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Στοχευμένες θεραπείες σε νεφρίτιδα λύκου και αιματολογικές εκδηλώσεις:  

εμπειρία από κλινικά περιστατικά 



Σύγκρουση συμφερόντων 

Καμία σχετική με τη συγκεκριμένη παρουσίαση 



Διάγραμμα παρουσίασης 

• Κλινική περίπτωση 1: ΣΕΛ με σοβαρή θρομβοπενία 

 

• Κλινική περίπτωση 2: ΣΕΛ με πανκυτταροπενία και νεφρίτιδα 

 

• Κλινική περίπτωση 3: ΣΕΛ με βαριά νεφρική συμμετοχή 

 



ΙΣΤΟΡΙΚΟ 
• Ανεύρεση PLTs: 20.000/μL σε έλεγχο 

ρουτίνας 

ΑΤΟΜΙΚΟ ΑΝΑΜΝΗΣΤΙΚΟ 
• Ετερόζυγος β-θαλασσαιμία 
• Έλλειψη ενζύμου G6PD 

Κλινική περίπτωση 1 

ΚΛΙΝΙΚΗ ΕΞΕΤΑΣΗ 
• Χωρίς ιδίαίτερα ευρήματα 

Εργαστηριακός έλεγχος 

WBC 1650/μL (2600/800/400) 

Ηb 12,4g/dL (MCV 59) 

PLTs 21000/μL 

CRP 0,6 

TKE 50mmHg/h 

Γενική ούρων και βιοχημικός έλεγχος χωρίς 
ιδιαίτερα ευρήματα 

Αντιμετώπιση από αιματολόγους ως ITP με κορτικοστεροειδή, IVIG και Rituximab  εργαστηριακή ανταπόκριση 

Άνδρας, 42 ετών 



Κλινική περίπτωση 1 

Ανοσολογικός έλεγχος 

ANA 1/640 

Anti-Sm + 

Anti-dsDNA + 

C3 57mg/dL 

C4 7 mg/dL 

Διάγνωση ΣΕΛ 
HCQ 400mg/day 
AZA 2mg/kg/day 
Prednisolone: σταδιακή απομείωση 

6 μήνες μετά: 
Σε ύφεση off steroids 
Αποφασίστηκε η μη επαναχορήγηση RTX 



Κλινική περίπτωση 1 

Σταθερός για 3 έτη με HCQ/AZA με PLTs 100.000-120.000/μL και C3/C4, anti-dsDNA φυσιολογικά 
3 χρόνια μετά: 

IVIG (2gr/kg) 
Iv MP 250mg x 3 
MMF 3gr/day 

Εργαστηριακός έλεγχος – 3 χρόνια μετά 

WBC 2900/μL (1800/600/400) 

Ηb 12,9g/dL (MCV 60) 

PLTs 29000/μL 

C3/C4 65/8 mg/dL 

Anti-dsDNA + 

IgA/IgG/IgM 10 /311/ 27 

Γενική ούρων και βιοχημικός έλεγχος χωρίς 
ιδιαίτερα ευρήματα 



ACR 2025 SLE Guidelines 
 Συμπτωματική θρομβοπενία:  

Κορτικοστεροειδή + 
IVIG and/or anti-CD20 

 Ασυμπτωματική  
Κορτικοστεροειδή + 
MPAA, ΑΖΑ, CNI, anti-CD20, belimumab and/or 
IVIG 

Με βάση τα νεότερα recommendations τι θα κάναμε σήμερα; 

Sammaritano, L.R., et al. (2026), Arthritis Care Res; Fanouriakis A, et al, Annals of the Rheumatic Diseases 2024;83:15-
29; Adam Cuker, M.D et al.,  N Engl J Med. 2026 Apr 16;394(15):1503-1513; Kuter DJ, et al., Blood. 2025 Jun 
12;145(24):2914-2926; Cooper N, et al., Br J Haematol. 2025 Feb;206(2):675-688. 

EULAR 2024 SLE Guidelines 
 IV MP ± IVIG ± RTX ± CyC 
 Συντήρηση με RTX or AZA or MPAA or cyclosporine 

Extrapolation from ITP RCTs: 
• MPAA vs Placebo ως πρώτη θεραπεία σε ΙΤΡ ελαττώνει τον κίνδυνο υποτροπής. 
• TPO-Thrombopoietin receptor agonists — romiplostim, eltrombopag, avatrombopag  
• spleen tyrosine kinase inhibitor: fostamatinib 
• Bruton's tyrosine kinase inhibitor: rilzabrutinib 
• FcRn inhibitor:  rozanolixizumab  

 

•. 2026 Apr 16;394(15):1503-1513  



Με βάση τα νεότερα recommendations τι θα κάναμε σήμερα; 

 Χρήση ανοσοκατασταλτικών/ 
βιολογικών παραγόντων νωρίς 
 

 Στρατηγική γρήγορης 
ελάττωσης και διακοπής 
κορτικοστεροειδών (≤ 5mg/day 
χρονίως) 
 

 Στόχος: χαμηλή ενεργότητα/ 
ύφεση (Treat-to-target) 

Fanouriakis A, et al, Annals of the Rheumatic Diseases 2024;83:15-29 

OBI 



Κλινική περίπτωση 2 

ΠΑΡΟΥΣΑ ΝΟΣΟΣ 

Κόπωση, τριχόπτωση, άφθες και εξανθήματα 
προσώπου από εβδομάδων 

WBC 1650/μL (800/600/200) 

Ηb 10,1g/dL (MCV 83) 

PLTs 60000/μL 

CRP 0,6 

TKE 49mmHg/h 



Κλινική περίπτωση 2 

Ανοσολογικός έλεγχος 

Anti-dsDNA + 

C3 29mg/dL 

C4 3mg/dL 

Νεφρική λειτουργία 

Ούρα 24h 4,5gr/24h 

RBCs 11-15 hpf 

WBC 2-4 hpf 

Cr 0,93mg/dL 

eGFR >90 mL/min/1.73m2 

Βιοψία νεφρού: νεφρίτιδα ΣΕΛ τάξης IV  



Κλινική περίπτωση 2 

Εξέλιξη Εργαστηριακού ελέγχου 
 3 μήνες μετά 

Ούρα 24h 600 mg/24h 

C3/C4 κφ 

WBC 6300/μ 

Hb 10,9g/dL 

PLTs 191000/μL 

3gr Methylprednisolone 
IV Cyclophosphamide (Eurolupus) 

Συντήρηση με MMF 2gr/day 
Prednisolone 5mg day στους 6 μήνες 

 RAAS 
 Bone protection 
 statin 

Έξαρση ΣΕΛ με πανκυτταροπενία, νεφρίτιδα τάξης IV, βλεννοδερματικές 
εκδηλώσεις 



ACR 2024 Lupus Nephritis Guidelines 
 Συνδυαστική (τριπλή) θεραπεία σε όλους! 

 HCQ + κορτικοστεροειδή 
 + ανοσοκατασταλτικά (MPAA > low dose CyC)  
 + CNI (Voclosporin or TAC) ή biologics (Belimumab) 

Με βάση τα νεότερα recommendations τι θα κάναμε σήμερα; 

Sammaritano, L.R., et al. (2025), Arthritis Rheumatol, 77: 1115-
1135; A. Fanouriakis et al. Ann Rheum Dis 85 (2026) 75−90 



Με βάση τα νεότερα recommendations τι θα κάναμε σήμερα; 

Sammaritano, L.R., et al. (2025), Arthritis Rheumatol, 77: 1115-
1135; A. Fanouriakis et al. Ann Rheum Dis 85 (2026) 75−90 

EULAR 2025 Lupus Nephritis Guidelines 
 Συνδυαστική θεραπεία 

 HCQ + κορτικοστεροειδή 
 + ανοσοκατασταλτικά (MPAA > low dose CyC)  
 + CNI (Voclosporin or TAC) ή biologics (Belimumab, Obinutuzumab) 
 Εναλλακτικά θεραπεία μόνο με MPAA ή low-dose CyC (Eular guidelines μόνο) 



Με βάση τα νεότερα recommendations τι θα κάναμε σήμερα; 

Sammaritano, L.R., et al. (2025), Arthritis Rheumatol, 77: 1115-
1135; A. Fanouriakis et al. Ann Rheum Dis 85 (2026) 75−90 

H χρήση SGLT2i συσχετίστηκε με ↓ κίνδυνο επιδείνωσης GFR. 
Ωστόσο, ο κατάλληλος χρόνος έναρξής τους δεν έχει αποσαφηνιστεί  οι συγγραφείς προτείνουν 6-12 μήνες 
μετά την έναρξη θεραπείας, ώστε να σταθεροποιηθεί η νόσος με ανοσοκαταστολή 

 Συνδυαστική (τριπλή) θεραπεία: κορτικοστεροειδή+ ανοσοκατασταλτικά + CNI ή biologics 
 
 
 
 
 

 RAAS-I σε όλους με πρωτεΐνουρία (ακόμα και PCR<0.5g/g) 
Προσαρμογή δοσολογίας φαρμάκων σε χαμηλό GFR * 
 
 SGLT2 inhibitors (σταθεροί ασθενείς με εμμένουσα πρωτεϊνουρία ή eGFR <60 ml/min/m2, ή 

άλλους κινδύνους για τα ταχεία εξέλιξη σε CKD) 

Pulse MP 250-1000mg/d x 1-3 days 
Oral pred 0.3-0.7/kg/day (max 40mg/d) 
Oral pred ≤ 5mg/day by month 4-6! 

 Συνολική διάρκεια θεραπείας σε ασθενείς με πλήρη ύφεση: 3-5 έτη 



ΠΑΡΟΥΣΑ ΝΟΣΟΣ 
•   Καταβολή, αναιμία, πολυορογονίτιδα, 

νεφρωσικού επιπέδου λευκωματουρία 12gr/24h, 
μικροσκοπική αιματουρία, ↑Cr 1,34 

ΑΤΟΜΙΚΟ ΑΝΑΜΝΗΣΤΙΚΟ 
• Ελεύθερο 
• G2, P2 

Κλινική περίπτωση 3 

Διάγνωση ΣΕΛ με πιθανή νεφρίτιδα 
ΑΛΛΑ  
Ασθενής χωρίς ΑΜΚΑ και χωρίς άδεια 
παραμονής! 

ΑΝΟΣΟΛΟΓΙΚΟΣ ΕΛΕΓΧΟΣ 

ΑΝΑ  1/1280 ομοιογενής MPO/PR3 ANCA (-) 

Anti-ds-DNA >250 U/L (x2 UNL) Coombs 
Άμεση/Έμμεση 

(3+) / (+) 
 

ACL IgG/IgM (-) / (-) Β2GPI IgG/IgM (-) / (-)  

C3 24,9 mg/dL IgG/IgM/IgA 681/95/149 

C4 5,64 mg/dL LAC (-) 

ENA-Screen (+) RF (-) 



ΜΜΦ 2gr/day  ανεπιθύμητες 
ενέργειες, κακή συμμόρφωση • Biphosphonate 

• Ca2+/vit D 
• Προφύλαξη TMP/SMX 3/week 
• ΗΧΜΒ πρoφυλακτική δόση 
• Furosemide 40 2x2 
• MP 32mg/24h  per os 

Κλινική περίπτωση 3 
ΕΝΑΡΞΗ ΑΓΩΓΗΣ 

• Pulse MP 1g x3η 
• Ενδοφλέβια CYC, επιλογή ΝΙΗ σχήματος 
• HCQ 200x2 



Κλινική περίπτωση 3 



Με βάση τα νεότερα recommendations τι θα κάναμε σήμερα; 

A. Fanouriakis et al. Ann Rheum Dis 85 (2026) 75−90 ; Wu MJ, et al. Transplant Proc 2014;46:339–41;  
Jorge A, et al. Ann Intern Med 2019;170: 240; Kidney International (2024) 105 (Suppl 1S), S1–S69 

Σε ασθενείς με ΣΕΛ και βαριά νεφρική προσβολή που δεν ανταποκρίνονται και καταλήγουν σε ESRD: 
 
 Όλες οι μέθοδοι θεραπείας υποκατάστασης νεφρού μπορούν να χρησιμοποιηθούν.  

 
 Σε ασθενείς με κλινικά ανενεργή εξωνεφρική νόσο για τουλάχιστον 6 μήνες, θα πρέπει να εξετάζεται η περίπτωση 

μεταμόσχευσης 
 
 

 Όσοι έχουν υποβληθεί σε μεταμόσχευση έχουν χαμηλότερη θνησιμότητα από τους ασθενείς που παραμένουν σε 
αιμοκάθαρση. 
 

 Η πρόγνωση είναι καλύτερη σε ασθενείς με μικρότερη διάρκεια αιμοκάθαρσης 

 

 
 Η προληπτική μεταμόσχευση σχετίζεται με καλύτερα ποσοστά 10ετούς επιβίωσης νεφρού 



Πού βρισκόμαστε και πού βαδίζουμε στη θεραπεία ΣΕΛ; 

Πιο στοχευμένη τροποποίηση του ανοσοποιητικού 
 JAK and BTK pathways (Upadacitinib + Elsubrutinib) 
 TYK2 inhibitors 
 IFN1 inhibitors 

Αποτελεσματικότερη στόχευση των Β κυττάρων 
 anti-CD20 (Obinutuzumab) 
 BAFF/APRIL inhibitors (Telitacicept) 
 BAFF receptor-targeted B cell depletion (Ianalumab)  

Επαναφορά του Ανοσοποιητικού Συστήματος 
 autologous and allogenic CAR T-cell therapy 
 in vivo CAR T 
 Bi-specific T-cell engagers (BiTE)  



CAR-T στον ΣΕΛ / Νεφρίτιδα Λύκου: πού βρισκόμαστε; 
CD19+ CAR-T 

2021                           2022             2024                                    2025                                                     2026 
 |---------------------------|---------------------------|--------------------------------|--------------------------------------------| 
   1 pt                          5 pts         ~ 14 pts            ~ 24 pts                   ~ 40-50pts 



CAR-T στον ΣΕΛ / Νεφρίτιδα Λύκου: πού βρισκόμαστε; 
CD19+ CAR-T 

Autologous CD19 CAR-T 
Ασθενής 
   ↓ 
Leukapheresis (λήψη Τ-κυττάρων) 
   ↓ 
Γενετική τροποποίηση στο εργαστήριο 
(CAR εισαγωγή – π.χ. anti-CD19) 
   ↓ 
Expansion (πολλαπλασιασμός) 
   ↓ 
Λεμφοκαταστολή (fludarabine, CyC) 
   ↓ 
Επανέγχυση CAR-T 
   ↓ 
Εξάλειψη Β-κυττάρων (CD19+) 
   ↓ 
Immune reset → Ύφεση ΣΕΛ / LN 

A.Guffroy, L.Jacquel, et al. Joint Bone Spine 91 (2024) 105702 



CAR-T στον ΣΕΛ / Νεφρίτιδα Λύκου: πού βαδίζουμε; 
Allogeneic “off-the-shelf” CAR-T 

Allogeneic “off-the-shelf” CAR-T  
Υγιής δότης 
   ↓ 
Λήψη Τ-κυττάρων 
   ↓ 
Γενετική τροποποίηση: 
CAR εισαγωγή (π.χ. CD19) + gene editing (TCR knockout) 
   ↓ 
Μαζική παραγωγή & αποθήκευση ("off-the-shelf") 
   ↓ 
Ασθενής 
   ↓ 
Λεμφοκαταστολή 
   ↓ 
Άμεση χορήγηση CAR-T 
   ↓ 
Εξάλειψη Β-κυττάρων (CD19+) 
   ↓ 
Immune reset → Ύφεση ΣΕΛ / LN 



CAR-T στον ΣΕΛ / Νεφρίτιδα Λύκου: πού βαδίζουμε; 
In-vivo CAR-T 

In-vivo CAR-T 
Ασθενής 
   ↓ 
Χορήγηση vector (LNP / viral) που περιέχει CAR gene 
   ↓ 
In vivo στόχευση Τ-κυττάρων 
   ↓ 
Μετατροπή Τ-κυττάρων σε CAR-T (in vivo) 
   ↓ 
Εξάλειψη Β-κυττάρων (CD19+) 
   ↓ 
Immune reset → Ύφεση ΣΕΛ / LN 



Take home messages 

Πού βρισκόμαστε: 

• Έναρξη βιολογικών παραγόντων από τα αρχικά στάδια της νόσου 

• Στρατηγικές γρήγορης ελάττωσης κορτικοστεροειδών (5mg/day στους 6 μήνες) 

• Συνδυαστική θεραπεία (κορτικοστεροειδή, MMF/CyC, biologics ή CNI) στην υπερπλαστική νεφρίτιδα λύκου από την αρχή 

• Εκτός από αΜΕΑ και SGLT2 inhibitors 

• Obinutuzumab: το πρώτο anti-CD20 με θετικά φάσης III δεδομένα και έγκριση για νεφρίτιδα λύκου και πρόσφατα για 
εξωνεφρικό ΣΕΛ. 

• Σε σοβαρή ανθεκτική νεφρίτιδα ΣΕΛ θα πρέπει να εξετάζεται η περίπτωση μεταμόσχευσης ακόμα και πριν την ένταξη σε 
μεθόδους υποκατάστασης νεφρού. 

 

Που βαδίζουμε: 

• Οι κυτταρικές θεραπείες (CAR-T) εισάγουν την έννοια του “immune reset” 

• Από τη μη ειδική ανοσοκαταστολή → σε στοχευμένες και εξατομικευμένες θεραπείες 

 




