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΢ύγθξνπζε ζπκθεξόλησλ 

• Έρσ ιάβεη ηηκεηηθή ακνηβή ζην παξειζόλ από ηηο εηαηξείεο Abbvie, GSK, LEO, 

MSD, Novartis, Pfizer, Jannsen-Cilag, Genesis-Pharma, UCB γηα ηε ζπκκεηνρή 

κνπ σο νκηιήηξηα ζε δνξπθνξηθά ζπκπόζηα ή εθπαηδεπηηθά ζεκηλάξηα ή 

ζπκβνπιεπηηθέο επηηξνπέο 

 

• ΢πκκεηείρα ή ζπκκεηέρσ σο εξεπλήηξηα ζε θιηληθέο κειέηεο ησλ εηαηξεηώλ Abbvie, 

Amgen, Novartis, Pfizer, Jannsen-Cilag, Genesis-Pharma, MSD 

 

• Έιαβα ηηκεηηθή ακνηβή γηα ηε ζπγθεθξηκέλε παξνπζίαζε από ηελ εηαηξεία LEO 

 

 



September 2018 | MAT-16918 

• Πεξηζζόηεξν από νπνηαδήπνηε άιιε δεξκαηνινγηθή 

θαηάζηαζε, ε ςσξίαζε έρεη ζπζρεηηζηεί κε θαηάζιηςε, 

άγρνο θαη θίλδπλν απηνθηνλίαο 

• 17% ησλ αζζελώλ κε ςσξίαζε αλαθέξνπλ απηνθηνληθέο 

ζθέςεηο, δεύηεξν κόλν ζε έιθε πνδηνύ 

• Οη αζζελείο κε ςσξίαζε παξνπζηάδνπλ επίζεο πςειά 

πνζνζηά θιηληθήο θαηάζιηςεο (14%) θαη άγρνπο (23%) 

 

Η ςσξίαζε έρεη ηελ πςειόηεξε ςπρνινγηθή επηβάξπλζε από θάζε άιιε 

δεξκαηνινγηθή λόζν 

Note the horizonal axis is on a log scale  

CI, confidence interval; OR, odds ratio 

1. Gooderham M et al. J Cutan Med Surg 2016;20:293–303; 2. Dalgard FJ et al. J Invest Dermatol 2015;135:984–91 
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Η πιήξεο εμάιεηςε ησλ βιαβώλ ζα έπξεπε λα απνηειεί ζεξαπεπηηθό ζηόρν γηα όινπο ηνπο αζζελείο κε 

ςσξίαζε, παξόηη κόλν νη πξόζθαηεο κειέηεο πεξηιακβάλνπλ PASI 90/100 ζαλ ηειηθά ζεκεία αμηνιόγεζεο 

Αλεθπιήξσηε αλάγθε:  

Δπίηεπμε πιήξνπο εμάιεηςεο ησλ βιαβώλ - PASI 100 

1. Grob JJ, J Invest Dermatol. 2007;127:2299-2301; 2. Reich K, et al. Arch Derm Res. 2008;300:537-544; 3. Revicki DA, et al. Dermatology. 2008;216:260-270; 4. Krueger GG, et al. J Am Acad 

Dermatol. 2000;43:281-285; 5. Papp K, et al. J Cutan Med Surg. 2011;15:210-219 

Τπνιεηπόκελε ελεξγόηεηα λόζνπ 

• Παξνύζα παξά ηελ επίηεπμε PASI 75 

• Τπνιεηπόκελε λόζνο, παξά ηε ζεξαπεία, έρεη 

αξλεηηθό αληίθηππν ζηελ πνηόηεηα δσήο  

Πιήξεο εμάιεηςε ησλ ςσξηαζηθώλ 

βιαβώλ 

• Δπηηπγράλνληαο PASI 100 

• ΢εκαληηθά ζεηηθή επίδξαζε ζηελ πνηόηεηα 

δσήο  



Η ΤΠΟΛΔΙΠΟΜΔΝΗ ΝΟ΢Ο΢ ΔΥΔΙ ΑΡΝΗΣΙΚΗ ΔΠΙΠΣΧ΢Η ΢ΣΟ QOL ΣΟΤ 
Α΢ΘΔΝΟΤ΢ ΚΑΙ ΢ΣΗΝ ΙΚΑΝΟΠΟΙΗ΢Η ΣΟΤ 

Πνιινί αζζελείο πνπ επηηπγράλνπλ νπζηαζηηθή αιιά ειιηπή θάζαξζε (PASI 75 έσο <100) 

εμαθνινπζνύλ λα ππνθέξνπλ από ζπκπηώκαηα ςσξίαζεο 

PASI 75 
PASI 90 
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Έλαξμε: BSA 27.5%,  

PASI 22.1 

 

 4 εβδνκάδεο: 

 PASI κείσζε 75.6% 
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Έλαξμε: BSA 22%,  

PASI 21.6 

12 εβδνκάδεο:  

PASI κείσζε 89.8% 



Άκεζε ζπζρέηηζε ηεο πιήξνπο δεξκαηηθήο θάζαξζεο κε ηελ άξηζηε 

πνηόηεηα δσήο 

% of DLQI* 0/1 (i.e., θακία επίπησζε ζηε δσή 

ηνπ αζζελνύο) 

αλά PASI Group ηελ εβδνκάδα 12 [p<0.001]85 
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PASI 75 to < 90 
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PASI 90 to < 100 
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PASI 100 

(n=1078) 

Αυτά τα αποτελζςματα υποδθλϊνουν ότι θ 
πλιρθσ κάκαρςθ του δζρματοσ αντιπροςωπεφει 
ζνα ςθμαντικό τελικό κλινικό ςθμείο όπωσ και 

ςθμείο ζκβαςθσ για τουσ αςκενείσ, που 
αντικατοπτρίηεται ςτθν απουςία ςυμπτωμάτων 
ψωρίαςθσ και αντίςτοιχα ςε καμία επιδείνωςθ 

ςτο HRQoL” 

Η πιεηνςεθία ησλ αζζελώλ πνπ πέηπραλ PASI 100 

είραλ θαη DLQI 0 ή 1, πνπ ζεκαίλεη όηη ε ςσξίαζε δελ 

είρε πιένλ θακηά επίδξαζε ζηελ δσή ηνπο 

(85) Strober et al, 2016 (117) Cardif University, Department of Dermatology 



Σηοτεύονηας ηην IL-17 



΢εκαληηθόηεξα θύηηαξα & κεζνιαβεηέο ζηελ ςσξηαζηθή παζνγέλεζε 

8 Image adapted from Nestle FO, et al. N Engl J Med. 2009;361:496-509 

AMP, antimicrobial peptide; CCL, chemokine ligand; CXCL, chemokine; DC, dendritic cell;  IFN, interferon; IL, interleukin; TH, T-helper cell; TNF, tumor necrosis factor 
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IL-17: ηζνκεξή & έθθξαζε ζηελ ςσξίαζε 

 Απμεκέλε ζύλζεζε IL-17E ζηα θεξαηηλνθύηηαξα ηνπ ςσξηαζηθνύ δέξκαηνο……….??? 

Johansen C, et al. Br J Dermatol. 2009 Feb;160(2):319-24 

Senra L, et al. J Invest Dermatol. 2016 Oct;136(10):1970-1980 

 

mRNA έθθξαζε IL-17A, IL-17C, IL-17F ζε ςσξηαζηθό δέξκα: αιινίσζε vs κε-αιινίσζε 
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Brodalumab: αναζηολέας ηοσ σποδοτέα ηης IL-17 (IL-17RA) 

BRO 
Σν BRO είλαη έλα αλζξώπηλν 

IgG2 αληίζσκα, ην νπνίν 

ζπλδέεηαη κε πςειή ζπγγέλεηα 

κε ηελ ππννκάδα  A ηνπ 

ππνδνρέα ηεο IL-17 (IL-17RA) 

Beringer A, et al. Trends Mol Med. 2016 Mar;22(3):230-241 



Brodalumab: O κνλαδηθόο IL17RA αλαζηνιέαο 

  

AAD 2018 – Presentation Prof. Dr. Leonardi  



Σν θιηληθό πξόγξακκα ηνπ Brodalumab ζηε 

Φσξίαζε1-3 

• 4,464 αζζελείο 

• 8,655 έηε έθζεζεο 

• 9,174 έηε παξαθνινύζεζεο  

Brodalumab: Σν κεγαιύηεξν Κιηληθό Πξόγξακκα γηα λέν βηνινγηθό 

παξάγνληα ζηε Φσξίαζε 

Φάζε I 
10 κειέηεο3 

PK/PD, Tolerability 

 intrinsic/extrinsic factors 

PK 

Comparative BA&BE 

Φάζε II 
3 κειέηεο2,3 

Ph2 dose-response  

OLE Φάζεο II 

Ιαπσληθή Φάζε II 

Φάζε III 
4 κειέηεο3 

Ιαπσληθή Φάζε III 

AMAGINE πξόγξακκα 

΢ην ζύλνιν, 6,243 αζζελείο έιαβαλ 

ζεξαπεία κε brodalumab κε πεξηζζόηεξα 

από 9,700 έηε έθζεζεο & πεξίπνπ 10,400 έηε 

παξαθνινύζεζεο1-3 

1. Data on File #11, 2.7.4 Summary of Clinical Safety; 2. Data on File #5, Day 120 Safety Update, p. 11, 17. 3. Data on File #8 Synopsis of Individual Studies  

PK, pharmacokinetic; PD, pharmacodynamic; BA, bio availability; BE, bio equivalence; OLE, open-label extension  



AMAGINE-2 & 3: ΢ρεδηαζκόο Μειεηώλ 

Lebwohl M, et al., N Engl J Med. 2015; 373:1318-28 

210 mg Q2W brodalumab 

R 
2:2:1:1 

Δβδνκάδα 266 Ηκέξα 1 Δβδνκάδα 12 Δβδνκάδα 

52 

140 mg Q8W brodalumab 
AMAGINE 2 n = 168 

AMAGINE 3 n = 174 

140 mg Q2W brodalumab 
AMAGINE 2 n = 610 

AMAGINE 3 n = 629 

210 mg Q2W brodalumab 

210 mg Q2W brodalumab 
AMAGINE 2 n = 612 

AMAGINE 3 n = 624 

140 mg Q4W brodalumab 
AMAGINE 2 n = 335 

AMAGINE 3 n = 341 

140 mg Q2W brodalumab 
 AMAGINE 2 n = 337 

AMAGINE 3 n = 343 

210 mg Q2W brodalumab 
AMAGINE 2 n = 334 

AMAGINE 3 n = 342 

Ustekinumab 
AMAGINE 2 n = 300 

AMAGINE 3 n = 313 

Placebo 
AMAGINE 2 n = 309 

AMAGINE 3 n = 315 

R 
2:2:2:1 

Έιεγρνο 
(≥ 7 εκέξεο, ≤ 30 εκέξεο) 

Δηζαγσγή Αλνηθηή Δπέθηαζε ΢πληήξεζε 

Ustekinumab 
AMAGINE 2 n = 289 

AMAGINE 3 n = 301 



΢θέιε Μπξνληαινπκάκπεο vs εηθνληθνύ θαξκάθνπ 

Πξσηεύνληα Κύξηα Γεπηεξεύνληα Καηαιεθηηθά ΢εκεία ΢πληήξεζεο 

PASI 75 ζηελ Δβδνκάδα 12 

210 mg Q2W 

140 mg Q2W 

Δπηηπρία sPGA ζηελ Δβδνκάδα 12 

210 mg Q2W 

140 mg Q2W 

PASI 100 ζηελ Δβδνκάδα 12 

210 mg Q2W 

140 mg Q2W 

sPGA 0 ζηελ Δβδνκάδα 12 

    210 mg Q2W 

140 mg Q2W 

Αληαπόθξηζε θαηά PSI ζηελ Δβδνκάδα 12 

210 mg Q2W 

140 mg Q2W 

Δπηηπρία sPGA ζηελ Δβδνκάδα 52 

210 mg Q2W 

140 mg Q2W 

Μπξνληαινπκάκπε vs Οπζηεθηλνπκάκπε 

Πξσηεύνληα Κύξηα Γεπηεξεύνληα Καηαιεθηηθά ΢εκεία ΢πληήξεζεο 

PASI 100 ζηελ Δβδνκάδα 12 

210 mg Q2W 

140 mg Q2W γηα αζζελείο ≤ 100 kg θαη 210 

mg Q2W γηα αζζελείο > 100 kg 

PASI 100 ζηελ Δβδνκάδα 12 

140 mg Q2W 

PASI 75 ζηελ Δβδνκάδα 12 

210 mg Q2W 

140 mg Q2W γηα αζζελείο ≤ 100 kg θαη 210 

mg Q2W γηα αζζελείο > 100 kg 

Δπηηπρία sPGA ζηελ Δβδνκάδα 52 

AMAGINE –2 & 3: Καηαιεθηηθά ΢εκεία 

Lebwohl M, et al., N Engl J Med. 2015; 373:1318-28  



AMAGINE - 2&3: Γεκνγξαθηθά ΢ηνηρεία 

Data on File #3. AMAGINE-3 CSR, Full analysis set (Table 9-2, 9-3, 9-4, Table 14-2.2.11)  

AMAGINE 2 

Total 

(n = 1831) 

 Άξξελεο 68.7% 

Ηιηθία – κέζε ηηκή 44.6 

Βάξνο (kg) – κέζε ηηκή 91.49 

Βάξνο > 100 kg 29.9% 

Φσξηαζηθή Αξζξίηηδα 18.6% 

Γηάξθεηα Νόζνπ (έηε) 18.6 

PASI έλαξμεο κειέηεο – κέζε ηηκή 20.31 

BSA έλαξμεο κειέηεο– κέζε ηηκή 28.85 

CRP (mg/L) – κέζε ηηκή 5.84 

Πξόηεξε Βηνινγηθή Θεξαπεία 530 (28.9) 

*140 mg Q2W for subjects ≤ 100 kg and 210 mg Q2W for subjects > 100 kg; BSA, body surface area; CRP, C-reactive protein; UST, ustekinumab 

AMAGINE 3 

Total 

(n = 1881) 

68.5% 

44.8 

89.46 

26.6% 

20.4% 

17.7 

20.20 

26.26 

5.94 

468 (24.9) 
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AMAGINE-2 & 3: Πνζνζηά Αληαπόθξηζεο PASI 75 ηελ Δβδνκάδα 12 (NRI) 

Lebwohl M, et al., N Engl J Med. 2015; 373:1318-28  

Η κπξνληαινπκάκπε παξνπζίαζε αλώηεξε απνηειεζκαηηθόηεηα ζε ζύγθξηζε κε ηελ 

νπζηεθηλνπκάκπε, όπσο κεηξήζεθε θαηά PASI 75, ηελ Δβδνκάδα 12 

* p <0.001 for brodalumab vs placebo (primary endpoint); † p = 0.95 for brodalumab vs 

ustekinumab; X p = 0.007 for brodalumab vs ustekinumab  

X * 

* p <0.001 for brodalumab vs placebo (primary endpoint);† p = 0.33 for brodalumab vs 

ustekinumab; X p = 0.08 for brodalumab vs ustekinumab  

X * 

n = 309 n = 300 n = 612 n = 610 n = 315 n = 313 n = 624 n = 629 

* † * † 
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PASI, Psoriasis Area and Severity Index; NRI, non-responder imputation 



0%

20%

40%

60%

80%

100%

Placebo Ustekinumab 140 mg Q2W 210 mg Q2W

AMAGINE-3 

0%

20%

40%

60%

80%

100%

Placebo Ustekinumab 140 mg Q2W 210 mg Q2W

AMAGINE-2 

AMAGINE-2 & 3: Πνζνζηά Αληαπόθξηζεο PASI 90 ηελ Δβδνκάδα 12 

(NRI) 

For both AMAGINE-2 & 3: * All p values <0.001 for comparisons between brodalumab groups against PBO (nominal), x p < 0.001 for comparisons between brodalumab 210 mg Q2W against ustekinumab 

(nominal); Clinical response PASI 90 Week 12 and Week 52 data (n numbers) is not available in Lebwohl publication 

PASI, Psoriasis Area and Severity Index; NRI, non-responder imputation 

X 

* 

* 

* 

* 

* 

X 

* 

* 

* 

Lebwohl M, et al., N Engl J Med. 2015; 373:1318-28, supplementary appendix  

n = 309 n = 300 n = 612 n = 610 n = 315 n = 313 n = 624 n = 629 
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AMAGINE-2 & 3: Πνζνζηά Αληαπόθξηζεο PASI 100 ηελ Δβδνκάδα 12 

(NRI) 

[ΣΙΜΗ] 
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1. Data on File #2. AMAGINE-2 CSR, Full Analysis set. (Table 14-4.6.11); 2. Data on File #3. AMAGINE-3 CSR, Full analysis set (Table 14-4.6.11) 

Η κπξνληαινπκάκπε παξνπζίαζε αλώηεξε απνηειεζκαηηθόηεηα ζε ζύγθξηζε κε ηελ νπζηεθηλνπκάκπε, όπσο 

κεηξήζεθε θαηά PASI 100, ηελ Δβδνκάδα 12 

Καη γηα ηηο δύν κειέηεο AMAGINE-2 & 3: * Όιεο νη ηηκέο ξ <0,001 γηα ζπγθξίζεηο κεηαμύ νκάδσλ κπξνληαινπκάκπεο έλαληη PBO (πξσηεύνλ ηειηθό ζεκείν). x p <0,001 γηα ζπγθξίζεηο κεηαμύ κπξνληαινπκάκπεο 210 mg Q2W θαη 

νπζηεθηλνπκάκπεο (πξσηεύνλ ηειηθό ζεκείν) 
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AMAGINE-2 & 3: Υξόλνο γηα αληαπόθξηζε θαηά PASI 90 & PASI 100 

από ηελ έλαξμε κέρξη ηελ w12 

Ο κέζνο ρξόλνο γηα επίηεπμε PASI 90 ήηαλ κηθξόηεξνο ζην ζθέινο ηνπ brodalumab (6,43 εβδνκάδεο) ζε 

ζύγθξηζε κε ην ustekinumab (12,1 εβδνκάδεο) 

Η αληαπόθξηζε PASI 100 ήηαλ επίζεο κηθξόηεξε ζηελ νκάδα brodalumab (12,4 εβδνκάδεο) ζε ζύγθξηζε 

κε ηελ νκάδα ηνπ ustekinumab, όπνπ ην ειάρηζην γηα ην PASI 100 δελ είρε επηηεπρζεί εληόο 12 εβδνκάδσλ 

Papp KA, et al., Rapid onset of efficacy in patients with psoriasis treated with brodalumab versus ustekinumab: a pooled analysis of data from two phase 3 randomized clinical trials (AMAGINE-2 and 

AMAGINE-3). Annual Meeting of the American Academy of Dermatology , Orlando, FL , March 3-7, 2017 



Γηα ηνπο αζζελείο πνπ ιάκβαλαλ 

κπξνληαινπκάκπε 210 mg ή 

νπζηεθηλνπκάκπε ζε νιόθιεξε ηε 

δηάξθεηα ηεο κειέηεο, ηα πνζνζηά 

αληαπόθξηζεο απμάλνληαλ έσο θαη ηελ 

Δβδνκάδα 12 θαη ζηαζεξνπνηήζεθαλ 

ζηε δηάξθεηα ησλ Δβδνκάδσλ 16 έσο 

θαη 52 

AMAGINE-2 & 3: Πνζνζηά αληαπόθξηζεο PASI 75, PASI 90 θαη PASI 100 ζην 

ρξνληθό δηάζηεκα έσο θαη ηελ w52  

Lebwohl M, et al., N Engl J Med. 2015; 373:1318-28 

AMAGINE-2 

AMAGINE-3 

΢ηαζεξή αληαπόθξηζε PASI κε 

Brodalumab 210 mg Q2W 

΢ηαζεξή αληαπόθξηζε PASI κε 

Ustekinumab Q12W 

΢ηαζεξή αληαπόθξηζε PASI κε 

Brodalumab 210 mg Q2W 

΢ηαζεξή αληαπόθξηζε PASI κε 

Ustekinumab Q12W 
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Δβδνκάδα Δβδνκάδα 

Δβδνκάδα Δβδνκάδα 

PASI 100 

PASI 75 

PASI 90 



AMAGINE-2 & -3: Μαθξνρξόληα απνηειεζκαηηθόηεηα ηνπ brodalumab 120 

εβδνκάδσλ (as observed) 

n, number of patients randomised to brodalumab 210 mg Q2W after Week 12 and had a valid measurement value at the specified week. As observed analysis.  

*Number of patients from AMAGINE-2; †Number of patients from AMAGINE-3. 

BRO, brodalumab; CI, confidence interval; PASI, Psoriasis Area and Severity Index  

1. Lebwohl M et al. N Engl J Med 2015;373:1318–28; 2. Lebwohl M et al. P6616 76th Annual Meeting of the American Academy of Dermatology; February 16-20, 2018; San Diego, CA; Data on File 

(Clinical study reports 20120103 and 20120104) 

    Έλαξμε1                     ΢πληήξεζε1 

 

           Ηκέξα 1 Δβδ.12  Δβδ.16        Δβδ. 52 

R 

R 
R R 

BRO 210 mg Q2W  

(n = 612*/624†) 

BRO 140 mg Q2W  

(n = 610*/629†) 

BRO 210 mg Q2W (n = 676) 
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581 565 557 478 345 n= 

sPGA 0/1  

PASI 75 

PASI 90 

PASI 100 

100 

Week 52 

93.5% 

87.2% 

85.5% 

63.4% 

Week 12 

79.1% 

70.3% 

60.9% 

34.6% 

Week 108 

91% 

79.7% 

79.7% 

61.9% 
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(n = 220)
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AMAGINE-11 

AMAGINE-1, 2 & 3: DLQI (0 or 1) ηελ Δβδνκάδα 12 

5% 

44% 
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61% 

Placebo
(n = 309)
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(n = 300)
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Q2W

(n = 610)

210 mg
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(n = 612)

AMAGINE-22 
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(n = 315)
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Q2W

(n = 624)
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Lebwohl M, et al., Psychiatric adverse events in brodalumab psoriasis studies. 75th Annual Meeting of the American Academy of Dermatology; March 3-7, 2017; Orlando, FL 

* Όια ηα p values <0.001 γηα κπξνληαινπκάκπε έλαληη εηθνληθνύ θαξκάθνπ. 



Η σθέιηκε επίδξαζε ηνπ brodalumab ζηηο απνθξίζεηο PASI 100 ηελ εβδνκάδα 12 ζε ζύγθξηζε κε ηε 

ustekinumab δηαηεξήζεθε αλεμάξηεηα από ην εάλ :  

◦ Οη αζζελείο είραλ ιάβεη ζην παξειζόλ βηνινγηθή ζεξαπεία ή όρη 

◦ Δάλ ε πξόηεξε βηνινγηθή ζεξαπεία ήηαλ επηηπρήο 

 

AMAGINE-2 & 3: Δπίδξαζε πξόηεξεο βηνινγηθήο ζεξαπείαο ζηελ 

επίηεπμε PASI 100 ηελ w12 

΢πγθεληξσηηθή Αλάιπζε ησλ αληαπνθξίζεσλ ηελ Δβδ.12 θαηά PASI 100 ζηηο AMAGINE-2 and -31 
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Brodalumab Q2W (N=1236) Ustekinumab (N=613)

n = 902 n = 454 n = 334 n = 184 

Biologic naïve Biologic experienced Previous biologic 

successful 

Previous biologic 

unsuccessful 

n = 159 n = 97 n = 150 n = 62 

P =  

0.0027 

P = 

<0.001 

P =  

<0.0001 

P = 

<0.001 

Papp KA, et al., Impact of previous biologic use and failure on efficacy of brodalumab Q2W versus ustekinumab: a pooled analysis of data from two phase 3 randomized clinical trials in moderate-to-

severe plaque psoriasis (AMAGINE-2 and AMAGINE-3. Annual Meeting of the American Academy of Dermatology , Orlando, FL , March 3-7, 2017 

41% 40% 

46% 

32% 

21% 

17% 

21% 

11% 

PASI, Psoriasis Area and Severity Index 



Πεξηζηαηηθό 1 

• Άντρασ 45 ετϊν, ψωρίαςη κατά πλάκασ από 20ετίασ 

 

• (-) οικογενειακό ιςτορικό  

 

• Glu νηςτείασ: 110 / chol: 231 / ΒΣ: 128 kgr 

 

• Δεν λαμβάνει φάρμακα 

 

• Στο παρελθόν: CyA χωρίσ αποτζλεςμα και αφξηςη ΑΠ 

 

• Τα τελευταία 10 χρόνια μόνο τοπική αγωγή…………… 

 

• Ζναρξθ Brodalumab 17/12/2018 

 

 



Πεξηζηαηηθό 1 (έλαξμε) 



Πεξηζηαηηθό 1 (έλαξμε)  



Πεξηζηαηηθό 1 (έλαξμε) 



Πεξηζηαηηθό 1 (έλαξμε) 



Πεξηζηαηηθό 1 (Δβδνκάδα 4) 



Πεξηζηαηηθό 1 (Δβδνκάδα 8)  



Πεξηζηαηηθό 1 (Δβδνκάδα 8)  



Πεξηζηαηηθό 1 (Δβδνκάδα 8)  



Πεξηζηαηηθό 2 

• Άληξαο, 51 εηώλ, θαπληζηήο (2 παθέηα/εκέξα) 

 

•  (+) νηθνγελεηαθό ηζηνξηθό (παηέξαο κε Ps θαη PsA) 

 

• Πξνεγνύκελεο ζεξαπείεο:  

CyA (2014-2015 κέηξην απνηέιεζκα)  

 

  Etanercept 50 mgr δηο εβδ. x 3 κήλεο θαη θαηόπηλ 50 mgr/εβδ. (2015-2016 κέηξηα αληαπόθξηζε) + ΜΣΥ 10 mgr/εβδ    

 

Adalimumab κε ην εγθεθξηκέλν ζρήκα (2016-2017 κέηξηα αληαπόθξηζε) + ΜΣΥ 7,5 mgr/εβδ 

 

Ustekinumab 90 mgr/12 εβδ (1/2017) – ηλζνπιηλνεμαξηώκελνο ΢Γ – απώιεηα βάξνπο - Ustekinumab 45 mgr/12 εβδ – 
4/2018 πξνζζήθε ΜΣΥ 10 mgr/εβδ ιόγσ απώιεηαο απνηειεζκαηηθόηεηαο 

 

29/8/2018 έλαξμε Brodalumab θαη δηαθνπή ΜΣΥ θαη Ustekinumab 

 

 

 

 



Πεξηζηαηηθό 2 (ππό ΜΣΥ θαη Ustekinumab) 



Πεξηζηαηηθό 2 (ππό ΜΣΥ θαη Ustekinumab) 



Πεξηζηαηηθό 2 (ππό ΜΣΥ θαη Ustekinumab) 



Πεξηζηαηηθό 2 (εβδ. 4) 



Πεξηζηαηηθό 2 (εβδ. 4) 



Πεξηζηαηηθό 2 (εβδ. 4) 



Πεξηζηαηηθό 2 (εβδ. 16) 



Πεξηζηαηηθό 2 (εβδ. 16) 



Πεξηζηαηηθό 2 (εβδ. 16) 



Η κπξνληαινπκάκπε ήηαλ θαιά αλεθηή ζηα πιαίζηα ηνπ θιηληθνύ 

πξνγξάκκαηνο Φάζεο ΙΙΙ 

 
Amagine – 2 Amagine - 3 

Πεξίιεςε ησλ πξνζαξκνζκέλσλ σο πξνο ηελ έθζεζε 

πνζνζηώλ ησλ αλεπηζύκεησλ 

ελεξγεηώλ πνπ πξνέθπςαλ από ηε ζεξαπεία έσο ηελ 

εβδνκάδα 52 ησλ δνθηκώλ AMAGINE-2 θαη AMAGINE-3 

Μπξνληαινπκάκπε  

210 mg Q2W 

(n=486, p-y=379.7 ) 

Οπζηεθηλνπκάκπε  

(n=300, p-y=246.1) 

Μπξνληαινπκάκπε  

210 mg Q2W 

(n=489, p-y=383.5) 

Οπζηεθηλνπκάκπε  

(n=313, p-y=248.6) 

  n (r)  n (r) n (r) n (r) 

Οποιαδήποτε7 1531 (403,2) 1017 (413,3) 1522 (396,8) 935 (376,1) 

Σοβαρή7 38 (10,0) 32 (13,0) 31 (8,1) 10 (4,0) 

Θανατηφόρα7† 1 (0,3) 2 (0,8) 0 (0,0) 0 (0,0) 

Που οδηγεί ςτη διακοπή τησ μελζτησ7  14 (3,7) 3 (1,2) 12 (3,1) 4 (1,6) 

Που οδηγεί ςτη διακοπή του φαρμάκου  τησ μελζτησ7  18 (4,7) 10 (4,1) 15 (3,9) 7 (2,8) 

Βαθμοφ 3,4 ή 57 57 (15,0) 61 (24,8) 59 (15,4) 29 (11,7) 

Ενδιαφζροντοσ7         

Λοιμϊξεισ από Candida 16 (4,2) 10 (4,1) 27 (7,0) 4 (1,6) 

Ουδετεροπενία 1 (0,3) 2 (0,8) 1 (0,3) 2 (0,8) 

Αντιδράςεισ ςτη θζςη τησ ζνεςησ 24 (6,3) 9 (3,7) 22 (5,7) 18 (7,2) 

Νόςοσ του Crohn 0 (0,0) 0 (0,0) 0 (0,0) 0 (0,0) 

Κατάθλιψη 3 (0,8) 8 (3,3) 4 (1,0) 2 (0,8) 

Απόπειρα αυτοκτονίασ 3 (0,8)* 1 (0,4) 0 (0,0) 0 (0,0) 

n=Αριθμός ανεπιθύμηηφν ενεργειών, Patient-yr=Σσνολικά ανθρφποέηη έκθεζης έφς ηην εβδομάδα 52 εκηός  περιόδφν έκθεζης ζηο εικονικό θάρμακο ζηη θάζη επαγφγής, Q2W=Κάθε 2 εβδομάδες,  

r =Ποζοζηά προζαρμοζμένα φς προς ηην έκθεζη ανά 100 ανθρφποέηη (n/ανθρφποέηη x100). 

*Τρία περιζηαηικά απόπειρας ασηοκηονίας ποσ ζσνέβηζαν από ένα άηομο. Το πρώηο ζσνέβη καηά ηην περίοδο επαγωγής ηων 12 εβδομάδων. 

†Σα ζαλαηεθόξα πεξηζηαηηθά ζηελ AMAGINE-2 ήηαλ θαξδηαθή αλαθνπή (ζηαζεξά 210 mg), θαξδηαθή αλαθνπή (ustekinumab), παγθξεαηηθό θαξθίλσκα (ustekinumab). Έλα επηπιένλ ζαλαηεθόξν πεξηζηαηηθό ζπλέβε κεηά ηελ πεξίνδν έθζεζεο: 

νινθιεξσκέλε απηνθηνλία (εηθνληθό θάξκαθν/210 mg; 27 εκέξεο κεηά ηελ ηειεπηαία δόζε). Σα ζαλαηεθόξα πεξηζηαηηθά ζηελ AMAGINE-3 ήηαλ θαξδηαθή αλαθνπή (140 mg/210 mg), ζπκπησκαηηθόο ζάλαηνο (απηνθηλνύκελν όρεκα (210 mg/140 

mg Q2W). Γύν πξόζζεηα ζαλαηεθόξα πεξηζηαηηθά ζπλέβεζαλ κεηά ηελ πεξίνδν έθζεζεο: αηκαηνθαγηθό ζύλδξνκν ηζηηνθύηησζεο (140 mg/140 mg Q4W/210 mg δηάζσζε, 41 εκέξεο κεηά ηελ ηειεπηαία δόζε) θαη θαξδηνκπνπάζεηα (210 mg /140 

mg Q4W/210 mg δηάζσζε, 87 εκέξεο κεηά ηελ ηειεπηαία δόζε). 

 

Lebwohl M, Strober B, Menter A, et al. Phase 3 studies comparing brodalumab with ustekinumab in psoriasis. N Engl J Med 2015;373:1318–28. 



AMAGINE-1:  

Hospital anxiety & depression scale (HADS) scores ηελ w12 

Papp KA, et al., Br J of Dermatol. 2016;175(2):23-86 
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Placebo 140 mg Q2W 210 mg Q2W

Δβδ. 12 Έλαξμε 

2
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Placebo 140 mg Q2W 210 mg Q2W

HADS Τπό-θιίκαθα Άγρνπο (as observed) 

Δβδ. 12 Έλαξμε 

HADS Τπό-θιίκαθα Καηάζιηςεο (as observed) 

n = 220 n = 219 n = 222 n = 220 n = 219 n = 222 

* p values < 0.001 γηα ηηο ζπγθξίζεηο κεηαμύ ησλ νκάδσλ πνπ ιάβαλε brodalumab vs. εηθνληθνύ θαξκάθνπ 
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Η ΦΑ επηβαξύλεη αθόκα πεξηζζόηεξν ηελ πνηόηεηα δσήο ησλ 

αζζελώλ κε ςσξίαζε 

 Ακόμα μεγαλφτερθ ςυνοςθρότθτα ςτουσ αςκενείσ με ψωρίαςθ & ψωριαςικι αρκρίτιδα 

 Μειωμζνθ ποιότθτα ηωισ ςε ςχζςθ με τθ ψωρίαςθ 

Υπζρταςθ 

20% 

Διαβιτθσ 

Παχυςαρκία 

Υπερλιπιδαιμία 

27% 

15% 7% 

Wolf-Henning Boehncke and Alan MenterAm J Clin Dermatol (2013) 14:377–388 

Φσξίαζε 

(n=501) 

ΦΧ & ΦΑ (n=53) P-value 

Πνηόηεηα δσήο (EQ5D ζθνξ) 0,82 0,56 <0,0005 

Δπίπησζε ζηελ θαζεκεξηλόηεηα (θιίκαθα 1-5) 2,34 2,85 0,001 

Πξνβιήκαηα ζηελ εξγαζία εμαηηίαο ηεο ΦΑ 11,2% 32,1% <0,0005 

Πιήξεο απαζρόιεζε 58,3% 41,5% 0,083 

Υακέλεο εκέξεο εξγαζίαο 1,2 2,5 0,164 

Υπζρταςθ 

30% 

Διαβιτθσ 

Παχυςαρκία 

Υπερλιπιδαιμία 

30% 

21% 12% 

Φσξίαζε ΦΧ & ΦΑ 



Φσξηαζηθή Αξζξίηηδα: Παζνγέλεζε & Βηνινγηθέο Θεξαπείεο  







Κξηηήξηα Έληαμεο: 

• Γηάγλσζε PsA γηα ≥6 months, θαηά ηα θξηηήξηα CASPAR 

• Ιζηνξηθό κε - αλεθηηθόηεηάο ή κε – επαξθνύο αληαπόθξηζεο ζε NSAIDs ή/θαη DMARDs γηα PsA 

• ≥3 επαίζζεηεο θαη ≥3 νηδεκαηώδεηο αξζξώζεηο (εμαηξνπκέλσλ ησλ distal interphalangeal αξζξώζεσλ ζαλ κέξνο  

ηεο 66/68 κέηξεζεο αξζξώζεσλ) 

• Δλεξγόο ςσξηαζηθή βιάβε (ηνπιάρηζηνλ κία ςσξηαζηθή πιάθα 2 cm ή πεξηζζόηεξν ζε δηάκεηξν) 

• ≥1 δηάβξσζε ζε ρέξηα ή θάησ άθξα ή CRP ≥1.0 mg/dL (κόλν γηα AMVISION-1) 

Κξηηήξηα Απνθιεηζκνύ: 

• Γλσζηό Ιζηνξηθό ή ελεξγόο θπκαηίσζε ή ζεηηθό ηεζη θαηά ην screening 

• Δλεξγή ινίκσμε ή ηζηνξηθό ινηκώμεσλ 

• ΢πζηεκηθή λόζνο (π.ρ. λεθξηθή αλεπάξθεηα, θαξδηαθή αλεπάξθεηα, ππέξηαζε, επαηηθή λόζν, δηαβήηε, αλαηκία) 

πνπ ζεσξείηαη θιηληθά ζεκαληηθή θαη κε-ειεγρόκελε 

• Με-θπζηνινγηθά εξγαζηεξηαθά επξήκαηα θαηά ην screening 

AMVISION-1 & -2: Κξηηήξηα Έληαμεο θαη Απνθιεηζκνύ 

CASPAR, ClASsification of Psoriatic Arthritis; CRP, c-reactive protein; DMARD, disease modifying anti-rheumatic drug; NSAID, non-steroidal anti-inflammatory drug. 

1. LEO data on file; 2. Mease PJ et al. P0387 presented at the 26th EADV congress; September 13–17, 2017; Geneva, Switzerland; 3. ClinicalTrials.gov: NCT02029495. Available at: 

https://clinicaltrials.gov/ct2/show/record/NCT02029495. Accessed November 2018; 4. Mease PJ et al. P0388 presented at the 26th EADV congress; September 13–17, 2017; Geneva, Switzerland;  

5. ClinicalTrials.gov: NCT02024646. Available at: https://clinicaltrials.gov/ct2/show/record/NCT02024646. Accessed November 2018. 

https://clinicaltrials.gov/ct2/show/record/NCT02029495
https://clinicaltrials.gov/ct2/show/record/NCT02024646


Γεκνγξαθηθά ΢ηνηρεία 

51 

AMVISION-11 AMVISION-22 

Placebo  

(n=161) 

Brodalumab 140 mg 

 (n=158) 

Brodalumab 210 mg 

(n=159) 

Placebo  

(n=161) 

Brodalumab 140 mg 

 (n=160) 

Brodalumab 210 mg 

(n=163) 

Mean age, years (SD) 48.1 (11.8) 49.9 (12.8) 49.9 (12.2) 48.3 (12.9) 47.4 (12.8) 47.0 (12.6) 

Female, n (%) 80 (49.7) 80 (50.6) 70 (44.0) 85 (52.8) 80 (50.0) 84 (51.5) 

Race: white, n (%) 152 (94.4) 152 (96.2) 155 (97.5) 154 (95.7) 150 (93.8) 159 (97.5) 

Duration of PsA, years (SD) 9.4 (9.3)  8.1 (8.1) 8.2 (8.2) 6.4 (7.7) 6.5 (7.4)* 7.1 (7.5)† 

Psoriasis affecting ≥3% of 

BSA, n (%)  
103 (64.0) 113 (71.5) 102 (64.2) 118 (73.3) 107 (66.9) 117 (71.8) 

Mean PASI score (SD) 6.4 (8.0)‡ 8.2 (8.6) 7.7 (9.2) 8.9 (9.9)‡ 9.0 (11.2) 7.9 (9.4) 

Mean dactylitis score (SD)   2.3 (3.6)‡   2.6 (4.2)   2.2 (3.9)   2.4 (4.0)‡   1.7 (3.4) 1.9 (3.5) 

Mean enthesitis score§ (SD) 1.9 (1.9)‡ 1.8 (2.0) 1.6 (1.9) 1.7 (1.8) 1.7 (2.0) 1.6 (1.8) 

Mean swollen joint count¶ 

(SD) 
 12.3 (8.3)‡  13.3 (10.1)  12.4 (10.2)  11.0 (8.6) 11.4 (9.2)  11.1 (8.5) 

Mean tender joint count¶ 

(SD) 
 21.4 (14.8)‡  23.4 (15.5)  20.7 (14.4)  20.9 (14.3)  20.5 (15.7)  17.2 (12.5) 

Mean CRP, mg/L (SD)  15.3 (21.8) 19.4 (29.9) 17.1 (26.6)** 8.2 (13.7)* 9.9 (18.2) 807 (13.0)† 

Prior biologic use, n (%) 44 (27.3) 42 (26.6) 46 (28.9) 53 (32.9)* 54 (31.3) 51 (31.3)† 

 

*N=159; †N=161; ‡N=160; §Assessed using the Leeds Enthesitis Index; ¶Assessment of 66/68 joints for swelling/tenderness, respectively; **N=158. 

BMI, body mass index; SD, standard deviation; TNF, tumour necrosis factor. 

1. Mease PJ et al. P0387 presented at the 26th EADV congress; September 13–17, 2017; Geneva, Switzerland; 

2. Mease PJ et al. P0388 presented at the 26th EADV congress; September 13–17, 2017; Geneva, Switzerland. 





Πνζνζηά αληαπνθξίζεσλ θαηά ACR ηελ Δβδ. 16 
ACR20, 50 θαη 70 

*p<0.0001; †p<0.001; ‡p<0.01; §p<0.05. All comparisons are versus placebo. NRI has been applied following early withdrawal from study and at missed visits.  

NRI, non-responder imputation.  

LEO data on file. Tables 11.2.1.1.1., 11.2.2.1.1. and 11.2.2.1.5.  
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Πνζνζηά αληαπνθξίζεσλ θαηά ACR ηελ Δβδ. 24 
΢πγθεληξσηηθή αλάιπζε ησλ πνζνζηώλ ACR20, 50 θαη 70 

Full Analysis Set 

GEE and NRI applied for reasons other than premature study termination. 

GEE, generalised estimating equation model.  

LEO data on file.  
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Αληαπνθξίζεηο Δλζεζίηηδαο & Γαθηπιίηηδαο ηελ Δβδ. 24 
Δπίιπζε ελζεζίηηδαο / δαθηπιίηηδαο ησλ αζζελώλ κε πξνζβνιή θαηά ηελ έλαξμε 

*p<0.0001 versus placebo. Enthesitis and Dactylitis Efficacy Full Analysis SetNRI has been applied following early withdrawal from study for reasons other than premature study termination. Intermittent 

missing data is assumed MCAR.  

GEE has been used to estimate odds of response. 

MCAR, missing completely at random.  

LEO data on file. 
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Placebo 19.8 

Brodalumab 140 mg 43.0 

Brodalumab 210 mg 60.1 
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PASI scores ηελ Δβδ. 16 
PASI 75, 90 θαη 100 
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*p<0.0001; †p<0.001; ‡p<0.01. All comparisons are versus placebo. NRI has been applied following early withdrawal from study and at missed visits.   

LEO data on file. Tables 11.2.1.2.1., 11.2.2.2.1. and 11.2.2.2.4. 



PASI scores ηελ Δβδ. 24 
΢πγθεληξσηηθή αλάιπζε ησλ πνζνζηώλ PASI 75, 90, 100 

*p<0.0001 versus placebo. Psoriasis Efficacy Full Analysis Set. NRI has been applied following early withdrawal from study for reasons other than premature study termination. Intermittent missing data is 

assumed MCAR.  

GEE has been used to estimate odds of response. 

MCAR, missing completely at random.  

LEO data on file. 
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Πξνθίι Αζθάιεηαο 

Placebo  

(n=320) 

Brodalumab 140 mg 

(n=318) 

Brodalumab 210 mg 

(n=321) 

All brodalumab  

(n=639) 

Any AE, n (%) 174 (54.4) 164 (51.6) 175 (54.5) 339 (53.1) 

Any SAE, n (%) 9 (2.8) 6 (1.9) 11 (3.4) 17 (2.7) 

Any AE leading to 

discontinuation, n (%) 
7 (2.2) 3 (0.9) 4 (1.2) 7 (1.1) 

Any AE leading to interruption  

of treatment, n (%)  
41 (12.8) 30 (9.4) 38 (11.8) 68 (10.6) 

Αλεπηζύκεηεο ελέξγεηεο αλά θαηεγνξία κέρξη ηελ Δβδ. 161 

Πην ζπρλέο αλεπηζύκεηεο ελέξγεηεο (≥5 patients per group) ζην brodalumab (140 ή 210 mg):2,3 

• Γηάξξνηα 

• Ρηλνθαξπγγίηηδα 

• Κεθαιαιγία 

• Τπέξηαζε 

• Ρηλίηηδα  

• Λνηκώμεηο Αλώηεξνπ Αλαπλεπζηηθνύ 

Subjects with multiple events in the same category are counted only once in that category.  

AE, adverse event; SAE, serious AE. 

1. LEO data on file. Table 11.3.2.1.1.; 2. Mease PJ et al. P0387 presented at the 26th EADV congress; September 13–17, 2017; Geneva, Switzerland; 

3. Mease PJ et al. P0388 presented at the 26th EADV congress; September 13–17, 2017; Geneva, Switzerland.  



 

 

΢πκπεξαζκαηηθά 

1. LEO data on file; 2. Mease PJ et al. P0387 presented at the 26th EADV congress; September 13–17, 2017; Geneva, Switzerland; 

3. Mease PJ et al. P0388 presented at the 26th EADV congress; September 13–17, 2017; Geneva, Switzerland. 

• Η ππνιεηπόκελε λόζνο θαίλεηαη όηη επεξεάδεη ζεκαληηθά ηελ θαζεκεξηλόηεηα & ηελ πνηόηεηα δσήο ησλ 

αζζελώλ ελώ ε πιήξεο θάζαξζε (PASI 100) είλαη πιένλ εθηθηή  

 

• Η IL17 θαίλεηαη όηη απνηειεί έλα ζύγρξνλν θαη πιένλ εθιεθηηθό ζηόρν ζηε ζεξαπεία ηεο ςσξίαζεο 

 

• Σν Brodalumab έρεη έλα θαηλνηόκν κεραληζκό δξάζεο (ππνδνρέαο vs. Ιζνκνξθώλ) αλαζηέιινληαο ηελ 

ελεξγνπνίεζε ηνπ θεξαηηλνθπηηάξνπ 

 

• Μέζα από έλα επξύ θιηληθό πξόγξακκα κε πξσηεύνλ θαηαιεθηηθό ζεκείν ην PASI 100 απνδείρζεθε όηη ην 

Brodalumab επηηπγράλεη: 
• Τςειά Πνζνζηά Απνηειεζκαηηθόηεηαο 

• Σαρεία Έλαξμε Γξάζεο 

• Τςειή απνηειεζκαηηθόηεηα αθόκε θαη ζε δύζθνινπο ππό-πιεζπζκνύο (Naïve vs. Experienced/Nail/Scalp) 

• Παξαηεηακέλε Γηαηήξεζε Απνηειεζκαηηθόηεηαο 

 

• Σν Brodalumab παξνπζίαζε ζπλεπείο θαη θιηληθά ζεκαληηθέο βειηηώζεηο ζηε PsA ηελ εβδνκάδα 24 θαη 

βειηίσζε ζεκαληηθά ην πνζνζηό αληαπόθξηζεο ACR20,50,70 ζηηο 16 & 24 εβδνκάδεο 

 
 



Το Kyntheum® (Brodalumab) ενδείκνσηαι για ηη θεραπεία ηης μέηριας ζοβαρής 

υφρίαζης καηά πλάκας ζε ενήλικες αζθενείς οι οποίοι είναι σπουήθιοι για 

ζσζηημαηική θεραπεία. 



Δπραξηζηώ πνιύ γηα ηελ πξνζνρή ζαο! 


