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Σύγκρουση συμφερόντων 

• Δηλώνω ότι δεν έχω οποιοδήποτε οικονομικό ή άλλου είδους όφελος από τις 
εταιρείες/επιχειρήσεις που διοργανώνουν /χρηματοδοτούν την άνω εκδήλωση. 

 

Ως οικονομικό ή άλλου είδους όφελος ορίζεται: 

 

 

 •    Οποιαδήποτε πληρωμή για την πραγματοποίηση εργασίας ή 
έρευνας ή εκπαίδευσης από την επιχείρηση / όμιλο 
επιχειρήσεων που χρηματοδοτεί τη συγκεκριμένη εκδήλωση 

•    Οποιαδήποτε υπαλληλική, συμβουλευτική ή διευθυντική ή 
άλλη θέση στην επιχείρηση / όμιλο επιχειρήσεων που 
χρηματοδοτεί την συγκεκριμένη εκδήλωση 





 

     Γυναίκα, 67 ετών 

 

     Διάγνωση  μη μικροκυτταρικού καρκίνου πνεύμονα (ΜΜΚΠ) σταδίου ΙΙΙΑ,   
αδενοκαρκίνωμα (EGFR wild type, PD-L1<1%) 

 

     Ατομικό αναμνηστικό αυτοάνοσου νοσήματος 

Ρευματοειδής αρθρίτιδα (ΡΑ) από 20ετίας 

Δεν έχει λάβει θεραπεία για τη ΡΑ 

Δεν παρουσίαζε ενεργότητα νόσου κατά τη διάγνωση του καρκίνου 

 

     Αγχώδης διαταραχή 
 

     Ενεργός καπνίστρια (20 πακετοέτη) 

 

 

 

Γενικά στοιχεία 



-Τέσσερις ημέρες μετά την πρώτη έγχυση anti-PD-L1 παράγοντα 

• Αρθραλγία γονάτων, άπω αρθρώσεων άκρων ποδών, εγγύς και άπω 

φαλαγγοφαλαγγικών αρθρώσεων χειρών 

 Επιδείνωση συμπτωμάτων το πρωί και βελτίωση κατά τη διάρκεια της ημέρας και 

με την κίνηση 

 Ο πόνος περιόριζε τις καθημερινές δραστηριότητες 

• Αμφοτερόπλευρη διόγκωση των παρωτίδων 

• Ξηροστομία 

• Ήπια ξηροφθαλμία 

Αιτιάσεις 



 

          Συμμετρικό άλγος και οίδημα των άπω και εγγύς 

φαλαγγοφαλαγγικών και των μετακαρποφαλαγγικών αρθρώσεων 

 

         Επώδυνη ψηλάφηση παρωτίδων 

  Φυσική εξέταση 



Διαγνωστική προσέγγιση 

CRP, Ρευματοειδής παράγοντας 
(RF), αντισώματα έναντι 

κιτρουλλιωμένου πεπτιδίου (CCP), 
αντιπυρηνικά (ANA), έναντι διπλής 

έλικα  

•Βιοψία παρωτίδων 

•Ρευματολογική εκτίμηση 



 
 
Αποτελέσματα 

 

•CRP: 11.70 mg/mL (ref. range <6 mg/L) 

•RF: 1110.0 IU/ml (ref. range < 15.0 IU/ml) 

•Anti-CCP: 512.3 U/mL (ref. range <17.0 U/ml) 

•ANA: Negative (ref. range <1/160) 

•Anti-ds DNA: 1.9 (ref. range <20.0 IU/ml) 

Εργαστηριακός έλεγχος 

•Ανοσοσχετιζόμενη λεμφοεπιθηλιακή σιελοαδενίτιδα με κυψελιδική καταστροφή 
και έντονη λεμφοκυτταρική διήθηση από B- (CD20+) και T- cells (CD3+, CD56+)  

Ιστολογική έκθεση βιοψίας παρωτίδας 

• Κλινική και εργαστηριακή εικόνα συμβατή με ανοσοσχετιζόμενη φλεγμονώδη 
αρθρίτιδα (immune - related inflammatoy arthritis [irIA]), η οποία προσομοιάζει σε 
ΡΑ 

• IgG4 σιελοαδενίτιδα σχετιζόμενη με την ανοσοθεραπεία, η οποία προσομοιάζει σε 
σύνδρομο Sicca 

Ρευματολογική εκτίμηση 



Βαθμονόμηση irIA ως Gr.2 (CTCAE) 

 

p.os Prednisolone 10 mg b.i.d.  

 

Υποστηρικτική αντιμετώπιση με Pilocarpine (drops), ΜΣΑΦ και τεχνητά 
δάκρυα 

 

Προσωρινή διακοπή ανοσοθεραπείας 

Θεραπευτική διαχείριση 



-Επανεκτίμηση δύο εβδομάδες αργότερα 

irIA βελτίωση σε grade 1 αρθραλγία 

Υποχώρηση παρωτίτιδας 

Επιμονή ξηροφθαλμίας-ξηροστομίας (σε βελτίωση) 

Συνέχιση ανοσοθεραπείας και μείωση (tapering) prednisolone κατά 

2.5 mg/εβδομάδα 

-Δυο μήνες μετά τη συνέχιση της ανοσοθεραπείας η ασθενής δεν είχε 

παρουσιάσει έξαρση των ρευματικών επιπλοκών 

 

 

Έκβαση 



Discussion/  
Conclusion 
(Συζήτηση/ 

συμπεράσματα) 

Case 
presentation 
(παρουσίαση 
περιστατικού) 

Introduction 
(εισαγωγή) 

Abstract 
(περίληψη) 

  Συγγραφή αναφοράς περιστατικού 



• Γιατί επέλεξα το συγκεκριμένο περιστατικό για συγγραφή? 

 

• Ανασκόπηση αντίστοιχων περιστατικών στη βιβλιογραφία 

 

 

• Τι προσφέρει το περιστατικό μου στη διεθνή βιβλιογραφία? 

 

• Σε ποιο περιοδικό θα το στείλω? 

Πρώτες σκέψεις για discussion… 

 Οι ρευματικές ΑΕ από ανοσοθεραπεία είναι σχετικά σπάνιες 
 Εκπαιδευτικό περιστατικό για τη διαχείριση τέτοιων ΑΕ 
 Έχω καλές πιθανότητες για δημοσίευση εάν τονίσω τα παραπάνω 

 Θα πρέπει να κάνω ανασκόπηση για να αναφέρω τι έχουν δημοσιεύσει άλλες ομάδες 
 και να τεκμηριώσω τα ευρήματά μου 
 Που?  Το Pubmed είναι δωρεάν και αξιόπιστο 
 Θα πρέπει να αναζητήσω τις αντίστοιχες κατευθυντήριες οδηγίες για να αναδείξω το  
κενό στη σχετική βιβλιογραφία 

 Εφόσον οι ρευματικές ΑΕ είναι σπάνιες, με τη δημοσίευση του περιστατικού μου 
διευρύνω τα διαθέσιμα δεδομένα 

 Θέλω υψηλό impact factor και υψηλή αναγνωσιμότητα (pubmed cited) 
 Δεν έχω πόρους για APCs σε open access 
 Περιοδικό σχετικό με ρευματολογία ή ογκολογία ή ανοσοθεραπεία 



• 2013 CARE guidelines (for CAse REports)  

Υπάρχουν οδηγίες που πρέπει να ακολουθήσω για τη 
συγγραφή? 

Available online in: 
https://www.care-statement.org/ 
 

https://www.care-statement.org/
https://www.care-statement.org/
https://www.care-statement.org/


Επιλογή και οδηγίες περιοδικού 

• Υψηλό impact factor 
• Pubmed cited 
• Δέχεται case reports 
• Είναι υβριδικό (και open access με APCs και free APCs) 
• Θετική προηγούμενη εμπειρία έκδοσης με το συγκεκριμένο περιοδικό 

 





Πρώτη παράγραφος Η σημαντικότερη 

 
• Μια πρόταση για την περιγραφή του περιστατικού 
• Μια πρόταση για το τι προσφέρουμε στη βιβλιογραφία 



Δεύτερη παράγραφος Δυνατά σημεία και περιορισμοί περιστατικού  

 

Strengths 

Σαφής συσχέτιση αιτίου-αποτελέσματος 

Εκδήλωση δυο ανεπιθύμητων ενεργειών 

υποδηλώνει την ενεργοποίηση του 

ανοσοποιητικού συστήματος 

Διαθέσιμα αντικειμενικά ευρήματα (αντισώματα, 

βιοψία, ρευματολογική εκτίμηση) 

Limitations 

Δεν υπάρχει διαθέσιμο αντικειμενικό υλικό των 

ευρημάτων (κλινικές εικόνες, εικόνες βιοψίας) 

Μικρός χρόνος follow up για αναζωπύρωση ΑΕ 

Σπάνιες ΑΕ, αλλά έχουν περιγραφεί σε 

προηγούμενα case reports 

Ασθενής με αγχώδη διαταραχή 

 Μη αξιόπιστη περιγραφή συμπτωμάτων 

Δεν υπάρχει διαθέσιμη σταδιοποίηση για 

συσχέτιση με ανταπόκριση της νόσου 



Τρίτη παράγραφος Ανασκόπηση της βιβλιογραφίας 

 



Όχι τόσο σπάνια. 
Πως προχωράω? 
Εκτενής αναφορά της βιβλιογραφίας βασιζόμενος σε systematic reviews. 
 
 Εστιάζω στο εκπαιδευτικό μήνυμα του περιστατικού 



Τέταρτη παράγραφος Key messages 

 

Οι Rh-irAE αν και σπάνιες 
μπορεί να εμφανιστούν 

Πιο συχνές οι 
μυοσκελετικές επιπλοκές, 
αλλά και εκδηλώσεις από 

άλλα συστήματα 

Δύσκολη η αντιμετώπιση 
λόγω έλλειψης 

βιβλιογραφικών 
δεδομένων και 

κατευθυντήριων οδηγιών 

Μπορεί να εμπλέκονται 
με την ποιότητα ζωής και 

με την αντικαρκινική 
θεραπεία 

Χρειάζεται καλή 
ταξινόμηση βαρύτητας, 

ρευματολογική εκτίμηση 
και άμεση χορήγηση 
κορτικοστεροειδών 





Σχόλια συγγραφέων 

Κοινό σχόλιο από συγγραφείς 
 Όχι Durvalumab, ΑΛΛΑ anti-PD-L1 therapy/agent 



1η υποβολή



Τελευταία υποβολή 

ad “Rheumatic complications in a patient treated with immune checkpoint inhibitor 

for lung cancer and history of rheumatic disease: A case report.” 



Tips για απαντήσεις 
σε reviewers/editors 

 

 Απαντάμε formally και πάντα ευγενικά 

(We thank the reviewer/editor for this comment) 

 

 Παρέχουμε ξεχωριστό αρχείο με τις απαντήσεις μας 

 

 Απαντάμε σε ΌΛΑ τα σχόλια 

 

 Πρέπει να είναι σαφή τα σημεία που έχουμε αλλάξει 
στο κείμενο (Section …, pg …, par …, “text…”) 

 

 Προσπαθούμε να ευχαριστήσουμε τον reviewer, αλλά 
κρατάμε τις “κόκκινες γραμμές” σε θέματα ουσίας 



• The discussion section is too long. Please try to 
adjust your discussion the Journal’s guidelines 
(max. 500 words) 



• The third paragraph should not be a literature review, but 
a critical appraisal of similar cases. This part should  be 
restructured. 

 

Firstly, there are a numerous references (n=26). This number does not fit 
to the Journal’s guidelines. Cases are usually supported with 5 to 10max 
references. 

Δε συμπεριλάβαμε τις δικές μας δημοσιεύσεις. 

Επιλογή πιο σημαντικών reviews και case series. 

Επιλογή ειδικών μεμονωμένων περιστατικών. 

Σύνολο 10 refs. 

 

Secondly, the authors just cite other teams’ work. There is a lack of 
comparison and critical discussion between your case and other cases in 
the literature. 





• I am not convinced about the diagnosis. Why this 
should be regarded as de novo irAE? Why not to 
consider that this is not RA-flare? 

We thank the reviewer for this comment.  
Although, …. Many indirect lines of evidence. 
 

 No flare of disease before 
 Direct association of intervention and outcome 
 Presence of another Rh-irAE 
 Both responded well to low-dose corticosteroids 

Naranjo score for adverse event 9: Definite adverse drug reaction 
 
Naranjo CA et al.  A method for estimating the probability of adverse drug reactions.  Clin Pharmacol Ther 1981; 30: 239245. 



• This is not the only case describing concurrent 
manifestation of arthritis and sicca syndrome in the 
literature with anti-PD-L1 blockade. See two recent 
publications of similar cases (Bogdanos et al, 
Daoussis et al). 

We thank the reviewer for this comment. Indeed, these two cases were published before the review  

of our work. However, at the time of writing the case these two articles were not published. 

Therefore, we have modified the statement “This is the first case…” to “At the time of writing this  

case no relevant literature was published. However, until publication two other teams published  

relevant cases. The presentation of these cases are in concordance with our findings and establish the  

rising incidence of  synchronous Rh-irAEs in immunotherapy-treated population”  

(see pg.5, par. 3, lines: 85-86). 



• The statement “lack of relevant guidelines for 
diagnosis and management” is inaccurate. See 
published guidelines from Kostine et al. 

Δεν είναι management guidelines.  
Είναι points to consider. 
 



 

• There is a respectable number of similar cases in 
the literature. Please state more clearly the 
importance of your case and what adds to the 
literature . 

 
 Παρότι υπάρχουν πολλά αντίστοιχα περιστατικά,  
      η περίπτωση μας συνεισφέρει εκπαιδευτικά στη διαχείρισή τους 
 
 Λίγα περιστατικά περιγράφουν τη σύγχρονη εμφάνιση ρευματικών επιπλοκών  
      από την ανοσοθεραπεία 
 
 Προσφέρουμε τυπική εργαστηριακή και παθολογοανατομική τεκμηρίωση και τη  
      συσχετίζουμε με την κλινική εικόνα 
 
 Διευρύνουμε το εύρος των καταγεγραμμένων real world περιστατικών 

 
 Υπογραμμίζουμε την ανάγκη κατευθυντήριων οδηγιών αφού οι εν λόγω ΑΕ 

συναντόνται όλο και πιο συχνά 



“Immune-related arthritis and sicca syndrome in a patient treated with anti-PD-L1 agent   
for lung cancer” 
Trontzas et al 



Ερέτρια, 1960 

-Σπύρος Βασιλείου 


