
Θεοδώρου Ευάγγελος

Ρευματολογική κλινική

251 Γενικό Νοσοκομείο Αεροπορίας

Η κλινική εμπειρία της αναστολής 
IL-17 στον ελληνικό χώρο



Σύγκρουση Συμφερόντων

Τιμητική αμοιβή για την συγκεκριμένη παρουσίαση 
από την εταιρία NOVARTIS Hellas



Secukinumab

 «Επεμβαίνει» στο μονοπάτι της IL-23/ IL-17 
που διαδραματίζει κεντρικό ρόλο στις ΣπΑ

 Χρόνος ημίσειας ζωής πλάσματος: 3-4 
εβδομάδες

 Δεσμεύει εκλεκτικά και εξουδετερώνει τη 
δράση της IL17A

 Δρα εκλεκτικά εμποδίζοντας τη δράση 
φλεγμονογόνων παραγόντων

 Ο πρώτος αναστολέας της IL-17A που έχει 
λάβει έγκριση για ενήλικες ασθενείς με:

- Ψωρίαση
- Ψωριασική Αρθρίτιδα
- Αγκυλοποιητική Σπονδυλαθρίτιδα 

Πλήρως ανθρώπινο, εκλεκτικό 
μονοκλωνικό IgG1 αντίσωμα

έναντι της IL-17A 



Secukinumab

Secukinumab

Aνθρώπινο μονοκλωνικό αντίσωμα έναντι της IL-17A

t ½ : 3-4 εβδομάδες (~27 ημ.)

Υποδόρια χορήγηση

Έγκριση για:

Δόση φόρτισης Δόση συντήρησης

Αγκυλοποιητική
σπονδυλίτιδα

150 mg SC 
0-1-2-3-4 εβδ.

150 mg SC
ανά μήνα

Ψωρίαση
300 mg (150 mg 2x1) SC

0-1-2-3-4 εβδ.
300 mg (150 mg 2x1) SC 

ανά μήνα

Ψωριασική 
αρθρίτιδα

TNFi-naïve
150 mg SC 

0-1-2-3-4 εβδ.
150 mg SC

ανά μήνα

TNFi-IR (ΨΑ)
Μέτρια-σοβαρή 

Ψωρίαση

300 mg (150 mg 2x1) SC 
0-1-2-3-4 εβδ.

300 mg (150 mg 2x1) SC 
ανά μήνα



The Road to success!                                     
…or keep on walking?



Κλινική Περίπτωση 1η

 Γυναίκα 57 ετών

• Διάγνωση HLA-B27 σχετιζόμενης αρθρίτιδας από το 2002

• Αναφερόμενα υποτροπιάζοντα επεισόδια ιριδοκυκλίτιδας

• Αγωγή με NSAIDS + Salopyrine

• Αναφέρει στο παρελθόν χορήγηση Infliximab (διέκοψε επειδή 
«ήταν καλά»)

• «Οικιακά»

• ΣΔ ΙΙ (Glucophage 850mg)



Κλινική Περίπτωση 1η

 1ος 2014

• Υποτροπιάζοντα επεισόδια χαμηλής οσφυαλγίας (φλεγμονώδους τύπου)

• Αρθραλγίες

• Πρωινή δυσκαμψία > 1h από μηνός

• Ενθεσίτιδα Αχιλλείου από 1,5 μήνα

 Ύδραρθρος ΑΡ γόνατος  παρακέντηση (Λ: 5300)

 Ενδαρθρική έγχυση Celestone Chr.  βελτίωση

 Υποτροπή υδράρθρου σε 2 (!) ημέρες

 Νέα ενδαρθρική έγχυση Kenacort  βελτίωση

 Επανέναρξη Salopyrine 2x3 και Prezolon 10mg/d

 Δόθηκε περαιτέρω έλεγχος (ΜRI + HLA-locus B)



Κλινική Περίπτωση 1η

 HLA-B27 (+) / HLA-B51 (-) /HLA-B35 (+)

 ΤΚΕ: 29mm – CRP: 9mg/l (κφ<5mg/l)

 Οφθαλμολογική εκτίμηση: κφ

 Απουσία ενεργού Ιερολαγονίτιδας σε MRI



Κλινική Περίπτωση 1η

 1ος 2016

• Υποτροπιάζοντες ύδραθροι ΑΡ γόνατος 
(παρακεντήσεις/εγχύσεις κορτικοστεροειδών)

• PRZ έως 10mg/d + Fosavance 5600IU + Janumet 50/850

 Έναρξη βιολογικού παράγοντα : Adalimumab + MTX 10mg/w

 7ος 2016

• Πτώση εξ’ ιδίου ύψους  άλγος στη βάδιση μετά 15 ημέρες

• ΤΚΕ: 36mm – CRP: 23mg/l



Κλινική Περίπτωση 1η

 7ος 2016

 Ορθοπεδική εκτίμηση  απεικόνιση με MRI

 Οστεοπορωτικό κάταγμα  ακινητοποίηση

 Λοίμωξη ουροποιητικού  διακοπή TNFa inh



Κλινική Περίπτωση 1η

Εγκατεστημένη 
Αμφοτερόπλευρη 

Ιερολαγονίτιδα



Κλινική Περίπτωση 1η

 8ος 2016

• Υποτροπή Υδράρθρου ΑΡ γόνατος

• Switch σε βιολογικό παράγοντα: 

Infliximab bio + MTX 10mg/w+ Salopyrine 2x3 (3gr)

 Στην 3η δόση εφόδου η ασθενής παρουσίασε:

- εκ νέου υποτροπή του υδράρθρου και επιπλέον 

- εξάνθημα κορμού και άκρων 

 Διακοπή 2ου TNFa inh



Κλινική περίπτωση 1η

 10ος 2016

• Υποτροπή υδράρθου ΑΡ  150cc εκκενωτική παρακέντηση

• ΤΚΕ: 38mm

• CRP: 41mg/l

• Έγχυση ΚΣ (triamvirgi)

 Έναρξη αγωγής με Secukinumab 150mg (χωρίς ΜΤΧ) 

 Συνέχιση Salopyrine 2 x 2 (2gr)



Κλινική Περίπτωση 1η

 11ος 2016

• Μικρός ύδραρθρος ΑΡ γόνατος

 Συνεστήθη εκ νέου εκκενωτική παρακέντηση (άρνηση)

 12ος 2016

Πλήρης υποχώρηση υδράρθρου

Παραμένουν οι αρθραλγίες – όχι αρθρίτιδα

ΤΚΕ: 12mm – CRP: 4mg/l

Διατήρηση καλού αποτελέσματος ως σήμερα

Διακοπή χρήσης ΚΣ,ΜΣΑΦ



Switching βιολογικών στην ΑΣ

Deodhar A. & Yu D Semin Arthr Rheum (2017)

Ασθενείς που δεν 
απάντησαν αρχικά 
στον 1ο TNFa inh 

είχαν χαμηλή 
ανταπόκριση και 
στους επόμενους



Sieper J, et al. Ann Rheum Dis. 2016;0:1-5

Switching TNFa σε IL-17A inh στην ΑΣ

Το Secukinumab είχε καλή, αυξανόμενη και παρατεταμένη 
ανταπόκριση σε ασθενείς με ΑΣ Anti-TNFa-IR



Η απάντηση ASAS20
διατηρείται μέχρι τα δύο 
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Secukinumab 150 mg s.c. Secukinumab 75 mg s.c. Placebo

Ortega HM, et al Arthr Care Res (2017)

Switching TNFa σε IL-17A inh στην ΑΣ
Παραμονή στη θεραπεία



Switching βιολογικών στην ΑΣ

Deodhar A. & Yu D Semin Arthr Rheum (2017)

Η μη ανταπόκριση 
στον 1ο TNFa είναι 

δείκτης για μη 
ανταπόκριση στην 

ίδια κατηγορία



Παραμονή στη θεραπεία στα 2 έτη σε ΑΣ

Ortega HM, et al Arthr Care Res (2017)

Εφάμιλλη ανταπόκριση 
σε naïve ασθενείς με τους 
TNFa

Καλύτερη ανταπόκριση 
μετά τον 1ο TNFa σε IR 
ασθενείς



Κλινική περίπτωση 2η

 Γυναίκα 44 ετών με μεταβολικό σύνδρομο

• Υποθυρεοειδισμός (Τ4 75μg)

• ΣΔ ΙΙ (Glucophage 850mg)

• Τριγλυκεριδαιμία (Omacor 1000mg)

• Λιπώδης διήθηση ήπατος

• Εργαζόμενη σε ελληνική φαρμακοβιομηχανία

• Άγαμη

 1η επίσκεψη σε Ρευματολόγο τον 4ο 2005



Κλινική περίπτωση 2η

 4ος 2005

 Αρθρίτιδα
• Άκρες χείρες (ΔΕ: 1,2,3,5η ΑΦΦ + ΑΡ: 1-5η ΑΦΦ)

• ΠΧΚ άμφω

• ΠΔΚ άμφω



Κλινική περίπτωση 2η

 4ος 2005

 Αρθρίτιδα
• Άκρες χείρες (ΔΕ: 1,2,3,5η ΑΦΦ + ΑΡ: 1-5η ΑΦΦ)

• ΠΧΚ άμφω

• ΠΔΚ άμφω

 Δακτυλίτιδα 

(μεγ.δακτυλ. ΔΕ άκρου ποδός)



Κλινική περίπτωση 2η

 4ος 2005

 Αρθρίτιδα
• Άκρες χείρες 

• (ΔΕ: 1,2,3,5η ΑΦΦ + ΑΡ: 1-5η ΑΦΦ)

• ΠΧΚ άμφω

• ΠΔΚ άμφω

 Δακτυλίτιδα 
(μεγ.δακτυλ. ΔΕ άκρου ποδός)

 Ψωρίαση

• Τριχωτού κεφαλής

• Ωτός

• Αγκώνων



Κλινική περίπτωση 2η

 4ος 2005
 Αρθρίτιδα
• Άκρες χείρες (ΔΕ: 1,2,3,5η ΑΦΦ + ΑΡ: 1-5η ΑΦΦ)

• ΠΧΚ άμφω

• ΠΔΚ άμφω

 Δακτυλίτιδα (μεγ.δακτυλ. ΔΕ άκρου ποδός)

 Ψωρίαση
• Τριχωτού κεφαλής

• Ωτός

• Αγκώνων

 Εργαστηριακός έλεγχος φυσιολογικός (πλην CRP: 6mg/l, κφ < 3mg/l) 

 ΗΔΗ σε Θεραπεία με ΜΤΧ 7,5mg/w + CYS 150mg/d (18m) 

 Διέκοψε μόνη της λόγω χαμηλής ανταπόκρισης



Κλινική περίπτωση 2η

 4ος 2005

Έναρξη αγωγής:

 Lenflunomide

 NSAIDS

 Εγχύσεις κορτικοστεροειδών τοπικά και συστηματικά (ΙΜ)

 Καλή ανταπόκριση…εως 

 5ος 2007

• Εξάνθημα

• Αρθρίτιδα

• Ονυχία



Κλινική περίπτωση 2η

 5ος 2007

 TKE: 16mm – CRP: 25mg/l (φτ<3mg/l)

 Έναρξη βιολογικού παράγοντα: Adalimumab (+MTX 10mg/w)

 Συγχορήγηση κορτικοστεροειδών (PRZ 7,5mg/d)

 …αδυναμία απογαλακτισμού από ΚΣ  Alendronate+vitD3+Ca supl

 10ος 2007

• ΤΚΕ: 18mm – CRP: 23mg/l

• Υμενίτιδα ΑΡ ΠΔΚ + Εξάνθημα πρόσθιας επιφάνειας κνήμης

Η ασθενής δεν είναι ικανοποιημένη – Επιθυμία για αλλαγή βιολογικού σε 
Etanercept Etanercept 50mg/w

 Αύξηση δόσης ΜΤΧ σε 17,5mg/d



Κλινική περίπτωση 2η

 10ος 2007

Αυξομειώσεις δόσης κορτικοστεροειδών + τοπικές θεραπείες

Τοπική έγχυση ΚΣ σε ΠΔΚ

 1ος 2008

• Αύξηση σε Metoject 20mg/w

• Αυξομειώσεις ΚΣ

 11ος 2008

• Υποχώρηση συμπτωμάτων, αλλά συνέχιση ΚΣ

• Σύσταση για αλλαγή βιολογικού παράγοντα σε ΙV (Αρνητική!)

 Προσθήκη Cyclosporin 150mg/d



Κλινική περίπτωση 2η

 9ος 2009
• Υπέρταση  Διακοπή CyS

 11ος 2010

 Αλλαγή βιολογικού παράγοντα  Golimumab 50mg/m (+Metoject 20mg/w)

Καλή ανταπόκριση από τις αρθρώσεις, όχι τόσο καλή από το δέρμα

 Συνεχίζει τοπική θεραπεία…

 8ος 2013

 Επιθυμία της ιδίας ΜΟΝΟΘΕΡΑΠΕΙΑ Ustekinumab

 12ος 2014 
 Προσθήκη Metoject 20mg/w λόγω φθίνουσας ανταπόκρισης



Κλινική περίπτωση 2η

 2ος 2015
• Έξαρση ψωρίασης και αρθρίτιδας

• Φόβοι ασθενούς για την εξέλιξη  επιθυμία για ΕΠΙΣΤΡΟΦΗ σε Adalimumab

 Adalimumab + Metoject 20mg/w + PRZ (έως 10mg/d)

 8ος 2016

 Επιθυμία για αλλαγή σε ΜΟΝΟΘΕΡΑΠΕΙΑ Secukinumab 300mg/m

 11ος 2016

 Ανταπόκριση: Ήπια Υμενίτιδα ΑΡ ΠΔΚ + ελάττωση BSA εξανθήματος

 4ος 2017

 Χωρίς εξάνθημα και αρθρίτιδα – ΤΚΕ: 12mm – CRP: 2mg/dl



Παραμονή στη θεραπεία στην Ψωρίαση

Οι βιολογικοί 
παράγοντες 

έχουν σαφώς 
υψηλότερη 

παραμονή στη 
θεραπεία από 

τα DMARDs



Παραμονή στη θεραπεία στην Ψωριασική Αρθρίτιδα

Η επιλογή του 1ου βιολογικού παράγοντα 

έχει σημασία καθώς ‘εξασφαλίζει’

διπλάσια παραμονή στη θεραπεια

• Glintborg et al. Arthr Rheum (2013), 5; 65:1213–1223



Παραμονή στη θεραπεία και ΝΝΤ

Η ανταπόκριση στη θεραπεία φθίνει καθώς αλλάζει ο βιολογικός 

παράγοντας και χρειάζεται να «θεραπεύουμε» περισσότερους 

ασθενείς για να έχουμε τελικά το ίδιο αποτέλεσμα (ΝΝΤ)

• Glintborg et al. Arthr Rheum (2013), 5; 65:1213–1223



Switching στην Ψωριασική Αρθρίτιδα

• Kristensen LE et al. J Rheum (2015), 5; 65:1213–1223



Το Secukinumab έδωσε την λύση μετά τον TNFa inh

Mease P & McInnes I.  Rheumatol Ther (2016) 3:5–29



…και παρά την αποτυχία του Ustekinumab

Wang T-S, et al. Dermatologica Sinica (2016)



Κλινική Περίπτωση 3η 

 Άνδρας 29 ετών

• Ψωρίαση από 16 ετών (τοπική θεραπεία)

• Ελεύθερο ατομικό αναμνηστικό

• Αναφέρει συχνές «επισκέψεις» σε ορθοπεδικούς

• Ιδιωτικός υπάλληλος

• Part-time ποδοσφαιριστής



Κλινική Περίπτωση 3η 

 7ος 2016

• Άλγος σε αρθρώσεις δακτύλων και του ταρσού

• Ορθοπεδικός ΜΣΑΦ

 9ος 2016

• Επίσκεψη 1η φορά σε Ρευματολόγο

 Ενθεσίτιδα Αχιλλείου + Αρθρίτιδα ταρσού + Δακτυλίτιδα 
παράμεσου δακτύλου ΔΕ κάτω άκρου 

 Εξάνθημα τριχωτού κεφαλής + μικρή ψωρ.πλάκα σε ΔΕ κνήμη



Κλινική Περίπτωση 3η 



Κλινική Περίπτωση 3η 

 10ος 2016

 Διάγνωση περιφερικής ΨΑ (εργαστηριακός έλεγχος: κφ)

 Έναρξη αγωγής: MTX pos (12,5mg/w) + Etoricoxib 120mg

(o ασθενής δεν επιθυμεί να λάβει κορτικοστεροειδή)

 Σταδιακή βελτίωση συμπτωμάτων

 12ος 2016

• Τραυματισμός δακτύλων ΔΕ κάτω άκρου (αθλητικό ατύχημα)

• Ορθοπεδικός  παγοθεραπεία + NSAIDS



Κλινική Περίπτωση 3η 

 1ος 2017

• Με τη διακοπή των NSAIDS  οίδημα δακτύλων ΔΕ κ. άκρου

• Εμφάνιση και 2ης ψ.πλάκας στο ίδιο άκρο

…Φαινόμενο Koebner (?)



Κλινική Περίπτωση 3η 

 2ος 2017

• Εργαστηριακός έλεγχος: κφ

• Ακτινολογικός έλεγχος…



Κλινική Περίπτωση 3η 

 2ος 2017

 Έναρξη: Metoject 20mg/w + PRZ 20mg/d

• Βελτίωση συμπτωμάτων, αλλά υποτροπή με μείωση ΚΣ

• Περιστασιακή χρήση NSAIDS (pos+oint)

 4ος 2017

 Έναρξη secukinumab 300mg/m

• Ασφαλής μείωση ΚΣ μετά από δόση εφόδου

 5ος 2017 

 Σταδιακή υποχώρηση δακτυλίτιδας + ψωρίασης



Το Secukinumab αποτελεσματικό σε naïve ασθενείς

Mease P & McInnes I.  Rheumatol Ther (2016) 3:5–29



Αποτελεσματικό σε δακτυλίτιδα/ενθεσίτιδα της ΨΑ

Mease P & McInnes I.  Rheumatol Ther (2016) 3:5–29



Αποτελεσματικό σε δακτυλίτιδα/ενθεσίτιδα της ΨΑ

BSR 2017 at Birmingham



Αποτελεσματικό σε δακτυλίτιδα/ενθεσίτιδα της ΨΑ

BSR 2017 at Birmingham



Αποτελεσματικότητα anti-TNFa inh vs IL-17A inh σε 
δακτυλίτιδα/ενθεσίτιδα της ΨΑ

1. Mease P & McInnes I.  Rheumatol Ther (2016) 3:5–29

2. M. Köhm, H. Burkhardt, F. Behrens Clin Exp Rheumatol 2015; 33 (Suppl. 93): S109-S114



Αποτροπή ακτινολογικής επιδείνωσης στη ΨΑ

Van der Heijde D. et al Arhtr Rheum (2016), 68(8); p.1914-1921



Συμπεράσματα μετά από 1,5 έτος…

• Εξαιρετική ανταπόκριση σε δέρμα (PASI 90-100)

• Εφάμιλλη ανταπόκριση στον αξονικό σκελετό με TNFa inh 
(ASAS20 – ASAS40 – BASDAI) και στην περιφερική αρθρίτιδα 
ασθενών με ΣπΑ

• Cost Effective (150mg) – naïve ασθενείς

• Ταχεία δράση (16η εβδ.) και μακρά (104η εβδ.) – πιθανώς και 
αυξανόμενη

• Ανταπόκριση σε δακτυλίτιδα και ενθεσίτιδα



Έδωσε λύσεις μετά από 1,5 έτος ?

• Παραμονή στη θεραπεία, τόσο σε naïve όσο και σε ασθενείς 
που έχουν λάβει προηγ. βιολ. παράγοντα

• Λύση στο συνεχόμενο switching-circling των TNFa inh

• Σε TNFa-IR ασθενείς φαίνεται να είναι καλύτερο του 2ου TNFa

• H μη ανταπόκριση στο Ustekinumab δεν αποτελεί «αντένδειξη» 
για χορήγηση του

• Ικανότητα να θέτει «δύσκολες» στο χειρισμό εκδηλώσεις σε 
ύφεση γρηγορότερα (ελάττωση χορήγησης ΜΣΑΦ,ΚΣ)



Τι μένει να αποδειχθεί…

• Η μακροχρόνια αποτελεσματικότητα

• Η μακροχρόνια ασφάλεια

• Η αποτελεσματικότητα σε εξωαρθρικές 
εκδηλώσεις

• Cost effectiveness



Ερωτήσεις


