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Arteriitis temporalis: kleuren-
duplex in plaats van biopsie?

R E F W O O R D E N

ARTERIITIS TEMPORALIS; KLEUREN-DUPLEX-
ONDERZOEK; DUPLEX; BIOPSIE.

door M.A. Hoving, W.H. Mess en W.E.J. Weber

Samenvatting

Arteriitis temporalis is een aandoening die
tijdige onderkenning vergt, aangezien zonder
behandeling tot 60% van de patiénten blind
wordt. Het starten van langdurige therapie met
corticosteroiden is echter een beslissing om wel-
overwogen te nemen in verband met mogelijke
complicaties van deze behandeling. Om deze
reden verricht men doorgaans bij klinische ver-
denking op arteriitis temporalis een biopsie van
de arteria temporalis. De biopsie als diagnos-
ticum bij arteriitis temporalis is echter niet
ideaal, met name omdat negatieve histologische
bevindingen deze diagnose niet uitsluiten. Het
verdient aanbeveling om in de toekomst het
kleuren-duplexonderzoek aan de diagnostische
criteria voor arteriitis temporalis toe te voegen.
Het vinden van een ‘halo’ bij dit onderzoek is
volgens recente studies een zeer sensitief en
specifiek teken van arteriitis temporalis.

(Ned Tijdschr Neurol 2001;3:209-214)

Inleiding

Arteriitis temporalis (AT) is een inflammatoire aan-
doening van de middelgrote en grote arterién met een
voorkeur voor de vaatboom van de arteria carotis
externa. De gerapporteerde incidenties variéren tussen
de 0,5 en 23,3 per 100.000. De aandoening komt
met name voor bij patiénten ouder dan 55 jaar.' AT
is een zelf-limiterende ziekte met een gemiddelde duur
van ongeveer én tot twee jaar. Sterfte is zeldzaam,
maar kan zich voordoen, met name als gevolg van een
myocardinfarct of herseninfarct bij inadequaat be-
handelde patiénten.? In het verleden trad blindheid
bij 35-60% van de patiénten op; dankzij toegenomen
herkenning en adequate behandeling is dit risico
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gedaald naar 7-14%."? Eenmaal opgetreden visus-
verlies is zelden reversibel.

De diagnose AT stelt men doorgaans als de patiént
voldoet aan minimaal drie van de vijf criteria zoals in
1990 geformuleerd door “The American College
of Rheumatology’ (7abel 1, op pagina 210).* Een
biopsie van de arteria temporalis kan de diagnose
bevestigen, maar is als diagnosticum niet ideaal.
Dit artikel bespreekt de resultaten van een aantal
recente studies naar de waarde van een nieuwe, veel-
belovende methode bij het stellen van de diagnose

AT: het kleuren-duplexonderzock.

Kleuren-duplexonderzoek (KDO)

KDO combineert de afbeeldingsmogelijkheden van
B-mode ultrasonografie met de stroomsnelheids-
bepalingen van Dopplersonografie en maakt nauw-
keurige evaluatie van zowel morfologische als fysio-
logische aspecten van bloedvaten mogelijk. Door
relatief hoogfrequente transducers met een hoge
resolutie te gebruiken, is het mogelijk zelfs kleine
vaten, zoals de arteria temporalis superficialis, te
onderzoeken. Met KDO kunnen enerzijds stenosen
en occlusies van een vat worden aangetoond; ander-
zijds kan de dikte van de intima worden bepaald.
De dikte van de intima bleek duidelijk toegenomen
te zijn bij AT, met als gevolg een vrij karakteristiek
duplex-patroon. In het centrum van het vat ziet
men het lumen gevuld met stromend bloed en
daaromheen de intima als een donkere, echo-arme
laag, de ‘halo’ genoemd (Figuur I1a, op pagina 211).
Deze laag wordt op zijn beurt omgeven door de
lichte adventitia.

Verschillende studies naar de sensitiviteit en speci-
ficiteit van KDO voor ontdekte stenosen, occlusies
en halo’s tonen aan dat de halo het meest specifiek
is voor AT. De halo wordt beschouwd als een teken
van oedeem in de arteriewand. Oedeem is beschreven
in AT, maar is histologisch moeilijk te detecteren.
Het idee bestaat dat KDO een ander aspect van de
ziekte (oedeem) identificeert dan histologische
analyse (celinfiltraten), terwijl beide tekenen zijn
van arteriitis.’

Casus
Een 75-jarige missiezuster met blanco voorgeschiede-
nis werd gezien op de polikliniek Neurologie met

209




Tabel 1. Criteria voor de classificatie van arteriitis temporalis volgens “The American College of

Rheumatology’ 1990.

Criterium Definitie
1. Leeftijd bij begin ziekte = 50 jaar Ontwikkeling van symptomen of bevindingen
beginnend op de leeftijd van 50 jaar of ouder.

2. Nieuwe hoofdpijn Nieuw begin van of een nieuw type gelokaliseerde

pijn in het hoofd.

3. Afwijkende arteria temporalis Bij palpatie gevoeligheid van de arteria temporalis
of verminderde pulsaties, ongerelateerd aan arterio-

sclerosis van de cervicale arterién.

4. Verhoogde BSE BSE = 50 mm/uur volgens de Westergren methode.

5. Afwijkend arteriebiopt Arteriebiopt tonend vasculitis gekenmerkt door
predominantie van een mononucleaire celinfiltratie

of granulomateuze ontsteking, doorgaans met multi-

nucleaire reuzecellen.

De aanwezigheid van drie of meer van de vijf criteria geeft een sensitiviteit van 93,5% en een

specificiteit van 91,2%.

sinds twee maanden bestaande klachten van bilaterale
hoofdpijn vanuit de kaken naar het achterhoofd
trekkend, algehele malaise, kaakclaudicatie en pijn-
lijke, opgezette klieren onder de kaak. Het zicht
was scherp, maar de laatste maand had zij last van
horizontale dubbelbeelden. Bij lichamelijk onder-
zoek waren de arteriae temporales iets opgezet en
drukpijnlijk. Het neurologisch onderzoek was on-
gestoord. Bloedonderzoek toonde een bezinkings-
snelheid der erythrocyten (BSE) van 71 (Zabel 2,
op pagina 212). KDO van de arteriae temporales
liet beiderzijds een halo zien met een maximale
diameter van 0,8 millimeter (Figuur 1a). Er werd
gestart met prednison 60 mg per dag, waarna de
patiénte na twee dagen hoofdpijnvrij en na zeven
dagen volledig klachtenvrij was. Na twee weken was
de BSE 6 en bij controle KDO waren de halo’s na-
genoeg verdwenen (Figuur 1b). De prednison werd
volgens schema afgebouwd naar een onderhouds-
dosering.

De waarde van kleuren-duplexonderzoek bij
arteriitis temporalis
De methodologisch beste studie is die van Schmidt

210 NR. 3

et al’ Zij verrichtten dubbelzijdig KDO van de
arteriae temporales bij 112 patiénten, van wie er 30
met AT gediagnosticeerd waren op basis van de
eerdergenoemde criteria. Van de 82 patiénten zonder
AT hadden 37 polymyalgia rheumatica, 30 rheuma-
tische artritis en 15 een andere aandoening. De
sensitiviteit van KDO voor de gevonden halo in relatie
tot de diagnose AT was 73% (22/30 patiénten met
halo). Bij 17 van de 22 patiénten was de halo dubbel-
zijdig. De diameter van de halo’s varieerde tussen de
0,3 en 1,2 millimeter. Geen van de in totaal 82 patién-
ten zonder AT had een halo, wat een specificiteit
van 100% opleverde (7abel 3, op pagina 212). De
sensitiviteit van KDO voor gevonden stenosen of
occlusies van de temporale segmenten was 80%
(24/30 patiénten), de specificiteit 93% (76/82
patiénten). Van de zes patiénten zonder AT met
een door middel van KDO vastgestelde stenose of
occlusie hadden twee polymyalgia rheumatica en
vier arteriosclerotisch lijden.

Naast het KDO nam men dubbelzijdig biopten van
de arteriae temporales. Bij 25 van de 30 patiénten
met AT waren één of meer beoordeelbare biopten
beschikbaar. Van de 21 op 25 patiénten met histo-
logisch bevestigde AT, hadden er 16 een halo en vijf
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Figuur 1. Longitudinale afbeelding van de arteria temporalis superficialis door middel van kleuren-duplexonder-
zoek. Panel a: Rondom het vaatlumen is een echo-arme zone te zien: de ‘halo’ als teken van oedeem in de intima.

Panel b: Situatie vé6r en drie weken na behandeling met prednison 60 mg waarbij de ‘halo’ nagenoeg verdwenen is.

niet. Twee patiénten, die aan vier van de vijf criteria
voor de diagnose AT voldeden, hadden een halo
rond de proximale frontale ramus met negatieve
histologische bevindingen in de biopten welke elders
genomen waren om schade aan de nervus facialis te
vermijden (7abel 4, op pagina 213). Beide patiénten
gebruikten een lage dosis corticosteroiden.
Inmiddels breidden Schmidt ez 2/ dit onderzoek uit
naar 258 patiénten.® In de nieuwe groep bevonden
zich twee patiénten met klinische verschijnselen van
polymyalgia rheumatica en met KDO zowel een
stenose als halo. Biopsie onthulde AT in beide
gevallen.

Venz et al. verrichtten dubbelzijdig KDO bij 20
patiénten, die klinisch werden verdacht van AT,
alvorens steeds unilateraal te biopteren.” Bij 6 van de
20 patiénten werd de diagnose histologisch bevestigd;
in alle ge-vallen was een halo zichtbaar. Bij 12 van
de 14 patiénten zonder histologische tekenen van
AT werd geen halo gezien, bij de overige twee wel.
Bij 6 tot 82% van de patiénten met histologisch
bevestigde AT komt tegelijkertijd polymyalgia
rheumatica voor. Omgekeerd kan bij 12 tot 15% van
de patiénten met polymyalgia rheumatica door
middel van een biopt AT aangetoond worden, ook
als er klinisch geen tekenen van AT bestaan.®
Stammler ez al. vergeleken de resultaten van dubbel-
zijdig KDO bij 22 patiénten met polymyalgia
rheumatica, die geen klinische verschijnselen van
AT hadden, met de histologische bevindingen.® Bij
zeven van de 22 patiénten werd een halo gezien met
een diameter variérend tussen 0,4 en 2,1 millimeter.
De biopten waren steeds enkelzijdig en bij deze
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zeven patiénten genomen ter plaatse van de grootste
halo-diameter. Vijf van de zeven patiénten hadden
histologisch bewijs voor AT. De halo’s van de twee
patiénten zonder positieve histologie waren relatief
het kleinst in diameter. De auteurs suggereren dat
er een correlatie zou kunnen bestaan tussen de halo-
diameter en de mate van ontstekingsactiviteit, waar-
voor ook de gerapporteerde snelle regressie van de
halo’s na aanvang van behandeling met cortico-
steroiden pleit.

Discussie

Het is belangrijk de diagnose AT op tijd te stellen
en met corticosteroiden te starten, aangezien on-
behandeld 35 tot 60% van de patiénten blind
wordt. Beginnen aan een langdurige behandeling
met corticosteroiden is echter een beslissing die
weloverwogen dient te zijn, gezien de mogelijke
complicaties van deze therapie. Daarom verricht
men over het algemeen een biopsie bij klinische
verdenking op AT. De biopsie kent drie problemen.
Ten eerste is het een kleine, maar invasieve ingreep
waar niet alle patiénten mee instemmen. Er zijn
complicaties beschreven zoals schade aan de nervus
facialis, huidnecrose, hangen van de wenkbrauw
en een ischaemisch herseninfarct veroorzaake door
onderbreking van collaterale circulatie.” Ten tweede
kost het tijd de histologische resultaten te verkrijgen.
Ten derde is het als diagnosticum niet zaligmakend,
omdat een negatieve uitslag AT niet uitsluit. Ge-
rapporteerde frequenties van ‘vals-negatieve” biop-

sieén zijn 9%, 10%, 42%, 53% en 61%.” Mogelijke
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Tabel 2. Bloeduitslagen v66r en twee weken nd behandeling met 60 mg prednison.

Voor Na
BSE (0-20 mm/uur) 71 6
CRP (2-9 mg/l) - 2
Hb (7,3-9,7 mmol/l) 7,3 8,2
Leukocyten (3,5-11,0 x 10°/1) 10,6 15,3
Segmentkernig (28-65%) 79 78
Lymfocyten (24-50%) 13 17

BSE: bezinkingssnelbeid der erytrocyten, CRP: C-reactieve proteine, Hb: hemoglobine.

Tabel 3. Sensitiviteit en specificiteit van kleuren-duplexonderzoek van de arteriae temporales voor

de diagnose arteriitis temporalis en ter bevestiging van de histologische bevindingen.’

Bevinding Diagnose* Bevestiging histologische
bevindingen**
Sensitiviteit Specificiteit Sensitiviteit Specificiteit
Positieve Negatieve Positieve Negatieve
testen/totaal (%) testen/totaal (%) testen/totaal (%)  testen/totaal (%)
Halo 22/30 (73) 82/82 (100) 16/21 (76) 24/26 (92)
Stenose of 24/30 (80) 76/82 (93) 18/21 (86) 23/26 (88)
occlusie
Halo, stenose ~ 28/30 (93) 76/82 (93) 20/21 (95) 22/26 (85)
of occlusie

* 30 patiénten hadden arteriitis temporalis, 82 patiénten kregen andere diagnosen.
** 21 patiénten hadden positieve histologische bevindingen, 26 negatieve histologische bevindingen (4
in de arteriitis temporalis groep, 7 in de polymyalgia rheumatica groep en 15 met andere diagnosen,).

Adapted with permission. Copyright ©2001. Massachusetts Medical Society. All rights reserved.

verklaringen hiervoor zijn onvoldoende lengte van
het biopt, waardoor vasculitische foci gemist kunnen
worden. Bij AT is sprake van zogenaamde ‘skip
lesions’ waarbij vasculitische foci langere, onaange-
dane arterie-segmenten flankeren. Om deze reden
hoort een biopsie dubbelzijdig te zijn. Daarbij is de
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grote zorgvuldigheid van de patholoog bij het
nakijken van multipele, opeenvolgende secties van
de gefixeerde preparaten bepalend." Het kan moei-
lijk zijn om een onderscheid te maken tussen aan
leeftijd gerelateerde vasculaire veranderingen en

uitgedoofde of behandelde laesies passend bij AT.’
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Tabel 4. Vergelijking van de resultaten verkregen met behulp van kleuren-duplexonderzoek en

histologische analyse bij 30 patiénten met arteriitis temporalis.* °

Aantal patiénten Kleuren-duplexonderzoek Histologische analyse
Halo Stenose of occlusie **

14 + + +
3 + + NV
2 + - +
1 + - NV
1 + + -

1 + - -
4 = + +
1 - + -
1 - + NV
]' B - +
1 - - -

*NV: niet verricht of te weinig materiaal voor analyse. Een plusteken betekent positieve bevindingen

en een minteken negatieve bevindingen.

**Twaalf patiénten hadden zowel stenosering als occlusie, zes patiénten hadden alleen stenosering.

Adapted with permission. Copyright ©2001. Massachusetts Medical Society. All rights reserved.

Menig clinicus zal bij grote verdenking op AT en
negatieve histologische bevindingen toch starten met
corticosteroiden.”® Er zijn auteurs die suggereren
een biopsie achterwege te laten en te vervangen
door een proefbehandeling met corticosteroiden.
Een studie van McDonnell ez al. wees uit dat de
klinische perceptie van een positieve reactie op
corticosteroidtherapie gecorreleerd was met de kli-
nische diagnose AT.” Een biopsie zou gereserveerd
kunnen blijven voor patiénten met een sterke contra-
indicatie voor steroidtherapie en de patiénten die
niet meteen reageren op de behandeling. Ziekte-
activiteit kan worden gevolgd door klinische follow-
up en bepaling van de BSE.?

Met de introductie van KDO lijkt er een snelle,
eenvoudige, goedkope en non-invasieve methode
gevonden te zijn als hulpmiddel bij het stellen van
de diagnose AT. Met name het vinden van een halo,
een donkere, echo-arme laag rond het vaatlumen,
lijkt een bruikbaar teken. De grootste en methodo-
logisch beste studie naar de waarde van KDO bij de
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diagnose AT laat voor de halo een sensitiviteit van
73% en specificiteit van 100% zien, gerelateerd
aan de diagnostische criteria van het American
College of Rheumatology.* De sensitiviteit van de
bevinding ‘halo’ gerelateerd aan een positieve biopsie-
uitslag is in verschillende studies 76% (16/21), 100%
(5/5) en 100% (6/6); de specificiteit is respectievelijk
92% (24/26), 88% (15/17) en 86% (12/14).>"* Het
vinden van een ‘halo’ zonder histologische bevestiging
kan zowel betekenen dat de ‘halo’ niet geheel specifiek
is voor AT, als dat de biopsie en eventueel de inter-
pretatie van het biopt onvolledig zijn uitgevoerd en
het biopt als diagnosticum niet sensitief genoeg is.

Conclusie

Het verdient aanbeveling om het KDO in de toe-
komst aan de diagnostische criteria voor AT toe te
voegen. Ook zou het KDO gebruikt kunnen worden
om patiénten met polymyalgia rheumatica te screenen
op aanwezigheid van AT. Dit zou kunnen leiden
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AANWIJZINGEN VOOR DE PRAKTIJK

Arteriitis temporalis (AT) gaat indien onbehandeld bij 35-60% van de patiénten gepaard met
blindheid. Behandeling met corticosteroiden doet dit risico dalen naar 7-14%.

Bij klinische verdenking op AT laat men in principe een biopsie van de arteria temporalis
verrichten. Een negatieve uitslag sluit de diagnose AT echter niet uit. Gerapporteerde frequenties
van ‘vals-negatieve’ biopsieén variéren tussen de 9% en 61%.

Studies naar de waarde van kleuren-duplexonderzoek (KDO) bij het stellen van de diagnose
AT laten voor de bevinding ‘halo’ een hoge sensitiviteit en specificiteit zien. Het verdient
aanbeveling om het KDO in de toekomst aan de diagnostische criteria voor AT toe te voegen.

tot het vaker achterwege laten van een biopsie. In
onze kliniek zal de komende tijd voorafgaand aan
een biopsie een KDO plaatsvinden. Patiénten met
typische klinische verschijnselen van AT en een
duidelijke ‘halo’ bij KDO zouden kunnen worden
behandeld zonder vooraf een biopsie te verrichten,
tenzij er reden is te denken aan een andere vorm
van vasculitis. Patiénten met sterk klinisch bewijs
voor AT waarbij het KDO alleen stenosen, occlusies
of geen afwijkingen laat zien, zouden nog steeds een
biopsie moeten ondergaan. Verdere studies zijn nodig
om de sensitiviteit en specificiteit van de ‘halo’
nader te bepalen.
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