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Σύγκρουση συμφερόντων 

☑ None 



1η περίπτωση 



Αιτία παραπομπής / Παρούσα νόσος 

 

• Άνδρας 62 ετών, παραπέμφθηκε στο Ρευματολογικό 
Εξωτερικό Ιατρείο για υποτροπιάζοντα επεισόδια 
αρθρίτιδας άνω άκρων από 8μήνου 

 

 

• Έναρξη συμπτωματολογίας ~10 μήνες μετά την ένταξη σε 
πρόγραμμα αιμοκάθαρσης 

 

 

• Διάρκεια συμπτωμάτων για μερικές ημέρες, συνήθως 
ασυμπτωματικός μεταξύ των εξάρσεων 

 

 

 



Ατομικό αναμνηστικό 

• Τελικού σταδίου χρόνια νεφρική νόσος (ΤΣ-ΧΝΝ), πιθανώς λόγω 
σπειραματονεφρίτιδας (κλινικοεργαστηριακή διάγνωση) 

Βιοψία νεφρού μη-διαγνωστική, επεπλάκη με σοβαρή οπισθοπεριτοναϊκή 

αιμορραγία, δεν επιχειρήθηκε εκ νέου 

Ανοσολογικός έλεγχος (ANA, ANCA, κλπ): αρνητικός 

GCS & ανοσοκατασταλτικά  ωστόσο ΤΣ-ΧΝΝ, με ανάγκη αιμοκάθαρσης 

(3/w)  

 

• Χωρίς ιστορικό ψωρίασης, ΙΦΝΕ, ή συμπτωματολογία άλλης 
ρευματικής νόσου 

 

• Χρόνια φαρμακευτική αγωγή 

Μεθυλπρεδνιζολόνη (mPSL – 4mg/d), φουροσεμίδη, αμλοδιπίνη, 

τεραζοσίνη, σεβελαμέρη, αλλοπουρινόλη, ερυθροποιητίνη, βεμηπαρίνη, 

ατορβαστατίνη, φυλλικό οξύ, ομεπραζόλη 

 



Φυσική εξέταση 

• Ασύμμετρη ολιγοαρθρίτιδα: 

ΠΧΚ (ΑΡ) 

1ης ΜΚΦ (ΑΡ) 

3ης ΕΦΦ (ΑΡ) 

3ης ΑΦΦ (ΑΡ) 

 

• Λοιπή εξέταση συστημάτων: 
Χωρίς ιδιαίτερα παθολογικά 

ευρήματα 

 

 

 



Παρακλινικός έλεγχος 

Παράμετρος Τιμή 

WBC/NEU 
7.000/4.400 

mm3 

CRP 2,77 mg/dL 

ΤΚΕ 
55 mm την 1η 

ώρα 

Ουρικό οξύ 5,8 mg/dL 

Ασβέστιο 10,2 mg/dL 

Φωσφόρος 6,1 mg/dL 

Παραθορμόνη 218 pg/mL 

Ανοσολογικός 

έλεγχος 

(RF, anti-CCP, 

κλπ) 

Αρνητικός Παρακέντηση άρθρωσης   

δεν απέδωσε αρθρικό υγρό 

Αριστερά: Χονδρασβέστωση ΠΧΚ  

Δεξιά: Επασβεστώσεις μαλακών μορίων 

δακτύλων 



Διαφορική διάγνωση 

…υποτροπιάζουσας ολιγοαρθρίτιδας 

Ουρική αρθρίτιδα 

 

Calcium pyrophosphate deposition (CPPD) disease  

 

 

Άλλες λιγότερο συχνές κρυσταλλογενείς (BCP, calcium 

oxalate) 

 

Ρευματοειδής αρθρίτιδα 

 



Διαφορική διάγνωση 

…υποτροπιάζουσας ολιγοαρθρίτιδας 

Ουρική αρθρίτιδα 

 

Calcium pyrophosphate deposition (CPPD) disease  

 

 

Άλλες λιγότερο συχνές κρυσταλλογενείς (BCP, calcium 

oxalate) 

 

Ρευματοειδής αρθρίτιδα 

 



Θεραπεία CPP crystal arthritis; 



Θεραπεία; 

• ΜΣΑΦ 

 

• GC ενδοαρθρικά 

 

• Κολχικίνη 

 

• Συστηματικά GC 

 

• HCQ 

 

• ΜΤΧ 

 



Θεραπεία; 

• ΜΣΑΦ 

 

• GC ενδοαρθρικά 

 

• Κολχικίνη 

 

• Συστηματικά GC (short-term / long-term) 

 

• HCQ 

 

• ΜΤΧ 

 

 “Treatment should be 

individualised according to 

patient characteristics, 

risk factors and 

comorbidities” 



Θεραπευτική προσέγγιση 

Διάγνωση 

Κλινική ανταπόκριση 



Θεραπευτική προσέγγιση 

Διάγνωση 

• Κολχικίνη έως τις μέγιστες ανεκτές δόσεις 

(0,5 mg/ημέρα) 

• Εφάπαξ δόσεις GC και έπειτα χαμηλές 

δόσεις mPSL  

(4-8mg/ημέρα) 

• Υδροξυχλωροκίνη (200mg b.i.d.)  

3m 

• Σταδιακή επιδείνωση κρίσεων σε ένταση και 

συχνότητα 

• Μετάπτωση σε χρόνια πολυαρθρίτιδα άνω 

άκρων 

• Μακροχρόνιες επιπτώσεις GC  Cushingoid 

syndrome 

Κλινική ανταπόκριση 



Θεραπεία; 

• ΜΣΑΦ 

 

• GC ενδοαρθρικά 

 

• Κολχικίνη 

 

• Συστηματικά GC (short-term / long-term) 

 

• HCQ 

 

• ΜΤΧ 

 



Broderick L & Hoffman HM, Nat Rev Rheumatol, 
2022 



Θεραπευτική προσέγγιση 

Διάγνωση 

• Έναρξη Anakinra 100mg 3/w στο τέλος 

κάθε συνεδρίας αιμοκάθαρσης  x5 

συναπτές συνεδρίες 

• Συνέχιση λοιπής αγωγής 

3m 

• Ταχεία ύφεση συμπτωματολογίας 

Κλινική ανταπόκριση 

3,5m 



Θεραπευτική προσέγγιση 

Διάγνωση 

• Διακοπή Anakinra  

• Συνέχιση λοιπής αγωγής 

3m 

• Υποτροπή αρθρίτιδας 

Κλινική ανταπόκριση 

3,5m 4m 



Θεραπευτική προσέγγιση 

Διάγνωση 

• Επανέναρξη Anakinra στην ίδια 

δοσολογία και διατήρηση για 6 

μήνες 

• Σταδιακή μείωση έως διακοπή 

λοιπής αγωγής 

3m 

Κλινική ανταπόκριση 

3,5m 4m 10m 

• Ελεύθερος συμπτωματολογίας 



Θεραπευτική προσέγγιση 

Διάγνωση 

• Σταδιακή μείωση έως την πλήρη 

διακοπή του Anakinra 

3m 

Κλινική ανταπόκριση 

3,5m 4m 10m 

• Παρατεταμένη ύφεση της αρθρίτιδας 

 

• Anakinra καλά ανεκτό, χωρίς 

ανεπιθύμητες ενέργειες 

>2,5y 



2η περίπτωση 



Αιτία παραπομπής / Παρούσα νόσος 

 

• Άνδρας 54 ετών, παραπέμφθηκε στο Ρευματολογικό 
Εξωτερικό Ιατρείο για αρθρίτιδα ΑΡ ώμου από έτους 

 

 

• Έναρξη συμπτωματολογίας 1 έτος μετά την ένταξη σε 
πρόγραμμα αιμοκάθαρσης, αρχικά υπό την μορφή 
υποτροπιαζόντων επεισοδίων αρθρίτιδας με συνοδό 
πυρέτιο 

 

 

• Σταδιακή μετάπτωση σε χρόνια μονοαρθρίτιδα του ώμου 

 

 

 



Ατομικό αναμνηστικό 

• Σακχαρώδης Διαβήτης τύπου 2 (από 20ετίας) 

 

• ΤΣ-ΧΝΝ, που αποδόθηκε στον ΣΔ 

Υπό ΤΝ τα τελευταία 2 έτη (3/w)  

 

• Χωρίς ιστορικό ψωρίασης, ΙΦΝΕ, ή συμπτωματολογία άλλης 

ρευματικής νόσου 

 

• Χρόνια φαρμακευτική αγωγή 

Καντεσαρτάνη, αμλοδιπίνη, φουροσεμίδη, ασπιρίνη, ινσουλίνη, 

ασβέστιο, ερυθροποιητίνη, σουκροφερικό οξυ-υδροξείδιο 

 



Φυσική εξέταση 

• Μονοαρθρίτιδα ΑΡ γληνοβραχιόνιας άρθρωσης (θερμή, 
επώδυνη, με εμφανή συλλογή αρθρικού υγρού) με περιορισμό 

κινητικότητας 

 

 

• Λοιπή εξέταση συστημάτων: Χωρίς ιδιαίτερα παθολογικά 
ευρήματα 

 

 

 



Παρακλινικός έλεγχος 
Παράμετρος Τιμή 

WBC/NEU 10.000/8.100 mm3 

CRP 12 mg/dL 

ΤΚΕ 
62  mm την 1η 

ώρα 

Ουρικό οξύ 5,6 mg/dL 

Ασβέστιο 8,4 mg/dL 

Φωσφόρος  6,2 mg/dL 

Παραθορμόνη 176 pg/mL 

Καλ/α αίματος Αρνητική 
Αρθρικό υγρό Τιμή 

WBC (NEU) 29.000mm3 (97%) 

Κρύσταλλοι 
Δεν 

αναγνωρίσθηκαν 

Χρώση Gram Αρνητική 

Καλλιέργεια Αρνητική 

Α/α: χωρίς 

εναποθέσεις 

MRI ώμου:  Συλλογή σημαντικής 

ποσότητας αρθρικού υγρού στην 

γληνοβραχιόνια άρθρωση με αρθρική 

υπερτροφία, καθώς και άφθονη συλλογή 

στον υποακρωμιακό θύλακο και γύρω 

από τον τένοντα της μακράς κεφαλής 

του δικεφάλου. 



Παρακλινικός έλεγχος 

• Αρθροσκόπηση & βιοψία αρθρικού υμένα: 

 

Φυσιολογικός αρθρικός υμένας με ήπια φλεγμονώδη στοιχεία 

 

Καλλιέργεια ιστού (αρνητική) 

 

PCR για TB (αρνητική) 

 

Αποκλεισμός άλλων καταστάσεων (οστεοχονδρωμάτωση, λαχνοοζώδης 

υμενίτιδα, κλπ) 

 

Αποκλεισμός αμυλοείδωσης (αρνητική Congo-red) 



Διαφορική διάγνωση  

…υποτροπιάζουσας μονοαρθρίτιδας με μετάπτωση 

σε χρονιότητα 
 

Σηπτική αρθρίτιδα 

Ουρική αρθρίτιδα 

Calcium pyrophosphate deposition (CPPD) disease  

Άλλες λιγότερο συχνές κρυσταλλογενείς (BCP, 

calcium oxalate) 

 

 



Διαφορική διάγνωση  

…υποτροπιάζουσας μονοαρθρίτιδας με μετάπτωση 

σε χρονιότητα 
 

Σηπτική αρθρίτιδα 

Ουρική αρθρίτιδα 

Calcium pyrophosphate deposition (CPPD) disease  

Άλλες λιγότερο συχνές κρυσταλλογενείς (BCP, 

calcium oxalate) 

 

 



Θεραπεία χρόνιας CPPD; 

• ΜΣΑΦ 

 

• GC ενδοαρθρικά 

 

• Κολχικίνη 

 

• Συστηματικά GC (short-term / long-term) 

 

• HCQ 

 

• ΜΤΧ 

 



Θεραπευτική προσέγγιση 

Διάγνωση 

Κλινική ανταπόκριση 



Θεραπευτική προσέγγιση 

Διάγνωση 

• Κολχικίνη έως τις μέγιστες ανεκτές δόσεις 

(0,5 mg/ημέρα) 

• mPSL 16mg/ημέρα με σταδιακή μείωση 

3m 

• Αρχικά γρήγορη βελτίωση συμπτωμάτων 

• Σε κάθε προσπάθεια tapering mPSL  

υποτροπή τις αρθρίτιδας 

Κλινική ανταπόκριση 



Θεραπευτική προσέγγιση 

Διάγνωση 

• Έναρξη Anakinra 100mg 3/w στο τέλος 

κάθε συνεδρίας αιμοκάθαρσης 

• Συνέχιση κολχικίνης 

3m 

• Ταχεία ύφεση συμπτωματολογίας 

• Ταχεία υποχώρηση αρθρικής συλλογής και 

υποτροφίας 

Κλινική ανταπόκριση 

9m 



Θεραπευτική προσέγγιση 

Διάγνωση 

• Μείωση Anakinra 100mg 2/w στο τέλος 

κάθε συνεδρίας αιμοκάθαρσης 

• Συνέχιση κολχικίνης 

3m 

• Παρατεταμένη ύφεση 

• Anakinra καλά ανεκτό, χωρίς 

ανεπιθύμητες ενέργειες 

Κλινική ανταπόκριση 

9m 1y 



Calcium pyrophosphate deposition (CPPD) 

disease 

• Αυτοφλεγμονώδης κατάσταση που προκαλείται από την εναπόθεση CPP 

κρυστάλλων σε αρθρώσεις & παρακείμενα μαλακά μόρια 

• Η 3η πιο συχνή αιτία φλεγμονώδους αρθρίτιδας (μετά την ΡΑ και την 

ουρική αρθρίτιδα) και η πιο συχνή αιτία χονδρασβέστωσης 

• Φαινότυποι: 

 Ασυμπτωματική CPPD 

 Οξεία CPP crystal αρθρίτιδα 

 Χρόνια CPP crystal αρθρίτιδα 

 Οστεοαρθρίτιδα σε συνδυασμό με CPPD 

• Επιδημιολογικά δεδομένα: Δύσκολο να εκτιμηθεί ο επιπολασμός (από 13% με 

κριτήριο την παρουσία χονδρασβέστωσης απεικονιστικά σε όλες τις 

ηλικίες, αλλά αυξάνεται δραματικά σε ηλικίες >70ετών) 

 

 

 

 

Salaffi F et al. Clin Exp Rheumatol. 2005, Zhang W et al. Ann Rheum 
dis 2011 



Calcium pyrophosphate deposition (CPPD) 

disease 

• Κλινική εικόνα: 

Σφοδρή φλεγμονώδης απόκριση στους κρυστάλλους CPP 

Αυτοπεριοριζόμενα επεισόδια με μονοαρθρίτιδα ή ολιγοαρθρίτιδα, ή 

ενδέχεται και μεταναστευτική μορφή 

Πλέον συχνές εντοπίσεις: γόνατο, καρπός, μικρές αρθρώσεις άκρων 

χειρών, αλλά γενικώς οποιαδήποτε άρθρωση 

Σπάνια προσβολή της 1ης ΜΤΦ (≠ ουρική αρθρίτιδα) 

Ίσως συστηματικά συμπτώματα (πυρέτιο, φρίκια)  

Διάρκεια συμπτωμάτων: από εβδομάδες έως και λίγους μήνες (≠ ουρική 

αρθρίτιδα) 

 

 Rosenthal AK & Ryan LM, N Engl J Med, 2016 



Calcium pyrophosphate deposition (CPPD) 

disease 

• Παράγοντες κινδύνου / σχετιζόμενες καταστάσεις: 

Ηλικία (σπάνια η εμφάνισή της <60 ετών),  

Οστεοαρθρίτιδα,  

Κακώσεις,  

Μεταβολικές διαταραχές (π.χ. υπερπαραθυρεοειδισμός, υποφωσφατασια, 

υπομαγνησιαιμία, αιμοχρωμάτωση) 

Χρόνια νεφρική νόσος (x2.3 για κλινική νόσο), CPPD-pattern έως και 

στο ~43% των ασθενών υπό αιμοδιάλυση 

 

• Εκλυτικοί παράγοντες: 
Τραύμα, χειρουργείο, stress, οξεία νόσηση, … 

 
Rosenthal AK & Ryan LM, N Engl J Med, 2016 



Calcium pyrophosphate deposition (CPPD) 

disease 

• Δεν διακρίνεται πάντα ευχαιρώς κλινικά από την οξεία 
ουρική αρθρίτιδα ή άλλες κρυσταλλογενείς (BCP, 

calcium oxalate)  ή την σηπτική αρθρίτιδα 

 

Απεικονιστικά: Χονδρασβέστωση 

 

Μικροβιολογικοί όροι – αναγνώριση  

κρυστάλλων: 

‐ Κυκλικό προς ρομβοειδές σχήμα 

‐ Ενδοκυττάριοι > εξωκυττάριοι 

‐ Ασθενώς θετική διπλοθλαστικότητα 

 

 

 

 



Anakinra για CPPD- Τι γνωρίζουμε μέχρι 

σήμερα 

• Δεδομένα μόνο από case reports/case series/observational 

studies, για: 

Βραχυπρόθεσμη αποτελεσματικότητα σε οξεία CPPD αρθρίτιδα 

Μακροπρόθεσμη χορήγηση σε χρόνια CPPD αρθρίτιδα ή ως 

προφύλαξη 

 

• Οι περισσότερες εξ αυτών αναφέρουν ασφάλεια και καλή ή 

μερική ανταπόκριση 

 

• Υποτροπές στο 27-37,5% εντός μερικών μηνών σε όσους 

διέκοψαν 

 

• Σε ESRD: 1 περίπτωση ασθενούς, που έλαβε Anakinra για οξεία 
υποτροπιάζουσα & προφύλαξη  καλή και παρατεταμένη 

ανταπόκριση  





Autoimmune diseases 

Autoinflammatory 

diseases 

Μεταξύ των FUO/IUO  

Infectious 

Diseases; 38% 

Non-

Infectious 

Inflammatory 

Diseases ; 

21% 

Neoplasms; 

12% 

Undiagnosed ; 

23% 

Other; 6% 

Fusco FM et al. BMC Infect Dis 2019, Horowitz HW N Eng J 
Med 2013 



Αυτοφλεγμονώδη νοσήματα (AIDs) – Κοινά 

χαρακτηριστικά 

• Περιοδική ή χρόνια συστηματική φλεγμονή 

• Απορρύθμιση της έμφυτης ανοσίας 

• Απουσία αυτοαντισωμάτων ή αυτοδραστικών T-κυττάρων 

• Απουσία λοίμωξης 

• Εάν παραμείνουν αδιάγνωστα / χωρίς θεραπεία καταλήγουν σε 

χρόνια βλάβη οργάνων-στόχων  



IL-1-mediated diseases 

Broderick L & Hoffman HM. Nat Rev Rheumatol, 
2022 



IL-1-mediated diseases 

• Η αναγνώριση αυτών των 
συνδρόμων παραμένει μία 
πρόκληση! 

 

• Η κυκλοφορούσα IL-1 δεν 
συσχετίζεται με το αίτιο της 
νόσου και/ή την έξαρση  

 

• Δεν υπάρχει κάποιο γρήγορο, 
εύκολο και αξιόπιστο 
διαγνωστικό assay για την 
καθημερινή κλινική πρακτική 

 

• Ταλαιπωρία για τον ασθενή, 
κόπος για τον ιατρό, κόστος 
για το σύστημα Dinarello CA, van der Meer JW. Semin Immunol. 2013 

Ben-Zvi I, Livneh A. Nat Rev Rheumatol. 2011 

 



Neutrophil extracellular traps (NETs) 

carrying IL-1β 

Apostolidou E, Skendros P, et al. Ann 

Rheum Dis. 2016 

Skendros P et al. J Allergy Clin 

Immunol. 2017 



Measurement of the signal 
(absorbance) generated by the 
enzyme-substrate reaction using a 
microplate reader  

CYTO-plex 



Autoinflammatory diseases 



Natsi AM, Gavriilidis E, Antoniadou C et al. 

J Intern Med. 2024 

• sensitivity of 

92.0% 

• specificity of 

86.4% 

• ROC 0.922 ± 0.042; 

p < 10−6 

CYTO-plex σε διαφορετικές κατηγορίες ασθενών: 

υγιείς / αυτοφλεγμονώδη / λοιμώδη / αυτοάνοσα 

νοσήματα  





Key points 

• Anakinra ασφαλής και αποτελεσματική επιλογή για ταχεία ύφεση της CPPD 

αρθρίτιδας & για μακροχρόνια προφυλακτική αγωγή σε ασθενής με 

αιμοκαθαιρόμενους ασθενείς 

• Καλά ανεκτό και οδήγησε σε παρατεταμένη ύφεση ακόμα μετά την διακοπή 

του 

• Σε αιμοκαθαιρόμενους ασθενείς με κρυσταλλογενείς αρθρίτιδες (όπου 

υπάρχουν επιπλέον περιορισμοί στις θεραπευτικές επιλογές & σημαντική η 

αποφυγή των GCs)  η παθοφυσιολογία της νόσου, η απάντηση για 

στοχευμένη θεραπεία  Kineret μια  

• Ανάγκη για RCTs για την αξιολόγηση του ρόλου των IL-1 αναστολέων στην 

CPPD, ιδιαίτερα σε ασθενείς με ESRD που έχουν λιγότερες θεραπευτικές 

εναλλακτικές. 

• Η διαφορική διάγνωση της φλεγμονής άγνωστης αιτιολογίας παραμένει 

δύσκολη και απαιτητική 

• CYTO-plex: Διαγνωστικό εργαλείο για την ταχύτερη αναγνώριση/διάγνωση 

αυτοφλεγμονωδών νοσημάτων που επάγονται από την IL-1 και κατά συνέπεια 

για την έγκαιρη θεραπεία τους 



Ευχαριστώ! 
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