,5 0.67
Bolus de méthylprednisolone 18 18% 5 16,1% 13 18,8% 0.74
Antiagrégants 64 64% 11 35,5% 25 36,2% 0.94
Statines 22 22% 8 25,8% 14 20,3% 0.54
Anti hypertenseur 46 46% 15 48,4% 31 44,9% 0.62
Méthotrexate 12 12% 8 25,8% 4 5,8% 0.02
Tocilizumab 1 1% 1 3,2% 0 0% 0.32
Cyclophosphamide 1 1% 1 32% 0 0% 0.32

* moyenne, écart-type
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2- Données de survie : méthode de Kaplan-Meier

Sur l'ensemble de la population, un sevrage prolongé a pu étre obtenu pour 56

patients, soit 56%, avec un délai médian de sevrage prolongé de 31,5 mois, voir Figure 2.

A deux ans, 36 patients ne prenaient plus de corticoides dont 31 n’ont pas présenté
de rechutes ultérieures. On a considéré que ces 31 patients avaient atteint un sevrage
prolongé avant 24 mois et ne devaient pas étre inclus dans les analyses ultérieures évaluant

la probabilité de sevrage prolongé aprées 24 mois.

Donc, parmi les patients encore suivis a 24 mois (n=98), 67 patients n'avaient pas
encore atteint le sevrage prolongé : 30 dans le groupe « plus de 5mg » et 37 dans le groupe
« 5mg ou moins ». Chez ces patients, un sevrage prolongé a pu étre obtenu pour 7 patients
(23,3%) dans le groupe « plus de 5mg » et 19 patients (51,4%) dans le groupe « 5mg ou
moins » (log-rank p=0.0064). Les probabilités de sevrage au cours du temps des deux

groupes sont représentées par les courbes de Kaplan-Meier, voir Figure 3.
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Figure 2 : Probabilité de sevrage prolongé au cours du temps pour I'ensemble de la

population depuis le diagnostic et sur 5 ans.

(1- probabilité de sevrage prolongé)

Temps (mois)

Figure 3 : Probabilité de sevrage prolongé au cours du temps, au-dela de la deuxiéme

année de traitement, chez les 67 patients n’ayant pas atteint le sevrage prolongé avant 24

mois (log-rank p = 0.0064)
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Les facteurs associés a |'obtention du sevrage prolongé au-dela de la deuxiéme
année de traitement ont été recherchés a partir des caractéristiques du patient et de la
maladie au diagnostic. Aucune différence clinico-biologique n’est notée entre les patients

atteignant ou non la dose de 5mg a 24 mois.

Chez les patients ayant plus de 5mg de prednisone a 2 ans (n=30), nous n'avons pas
trouvé de facteurs associés de maniere significative a la probabilité d'un sevrage prolongé
par la méthode de Kaplan-Meier. En particulier, la possibilité de sevrage n'est pas associée a
la présence de fieévre (p=0.762), d'une altération de I'état général (p=0.446), d'une PPR
(p=0.665), d'une aortite (p=0.811) et n’est pas non plus influencée par le genre (p=0.218).
Les patients ayant une atteinte oculaire (n=6) atteignent plus souvent le sevrage prolongé

gue ceux n’ayant pas d’atteinte oculaire (p=0.051).

Chez les patients n’ayant pas atteint le sevrage prolongé et ayant 5 mg ou moins de
prednisone a 2 ans (n=37), la présence de fievre au diagnostic semble associée a une plus
forte probabilité de sevrage prolongé. En effet, 9 des 23 patients (39%) apyrétiques au
diagnostic ont atteint un sevrage prolongé versus 10 des 14 patients (71%) ayant eu de la

fievre au diagnostic (log-rank p=0.056).

Au-dela de la deuxiéme année de traitement, nous pouvons donc dégager trois
groupes de pronostic globalement différent (p<0.001) : les patients ayant plus de 5mg, les
patients fébriles au diagnostic ayant 5 mg ou moins et les patients apyrétiques au diagnostic

ayant 5 mg ou moins. Voir Figure 4.
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Figure 4 : Estimation de la probabilité de sevrage prolongé (> 12 mois) au cours du temps
selon trois groupes : les patients ayant plus de 5mg a 2 ans, ceux ayant 5mg ou moins a 2
ans et apyrétiques au diagnostic et ceux ayant 5mg ou moins a 2 ans et fébriles au diagnostic
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3- Données de survie : Analyses de Cox uni et multivariée

Sur la période au-dela de deux ans, en modele de Cox uni-varié, nous avons pu
distinguer six facteurs associés a la possibilité de sevrage prolongé avec un p<0.25: la fiévre,
le genre, la présence d’une atteinte oculaire au diagnostic, la CRP initiale, le taux
d’hémoglobine au diagnostic et I'appartenance au groupe « plus de 5mg » ou « 5mg ou
moins ». En raison d’une forte interaction de la fievre avec le temps, la variable fievre a été

utilisée comme variable de stratification dans le modéle multivarié.

L'analyse stratifiée sur la présence de fievre ou non au diagnostic, confirme
I'association négative entre la possibilité de sevrage et le groupe « plus de 5mg » (Risque

Relatif : RR 0,28 ; 1C95% [0,118-0,685] ; p=0.006).
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4- Rechutes

Les nombres de rechutes cliniques et/ou biologiques selon le groupe sont décrits

dans les tableaux 3 et 4. Cinquante-six patients (56%) ont présenté au moins une rechute

dont 80,6% des patients du groupe « plus de 5mg » et 44,9% des patients du groupe « 5mg

ou moins ». |l s’agissait majoritairement de rechutes cliniques et biologiques (64,3%), puis de

rechutes cliniques seules (19,4%) et de rechutes biologiques seules (13,3%). Les patients du

groupe « plus de 5mg » présentaient significativement plus de rechutes (p=0.0004).

Tableau 3 : Nombre de rechutes selon le groupe

Nombre de <5mga2ans >5mga2ans Tous
rechutes (n=69) (n=31) (n=100)
0 38 (55,7%) 6 (19,4%) 44 (44%)
1 18 (26,1%) 13 (42%) 31 (31%)
2 6 (8,7%%) 6 (19,4%) 12 (12%)

3 7 (10,1%) 2 (6,5%) 9 (9%)

4 0 (0%) 4 (12,9%) 4 (4%)

Tableau 4 : Nombre de rechutes cliniques et/ou biologiques selon le groupe

Type de rechutes No:ebre <5mga2ans >5mga2ans Tous
(n=69) (n=31) (n=100)
rechutes
1 18 (26,1%) 10 (32,3%) 28 (28%)
Clinique et 2 6 (8,7%) 5(16,1%) 11 (11%)
biologique 3 1(1,5%) 2 (6,5%) 3(3%)
4 0 (0%) 1(3,2%) 1(1%)
Clinique 1 5(7,3%) 3(9,7%) 8 (8%)
seule 2 3 (4,4%) 1(3,2%) 4 (4%)
3 0 (0%) 1(3,2%) 1(1%)
Biologique 1 5(7,3%) 9 (29%) 14 (14%)
seule 2 1(1,5%) 0 (0%) 1(1%)
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5- Complications liées a la maladie et au traitement

Sur I'ensemble du suivi, 77 patients (77%) ont présenté au moins une complication

pouvant étre en lien avec la maladie et/ou la corticothérapie, voir Tableau 5.

Au-dela de la deuxieme année de traitement, les patients du groupe « plus de 5mg »
sont plus nombreux a avoir présenté au moins une complication cardiaque ou vasculaire
(30% vs 9% ; p=0.026), particulierement aortique (20% vs 1% ; p=0.006). Lorsque nous
analysons le nombre de complications cardio-vasculaires par patient, celui-ci était plus
important dans le groupe « plus de 5mg » (p=0.024) voir Tableau 6. Parmi les 8 patients
ayant présenté une complication aortique, 4 avaient une aortite confirmée au diagnostic soit
18% des patients ayant une aortite identifiée au diagnostic. Le statut aortique initial des 4

autres patients n’était pas connu.

Les patients ayant au moins une complication de la corticothérapie aprés 24 mois
étaient plus nombreux (47% vs 26%) mais de facon non significative (p=0.173), et le nombre
de complications de la corticothérapie par patient n’était pas non plus significativement

différent (p=0.115).
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Tableau 5 : Nombre de patients ayant présenté au moins une complication selon le groupe
et le type de complication

Au-dela de 2 ans Oa5ans
<5mg >5mg <5mg >5mg
N=68 N=30 p N=69 N=31 o]
Complications corticothérapies 18 (26%) 14 (47%) 0.173 | 49 (71%) 26 (84%) 0.609
e Diabéete 0 (0%) 0 (0%) 1 9 (13%) 6 (19%) 0.557
e HTA 4(6%) 5(17%) 0.149 | 10(14%) 10(32%) 0.102
e Fractures 9 (13%) 5(17%) 0.76 15 (22%) 9 (29%) 0.541
e (Cataracte 3 (4%) 3 (10%) 0.38 8 (12%) 5(16%) 0.752
e Infections 4 (6%) 5(17%) 0.149 14 (20%) 10(32%) 0.319
e Myopathie 2 (3%) 0 (0%) 1 6 (9%) 2 (6%) 1
e Manie 0 (0%) 0 (0%) 1 1(1,4%) 1(3%) 0.531
e Dépression 0 (0%) 0 (0%) 1 1(1,4%) 2 (6%) 0.240
e Insomnie 0 (0%) 0 (0%) 1 8 (12%) 5(16%) 0.752
Toutes complications cardio- 6(9%) 9(30%) 0.026 | 15(22%) 13 (42%) 0.176
vasculaires —
e Complications aortiques* 1(1%) 6 (20%)  0.006 2 (3%) 6(19%) 0.019
* Evénements cardio- 5(7%)  5(17%) 0.288 | 13(19%) 9(29%) 0.370
vasculaires **
Toutes complications 23 (34%) 21(70%) 0.049 | 51(74%) 26(84%) 0.696

Tableau 6 : Nombre complications cardio-vasculaires par patient au-dela de la deuxiéme
année de traitement selon le groupe.

Nombres de complications par patients SNS=r6r18g >N5=r:g p-value
Toutes complications cardio-vasculaires
1 4 (6%) 6 (20%)
2 1 (1%) 0 (0%) 0.024
3 1 (1%) 3 (10%)
e Complications aortiques *
1 0 (0%) 5(17%)
2 1(1%) 0 (0%) 0.001
3 0 (0%) 1(3%)
e Evénements cardiovasculaires**
1 5 (7%) 3 (10%)
2 0 (0%) 2 (7%) 0.122
3 1 (1%) 0 (0%)

*Complications aortiques : anévrysmes, dissections ou chirurgies aortiques ; ** Evénements cardio-vasculaires :
AVC, infarctus du myocarde, AOMI, insuffisance cardiaque ou troubles du rythme cardiaque.
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Discussion

Dans notre étude, un sevrage prolongé de plus de 12 mois en corticoides a pu étre
obtenu chez 56% des patients a 5 ans. Nous avons différencié trois sous-groupes de patients
de pronostic distinct au-dela de la deuxieme année de traitement sur la base de deux
données simples : la dose prescrite de prednisone a 24 mois et la présence de fieévre au

diagnostic.

Ainsi, parmi les patients encore traités a 2 ans : 71% de ceux recevant 5mg ou moins
de prednisone et fébriles au diagnostic atteignent un sevrage prolongé versus 39% de ceux
recevant 5mg ou moins et apyrétiques au diagnostic, et seulement 23 % de ceux recevant
plus de plus de 5mg. Les patients ayant plus de 5mg de prednisone a 24 mois ont 3,6 fois
moins de chances d’étre sevrés a long terme. |l s’agit a notre connaissance de la premiere
étude évaluant au cours de I’ACG le sevrage prolongé en corticoides au-dela de la deuxiéme

année de traitement.

Récemment une étude rétrospective italienne menée par Restuccia et al. (9) a
cherché a évaluer cette rémission prolongée de plus d'un an, chez 131 patients atteints
d’'une ACG avec une biopsie de I'artere temporale positive. lls trouvent un taux de sevrage
prolongé de 56% avec un suivi moyen de 84 mois ce qui parait cohérant avec les résultats de
notre étude. Labarca et al. (8), ont évalué le sevrage a 5 ans a 54% sur une cohorte de 286
patients. Dans une ancienne série de 90 patients, Andersson et al. ont encore 43% des
patients traités a 5 ans (39). La plupart des séries rétrospectives trouvent un taux de sevrage
variant entre un tiers et deux tiers des patients (16,19-21). Une étude de la Mayo Clinic

réalisée sur la population du comté de Olmsted a partir d'une base de données
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épidémiologiques a trouvé un taux de sevrage permanent de 72,5% pour les 120 patients
atteints d'ACG avec un suivi médian de 10 ans (34). Les raisons de cette hétérogénéité de
résultats ne sont pas claires. La plupart des études sont rétrospectives et non controlées. De
plus, un biais de recrutement affecte probablement les résultats des études réalisées dans
les centres de références tertiaires (57). De méme le manque d’uniformité dans les
protocoles d’étude et la définition des patients ACG ainsi que |'appréciation variable et
subjective des rechutes peuvent influencer la décision du praticien prescrivant la
corticothérapie. Les symptémes d’hypocorticisme a de faibles doses de corticoides peuvent
étre difficiles a distinguer d’'une d’activité faible de I'’ACG. Enfin certains praticiens
maintiennent une dose résiduelle de 5mg de prednisone « a vie » chez les patients

présentant de multiples rechutes.

Proven et al. ont remarqué une grande diversité dans la durée du traitement et ce
méme chez des patients traités de maniere homogeéne (34). Ces auteurs n’ont pas pu établir
de lien entre la durée de la corticothérapie et la sévérité de la maladie (baisse de |'acuité
visuelle, claudication de la machoire ou VS trés élevée). Dans leur étude, Restuccia et al. (9)
décrivent deux sous-groupes de patients atteints d’'une ACG: la moitié des patients
présentent en effet une maladie plus limitée dans le temps avec peu de rechutes, une
décroissance en corticoides a 5mg plus rapide et plus souvent un sevrage prolongé. Ces
résultats sont concordants avec notre observation, puisque 69% des patients regoivent
moins de 5mg de corticoides a 24 mois. D’autres études suggerent I'existence d’un sous-

groupe de patients présentant une maladie plus résistante (40,58).

Un des objectifs primordiaux dans la prise en charge des patients atteints d’ACG

serait d’établir des facteurs prédictifs de la durée de la corticothérapie. L'identification de
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facteurs prédictifs de sevrage pourrait permettre de guider le clinicien parmi les différentes
stratégies thérapeutiques, en particulier maintenant que les données d’efficacité du
tocilizumab viennent d’étre publiées (53). Plusieurs études observationnelles rétrospectives
évaluent la fréquence, les caractéristiques et les facteurs prédictifs de rechute
(28,36,37,40,55,58). Cependant peu d'études évaluent les facteurs associés au sevrage

prolongé (9,59) ou la survie globale (36).

Dans notre étude, nous avons mis en évidence que, pour les patients ayant 5mg ou
moins de prednisone a deux ans, I'existence d'une fievre au diagnostic est un facteur
indépendant associé a I'obtention d’un sevrage prolongé. Dans I'étude de Restuccia et al.
(9), en modele univarié la fievre est également associée positivement au sevrage a long
terme. Ce résultat n’est cependant pas confirmé dans le modéle multivarié. Deux études
évaluent l'impact de l'importance de la réaction inflammatoire systémique initiale sur le
risque de rechute et la durée du traitement (55,58). Dans ces deux études, la réponse
inflammatoire initiale est évaluée sur plusieurs parametres incluant la fievre, la vitesse de
sédimentation, I'anémie, Ila thrombocytose et [|'amaigrissement. Cette réponse
inflammatoire initiale est un facteur associé a une durée d'évolution de la maladie plus
longue, avec plus de rechutes et des doses plus élevées de corticoides, ce qui est plutét
contraire a nos résultats. Chez nos patients, il existait une interaction forte de la fievre avec
le temps au-dela de deux ans. Il n'a donc pas été possible d'inclure cette variable dans le

modeéle multivarié. L'impact de la fievre pourrait donc étre étudié d'avantage.

Dans I'étude de Restuccia et al. (9), la PPR apparait comme un facteur négativement
associé au sevrage prolongé tandis que le taux d’hémoglobine initial est positivement

associé au sevrage prolongé. L’association entre une PPR et une ACG plus résistante avait
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déja été décrite auparavant (60-63). Dans notre étude, nous n'avons pas retrouvé
d'association entre la présence d'une PPR au diagnostic et la probabilité de sevrage
prolongé, par contre I’hémoglobine initiale semble étre associée au sevrage prolongé ; ce
résultat n’est cependant pas confirmé dans I'analyse multivariée. Nos données concernant

I’'hémoglobine ne sont pas assez robustes pour affirmer la possibilité d’une association.

L'impact d’une atteinte oculaire sur la durée de la corticothérapie est également
débattu. Arashvand et al. (64) retrouvent un allongement de la durée de traitement chez les
patients ayant une atteinte oculaire, ce qui n’est pas confirmé par I'étude de Liozon et al.
(65). Dans notre étude, au-dela de la deuxiéme année de traitement, les patients ayant une
atteinte oculaire initiale et recevant plus de 5mg de prednisone atteignent plus souvent le
sevrage prolongé que ceux n’ayant pas d’atteinte oculaire. Cependant leur évolution sur 5
ans est globalement identique a celle des autres patients. Nous avons un effectif trop faible
pour affirmer que ces patients sont plus facilement sevrés. L'existence d’une atteinte

oculaire au diagnostic ne semble donc pas associée a une difficulté de sevrage particuliére.

L'exposition aux statines est décrite comme un facteur potentiellement associé a une
décroissance plus rapide de la corticothérapie dans une étude sur 103 patients réalisée a
partir de la base de données de l'assurance maladie en Midi-Pyrénées (59). Dans notre
étude, nous n'avons pas retrouvé d'association entre la prise de statine au diagnostic et la
probabilité de sevrage prolongé. De méme, nous n’avons pas trouvé d’association entre la
présence d’une aortite au diagnostic et une difficulté sevrage comme cela a pu étre suggéré
dans I'étude d’Espitia et al. (66). Cependant dans notre cohorte, une imagerie aortique n’a
pas été réalisée de maniere systématique au diagnostic limitant les conclusions de nos

analyses sur les aortites.
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Hachulla et al. (36) ont trouvé quatre facteurs associés a une diminution de la survie :
le sexe masculin, la présence d’une atteinte oculaire initiale, la prise de prednisolone plutét
que de prednisone et une dose de corticoides de plus de 10mg/j a 6 mois. Ces résultats n’ont
cependant pas été confirmés par I'analyse multivariée. Le nombre restreint de patients

décédés (n=1) dans notre cohorte ne nous permet pas de mener ce type d'analyse.

Les données de la littérature indiquent que le taux de rechute varie entre 27 et 74%
selon la définition de la rechute et la durée de suivi (8,9,33,34,36,40,55,58). Dans notre
étude, un peu plus de la moitié des patients (56%) ont présenté au moins une rechute. Ce
résultat est concordant avec les études de Martinez Lado et al. (37)(40) et de Hachulla et al.
(36) qui ont respectivement trouvé un taux de rechutes de 41% et 63%. De facon attendue,

nous avons noté plus de rechutes dans le groupe de patients ayant plus de 5mg a 2 ans.

Nous avons trouvé un taux de complications liées a la maladie ou au traitement de
77% et ce de maniéere significativement plus importante dans le groupe de patients encore
traités par plus de 5mg de prednisone au-dela de deux ans. Ce sous-groupe de patients
présente en particulier plus de complications aortiques, pouvant témoigner d'une maladie
plus sévére ou moins bien controlée. Par ailleurs 18% des patients ayant une aortite ont
présenté une complication. Il est possible que les patients ayant une aortite aient été
surveillés plus étroitement. Muratore et al. (41) retrouvent chez les patients présentant une
vascularite des gros vaisseaux confirmée a I'imagerie, une maladie plus résistante avec plus
de rechutes et également plus de complications aortiques. Ces auteurs trouvent un taux de
4,8% d’anévrysmes avec un suivi d’environ 5 ans ce qui est concordant avec notre étude ou

le taux d’anévrysme est de 6%. Par contre I'étude de population de Kermani (13) montre un
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taux d’anévrysme de 16,2% avec un suivi sur 10 ans. Ces auteurs décrivent une

augmentation de lI'incidence des anévrysmes aortiques au-dela de 5 ans apres le diagnostic.

Dans notre étude, 75% des patients ont présenté au moins une complication de la
corticothérapie : 20% ont présenté une apparition ou une aggravation d’une hypertension
artérielle, 24% une ostéoporose fracturaire, 28% une infection, 15% I'apparition ou
I’'aggravation d’un diabete et 13% une cataracte. Ces résultats sont concordants aux données
de la littérature. L'étude de 2003 de Proven et al. (34) a montré que 86% des patients ayant
une ACG traitée par corticoides présentent au moins un effet indésirable (34) tandis que
dans I'étude de Alba et al. (40) tous les patients ont présenté un effet indésirable. Cette
derniére étude incluait comme complications de la corticothérapie entre autres:
I'ostéoporose non fracturaire, le syndrome cushingoide et I’hypercholestérolémie. Les taux
de complications varient en fonction de la durée du suivi et de la définition des
complications. Dans les études 22 a 84 % des patients présentent une HTA, 8 a 38% une
ostéoporose fracturaire, 22 a 56% une infection, 7 a 37% un diabéte et 4 a 41% une
cataracte (34,37,40,42,44,67). Dans notre population, le taux de complications de la
corticothérapie reste tres élevé alors que les doses de corticoides utilisées sont
probablement plus faibles que dans I’étude historique de Proven (34) et malgré I'avénement
de la prévention de I'ostéoporose. Le taux de complications osseuses dans notre étude est

aussi élevé et cela doit faire I'objet d’'une analyse supplémentaire.

Il est intéressant de noter que le nombre de complications de la corticothérapie ne
differe pas si on prend en considération I'ensemble du suivi de 0 a 5 ans, en fonction des
groupes de traitement (>a 5mg de prednisone ou < a 5mg a 24 mois). En revanche la

différence du nombre de complications tardives, particulierement aortiques, est importante.
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Ceci est un argument pour privilégier la prescription de médicament d'épargne cortisonique
au-dela de 2 ans chez les patients recevant plus de 5mg de prednisone, voire plus

précocement (68).

Nos observations sont limitées par le caractére rétrospectif de I'étude. Nous avons
essayé de réduire les biais de mémorisation en recueillant les données de maniére
standardisée et en contactant les médecins traitants des patients pour compléter les
informations manquantes. Un biais de sélection peut étre discuté puisque les patients de
notre étude sont majoritairement pris en charge dans un centre tertiaire, ce qui a pu
théoriquement conduire a sélectionner des patients plus graves. Cette critique n’est pas
fondée puisque aucun des patients inclus dans I'étude n’avait été adressé par un autre
centre. Une des limites de notre étude est le nombre de patients censurés en fin de suivi sur
les derniers mois: leur nombre important peut fausser I'estimation par la méthode de
Kaplan-Meier. Nous avons prévu la réalisation d'une mise a jour dans quelques mois pour

valider définitivement nos résultats.

Nous avons réalisé une étude originale qui a pour force la taille de la cohorte et la
durée prolongée du suivi. Nous avons analysé un critére robuste qui est celui du sevrage
prolongé. De plus nous avons trés peu de perdus de vue et nous avons exclu les patients
avec des comorbidités confondantes. Bien que le sevrage prolongé en corticoides représente
I'objectif le plus pertinent dans le suivi des patients atteints d’une ACG, celui-ci est peu

étudié dans les études observationnelles et les essais cliniques.
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Conclusion

Au-dela de la deuxiéme année de traitement de I'ACG, une dose de plus de 5mg de
prednisone et la présence de fievre au diagnostic permettent d'identifier trois sous-groupes
de pronostic différent. Les patients n'ayant pas atteint la dose de 5mg a deux ans ont 3,6 fois
moins de chances que les autres d’étre sevrés de maniere prolongé a 5 ans, avec
significativement plus de rechutes et plus de complications aortiques. Aucune variable au
diagnostic ne différencie les patients atteignant une dose de 5mg a deux ans des autres.
Nous n’avons pas trouvé de facteurs associés a un sevrage prolongé pour les patients traités
par plus de 5mg de prednisone a deux ans. Parmi les patients ayant atteint 5mg ou moins de
prednisone a 2 ans, nous distinguons deux sous-groupes : les patients ayant eu de la fiévre
au diagnostic ont une plus forte probabilité de sevrage que les autres. La fiévre au diagnostic
pourrait donc étre étudiée comme un facteur influencant de facon significative la possibilité
de sevrage au long terme au-dela de deux ans de traitement. Ces résultats doivent étre
confirmés sur une cohorte indépendante, ils pourraient aider le clinicien dans la décision
thérapeutique au-dela de la deuxieme année de suivi. Les traitements d'épargne
cortisonique et en particulier les thérapies innovantes telles que le tocilizumab pourraient
étre proposées aux patients encore traités par plus de 5mg de prednisone a deux ans et
discutées pour les autres en tenant compte de la présence de fievre au diagnostic, de leurs

comorbidités cardiovasculaires et des complications déja survenues.
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Abréviations

ACG : Artérite a cellule géantes

ACR : American College of Rheumatology

AEG : Altération de |'état général

AOMI : Artériopathie oblitérante des membres inférieurs
AVC : Accident vasculaire cérébrale

BAT : Biopsie de I'artere temporale

BAV : Baisse de I'acuité visuelle

CHU : Centre Hospitalier Universitaire

CRP : protéine C réactive

GEFA : Groupe Frangais d’étude de I'ACG

HTA : Hypertension artérielle

IC : Intervalle de confiance

IRM : Imagerie par résonance magnétique

MI : Membres inférieurs

MS : Membres supérieurs

NOIAA : Névrite optique ischémique antérieure aigue
NOIP : Névrite optique ischémique postérieure
OACR : Occlusion de l'artére centrale de la rétine
PPR : Pseudo-polyarthrite rhizomélique

RR : Risque Relatif

TDM : Tomodensitométrie

TEP : Tomographie par émission de positron
TSAo : Troncs supra-aortique

VS : vitesse de sédimentation
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Annexes

Fiche de recueil de données d’'ACG du GEFA

Date de remplissage de la fiche @ .

Mom (premiére letire) 1
Prénom (premiére letire) 1

Code Patient I I
Sexe {1=M ou 2=F) |
Date de naissance (MM/AA) I -

Date Diagnostic N I

Date debut symptdmes L

SIGNES CLINIQUES ACTUELS

CRITERES ACR 1990 (3 sur 5)

o Age = 50 ang

o Ceéphalées récentes, rebelles

o Anomalies cliniques artéres temporales
o VS=50mmi1"H

O

» Anomalies & la BAT : infilration de cellules mononuciées ou

pranulomateuse aves présence de cellubes geantes multnuclées
o Aortite

Poids en kg [ |
Taille en cm .|
Figwre (O/M) [
Agthénie (O/N/) 1
Amaigrissement (O/HM) [

Anorexie{O/M) 1
Céphalées (Q/MA) 1

Hyperesthésie cuir chewelu (O/N/) [
Claudication des machoires (O/MI1) [
Trizmus {O/MT) 1
Absence de pouls temporal (O/M) [

Inflammation, nodule AT (O/MI) 1

Amaurozse transitoire (O/MI) 1
Diplopie (O/MI) 1
Phosphénes (O/NI) [
Baisse visuelle permanents (O/NIT) 1

HABITUS SRR (O N

Grossesse (O/NI) L | Arthralgies périphériques (OMNN) L1

Nombre de grossesse || Signes neuro.centraux (O/MA) L1

Tabagisme (O/NI) L | Artérite membres sup (O/MN) L1

Retraite (O/NA) - Artérite membres inf (O/MN/) L1

Habitat Rural/Urbain (R/U) || Autres localizations artérielles (O/MI) ||

En institution (/M) | Raynaud (O/NA) L1

PrOfESSION . cooene s Troubles trophiques (O/N/I) L
lzchémie digitale (O/MNA) [

PATHOLOGIES ASSOCIEES Towx (OMI) 1

HTA (O/N/) | Mécrose scalp (O/MA) L1

Insuffisance coronarienne (O/MA) | Mécrose langue (Q;Nm L1

AVC (O/MA) | Adtres T

Athérome carotidien (O/M) |

Athérome vertébral (O/N/) |

AOMI (O/N/T) |

Diabete [O/M1) —| EXAMENS BIOLOGIQUES

Dyslipidémie (O/NIT) | VS (mmider h) L

Eathd?{%?; ;I;*_.rro'lg"i]ennes (NI |I:I CRP (mgfL) L

ance =Sans A

ATCD Cancer (O/NA) >5Sans | E;ﬂgﬂfggﬁi '-; O lTIT =||—||

ATCD familiaux (O/M) | o a3 -
Monocytes/imma3 I |

PREMIERS SYMPTOMES Hémoglobine (ofdL) 1

P?Ids initial I | Plaquettes/mm3 L1 1 Ll L1

Fievre (O/NN) | P Alc {Um_] |_|_|_|

Asthénie (O | +.GT (L) L

Amaigrizsement (O/NI) | HbA1 e |

Anocrexie(O/NI) | -

gﬁg{;&;f;ﬁ‘jﬁm " tl EXAMEN OPHTALMOLOGIQUE

Hyperesthésie cuir chevalu (O/N/) | NOIAA (O/N) L

Claudication des machoires (OMNI) L Sg&ﬁi{g‘m]] |—I

Eﬁ?gﬁﬁff;m tl Atteinte visuelle bilatérale (O/N/) L

Odynophagie (O/N/) | A{:u?ter! ﬂsuelle oD ... M0 ou =110

Carotidodynie (QMI) | Acuite '..-'lsuelle oG . .. M0 ou =110

Cervicalgies (OM/) | AT e e e

PPR (O/NM) I S ——

Douleur Thoracique (O/MM) |

Douleurs des MI (/M) |

Douleurs des MS (O/N/1) |

Amaurcse trangitoire (O/MM) |

Diplopie (O/N/) |

Phosphénes (QINI) |

Baisse visuelle permanents {O/NA) |

BT e
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BIOP SIE ARTERE TEMPORALE

CORTICOIDES AU MOMENT DE LA BAT

Premiére BAT [O/N)DVG) M1
Positiva/nagative (PN} 1
Atypie (OFNIT) 1
Date du prelevement: ... ...
Taille BAT {nnnm) I
Cellules monanugkas (OINI) I
Lyrmphocytes (QFMNIT) |
Granulomes [(O/NIT)
wvascularte (OFNI) |
Framentation LEI (O/MN) 1
Cellules géantes (VNI 1
Obstruction (OFMIT) 1
Scleroze (OINIT) I
AULETEE © e

Deuxiéme BAT (OIN] L
Positive/nagative (P/N) |
Date du prélévement: .../

Fléaurt%ta e e e e

Date début traitement Y N O |

Baolus MPL [O/NIT)

Dose (mg/]) Il

nombres
Prednizone (O/NT)

Dose (mgi] Il
Prednizolone (O/N) |

Dose (mgi]) I
Rexamethasone (O/MN)

Dose (mg/) I

TRAITEMENTS A550CIES

EXPLORATIONS VASCULAIRES

|__| Artére temporale
Signe du halo [O/NIT) 1
Coclusion/sténose (OFNIY |
Uni ou bilateral {1/2) |
|__| Membres supérigurs :
Artére sous clavigre [OINI) I
Uni ou bilateral (1/2) |
Artére axillaire (OFNI) |
Uni ou bilateral (172} |
Atteinte humérale (ONIT) |
Uni ou bilateral (172} |
Signe du halo [O/NIT) 1
TEFP (PiN} (|
TOM (PN} |
IRK [PiN} 1
|| Aocrfe :
thoracique escendante (O/NIT) ||
Crosse [(OINIT) 1
thoracique descendante (OFNA) ||
abdominale (OFNIT) 1
TEFP (PiN} 1
TOM {[PIN) 1
IRM [[PIN}
|__| VWaisseaux du cou
TABLC (OFNIT) 1
Artére carotide (07N |
Uni ou bilateral {172} |__|
Aréres verteébrales ]
Uni ou bilateral {172} |__|
Signe du halo [O/NIT) 1
TEP (PiN} 1
TOM (PN} 1
IRK [PiM} 1
|__| Membres inférieurs :
Uni ou bilaters! {LVB) (|
Signe du halo (OFNI)

TEP (PiN}) (|

TOM (PN} (|

IRM [PIN} _
|| Cerveau:

Arnéres carébrales I

TOM (PiN} (|

IRM [PIN} I

Ant-HTAJOINIT)
ADD (OFNIT)
Insuline [(O/MNIT)
AAP (OFNITY
Heparine{O/NI1)
ANEOTNITY
ACDOTMNIT)
Statines (ONIT)
Fibrates(ONI)
Autres 1S [(OFNIT)
Inclusion grotpgole, (O/NI)
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Fiche de suivi d’ACG du GEFA

DERNIERES NOUVELLES

Date: ........ loiiin. [,
Délai de suivie (mois)

TRAITEMENT EN COURS

Dose prednisone (mg/j)
Méthotrexate (MTX) (O/N/I)

Dose MTX (mg/sem)
Azathioprine (AZA) (O/N/)

Dose AZA (mg/j)
Cyclophosphamide (CYC) (O/NN)
Anti-TNF (O/NA)

Tocilizumab (O/N/)
Anti-IL-1 (O/NN)

Dapsone (DDS) (O/N/)
Dose DDS (mg/j)
Autres :

STATUT CLINIQUE

Vivant en rémission (O/N/I)
Vivant en rechute/récidive (O/N/I)
Décédé (O/N/I)

ATTEINTE DES GROS VAISSEAUX

Anévrysme aorte tho (O/N/l)
Anévrysme aorte abdo (O/N/I)
Dissection aortique (O/N/I)
Chirurgie aortique (O/N/l)

COMPLICATIONS DU TRAITEMENT

Diabete (O/N/)

HTA (O/N/I)

Ostéoporose fracturaire (O/N/I)
Cataracte (O/N/I)

Infection (O/N/I)

CO-MORBIDITES (depuis diagnostic d’ACG)

Thrombose veineuse profonde (O/N/)
Embolie pulmonaire (O/N/I)

Cancer (O/N/)

Coronaropathie (O/N/I)

AVC/AIT (O/N/)

AOMI (O/N/)

Angor mésentérique (O/N/l)

Tableau récapitulatif des traitements

Médicament

Début)

Fin

Corticoides

Méthotrexate

Azathioprine

Cyclophosphamide

Anti-TNF alpha

Tocilizumab

Anti-IL-1

Dapsone

Autre
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PARICAUD Kim 2017 TOU3 1610

Que se passe-t-il au-dela de la deuxieéme année de traitement
au cours de l'artérite a cellules géantes.

RESUME

Introduction : Nous décrivons I"évolution des patients traités pour une artérite a cellules
géantes (ACG) au-dela de deux ans de suivi.

L’objectif principal est d’évaluer la possibilité d’'un sevrage prolongé (plus de 12 mois) en
corticoides chez les patients encore traités par plus de 5mg de prednisone a deux ans.
Patients et méthode : Il s’agit d’'une étude de cohorte rétrospective observationnelle chez
les patients atteints d’une ACG diagnostiquée au CHU de Toulouse et a I'Hopital Joseph
Ducuing entre janvier 2008 et juin 2012.

Résultats : Un sevrage prolongé a pu étre obtenu a 5 ans pour 56% des 100 patients inclus.
Les patients ayant plus de 5mg a 2 ans ont moins de chance d’étre sevrés de maniere
prolongée a 5 ans que ceux ayant atteint 5mg ou moins (23% vs 51%, RR 0.28 ; p=0.006) et
significativement plus de complications aortiques (p<0.01). Nous avons différencié trois
sous-groupes de patients de pronostic distinct (log-rank : p=0.01) au-dela de deux ans selon
deux critéres cliniques simples : une dose de corticoides supérieure a 5mg a deux ans, et
pour les patients recevant moins de 5 mg a 24 mois, la présence de fievre au diagnostic.
Conclusion : Considérer la dose de corticoides a 24 mois et I'existence d’une fievre au
diagnostic peut étre une aide a la décision de recourir a une thérapie ciblée telle que le
tocilizumab.

TITRE EN ANGLAIS:

What happened in giant cell arteritis after two years of treatment?

DISCIPLINE ADMINISTRATIVE : Médecine spécialisée clinique

MOTS-CLES : Artérite a cellules géantes, Sevrage, Corticothérapie

INTITULE ET ADRESSE DE L’UFR OU DU LABORATOIRE :
Université Toulouse llI-Paul Sabatier

Faculté de médecine Toulouse-Purpan,

37 Allées Jules Guesde 31000 Toulouse

Directeur de these : Pr. Laurent SAILLER
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