
Διαχείριση ασθενών μετά την αποτυχία των 

αντι-ΤΝF: JAK αναστολείς ή αναστολείς 

ιντερλευκίνης; 

Ασθενής με ελκώδη κολίτιδα και εξω-εντερικές 
εκδηλώσεις από τις αρθρώσεις 

Ραλλάτου Μαρία, ειδικευόμενη Γαστρεντερολογίας, ΓΝΑ 
Ευαγγελισμός-Πολυκλινική 
Χρηστίδου Αγγελική, διευθύντρια Γαστρεντερολογίας, ΓΝΑ 
Ευαγγελισμός-Πολυκλινική 



Ελκώδης κολίτιδα (UC) 





Uc and EIMs 



Gut-joint hypothesis 



Σπονδυλοαρθρίτιδες (spA)-UC EIMs 

• Εκδήλωση ως: 
 

-Αξονική 
Α. με ακτινολογικά ευρήματα(AS) 
Β. χωρίς ακτινολογικά ευρήματα(nr-axspA) 
-Περιφερική 
-Μεικτή  
 
• Ενθεσίτιδα 
• Δακτυλίτιδα 



• Ενθεσίτιδα: συνήθης 
εντόπιση στα ΙΦΝΕ: 
επιγονατίδα 

 

 

 

 

 

• Δακτυλίτιδα: 
ταυτόχρονη φλεγμονή 
τενόντων, ενθέσεων,  

αρθρώσεων 



Συχνότερη εντόπιση 



Καταγραφή εξωεντερικών εκδηλώσεων σε Ελληνικό πληθυσμό με ΙΦΝΕ  

Σύνολο ασθενών : 1860 
Σύνολο ασθενών με ΕΕΕ : 

615  
Ποσοστό: 33.1% 

Karmiris K, Journal of Crohn's and Colitis, 2016 



Οι συχνότερες εξωεντερικές εκδηλώσεις αφορούν το μυοσκελετικό 

10 

Σύστημα/ 
όργανο 

Εξω-εντερική εκδήλωση 
Εκτιμώμενες συχνότητες 

σε ασθενείς με ΙΦΝΕ 

Εκτιμώμενες 
συχνότητες στην 

Ελλάδα 

Αρθρώσεις 
(40%) 

Περιφερική αρθραλγία / αρθρίτιδα UC: 5–10% / CD: 10–20% 

23,3% Αξονική Σπονδυλαρθρίτιδα 3–5% 

Ιερολαγονίτιδα Έως 25% 

Δέρμα  
(15%) 

Οζώδες ερύθημα UC: Έως 10% / CD: Έως 15% 

14% 
Γαγγραινώδες πυόδερμα 0.4–2.0% 

Σύνδρομο Sweet Σπάνια (case reports) 

Στοματικές βλάβες Έως 10% 

Οφθαλμοί 
(2-5%) 

Επισκληρίτιδα 
Ραγοειδίτιδα 
Ιρίτιδα 

Συνολικό εύρος: 
UC: 1.6–4.6% / 
CD: 3.5–6.3% 

3% 

1. Vavricka SR, et al. Inflamm Bowel Dis 2015;Schleiermacher D, et al. J Crohns Colitis 2007;Karmiris K, et al. Journal of Crohn's and Colitis 2016 



Κλινικό περιστατικό 1:  

• Γυναίκα 42ετών 

• α/α: ΔΛΔ, πρώην καπνίστρια 

• Οικ. Ιστορικό: ελεύθερο 

 

2018: 5 διαρροϊκές κενώσεις 
+αίμα(1μήνα) 

 

• UC Ε2: Mayo II 

• Έναρξη 5-ASA (per os+ 
τοπικά) 

 

  



Κλινικό περιστατικό 1:  

• 2020: εντερική νόσος σε 
ύφεση 

• Οσφυαλγία 

• Ρευματολογική εκτίμηση 

• MRI: AS 

 

Ξεκίνησε anti-TNF 

 (infliximab 0-2-6w και μετά 
5mg/kg/8w) 

 



Ρευματολογία/Δερματολογία Γαστρεντερολογία 

infliximab 
 
 
adalimumab 
 
 
golimumab 
 
 
 

RA: 3 (→7,5) mg/kg* 0-2-6 wks 
AS, PsA: 5 mg/kg* 0-2-6 wks  
  
40 mg every 2 wks 
 
 
50 mg every 4 wks , 
(or 100 mg every 4 wks if > 100kg)  

5 mg/kg* 0-2-6 wks  
& 5 mg/kg* every 8 wks 
 
160 mg80mg40 mg 0-2-4-wks   
& 40 mg every 2 wks 
 
200 mg100mg50 mg 0-2-6-wks   
& 50 mg every 4 wks (< 80kg) or 100 
mg every 4 wks (> 80kg) 
 

ustekinumab  45mg s.c.:  0-4 wks, then every 12 
wks (or 90mg doses if > 100 kg ) 

6mg/kg* i.v. 90mg s.c wk8 
& 90 mg every 8-12 wks s.c 
 

tofacitinib  5 mg bid  10 mg bid for 8 wks 
& 5 mg bid 

Η δοσολογία των βιολογικών φαρμάκων διαφέρει μεταξύ ρευματολογικών 
παθήσεων και ΙΦΝΕ  

1. Remicade SmPC, Merck, May 2018, 2. Humira SmPC, AbbVie, July 2018, 3. Simponi SmPC, Merck Sharp & Dohme, Apr 
2018;    4. Stelara SmPC, Janssen-Cilag, Mar 2018, 5. Xeljanz SmPC, Pfizer, July 2018;  



Κλινικό περιστατικό 1: 

• 2025: κενώσεις 5-7+ αίμα 
• Απώλεια βάρους 
• Υποτροπή AS+ περιφερικού τύπου αρθραλγίες 

 
• Αποκλεισμός λοίμωξης 

(καλλιέργεια/παρασιτολ/c. Difficile κοπράνων) 
 

• Ενδοσκόπηση:Ε3, Mayo II,CMV - 
 

• Επόμενο βήμα; 
 



Δευτερογενής απώλεια ανταπόκρισης στους αντι-TNFs σε ασθενείς με ΙΦΝΕ: 
therapeutic drug monitoring - TDM 

Papamichael K, Curr Opin Gastroenterol 2020  

Roblin X, Gut 2020 

ΑΠΩΛΕΙΑ ΑΝΤAΠΟΚΡΙΣΗΣ ΣΕ ΑΝΤΙ-TNF 

ΘΕΡΑΠΕΥΤΙΚΑ ΕΠΙΠΕΔΑ 
ΦΑΡΜΑΚΟΥ 

ΑΛΛΑΓΗ ΣΕ ΜΗ ΑΝΤΙ-TNF 
ΠΑΡΑΓΟΝΤΑ (OUT-OF-
CLASS) 

ΧΑΜΗΛΑ/ΜΗΔΕΝΙΚΑ ΕΠΙΠΕΔΑ 
ΦΑΡΜΑΚΟΥ 

ΧΩΡΙΣ ΑΝΤΙΣΩΜΑΤΑ 

ΕΝΤΑΤΙΚΟΠΟΙΗΣΗ 
ΑΝΤΙ-TNF 
+/- ΠΡΟΣΘΗΚΗ 
ΑΖΑ/ΜΕΘ 

ΑΝΤΙΣΩΜΑΤΑ 

2ος ΑΝΤΙ-ΤΝF + 
AZA/MEΘ 

ΑΛΛΑΓΗ ΣΕ ΜΗ ΑΝΤΙ-ΤΝF 
ΠΑΡΑΓΟΝΤΑ 



Κλινικό περιστατικό 1 

• Μέτρηση επιπέδων/αντισωμάτων: 

 επίπεδα infliximab θεραπευτικά/ ATIs (-) 

 

• ΑΛΛΑΓΗ OUT-OF CLASS  

 

•  Vedolizumab, JAKi ή ANTI-IL23? 

 



Προτεινόμενη αγωγή  



Ρευματολογία Γαστρεντερολογία 

Anti-TNF Adalimumab  
Golimumab 
Certolizumab pegol 

Adalimumab 
Golimumab                                              
 

Anti-p40 (IL-12/IL-23) 
Anti-p19 (IL23) 

Ustekinumab   
Mirikizumab, Risankizumab, Guselkumab                          

Jak inhibitor  Tofacitinib 
Upadacitinib 

Tofacitinib  
Upadacitinib                                            

Anti-integrins Vedolizumab (ΕΝΤΕΡΟΕΚΛΕΚΤΙΚΟ) 

Anti-IL17 Secukinumab 
Ixekizumab 

S1P modulators Ozanimod 

Διαθέσιμες θεραπείες 2ης γραμμής στην ΕΚ και Αξονική Σπονδυλαρθροπάθεια 





ASAS-EULAR 
recommendations for the 
management of axial 
spondyloarthritis: 2022 update 
 



Κλινικό περιστατικό 1 

• Upadacitinib  

 

• Βελτίωση ασθενούς 





Το upadacitinib είναι αποτελεσματικό στην επαγωγή και διατήρηση της ύφεσης σε ασθενείς με ΕΚ  

 Danese S, Lancet 2022. 

~74% των ασθενών σε 
UPA 45 mg QD  
είχαν κλινική 

ανταπόκριση στο τέλος 
της φάσης επαγωγής  

Placebo 

UPA 45 mg QD 

UPA 15 mg QD 

UPA 30 mg QD 

Κλινική ύφεση Εβδομάδα 8   
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U-ACHIEVE Συντήρηση2 

Κλινική ύφεση  Εβδομάδα 
52 

***p<0.001 ***p<0.001 



Η αποτελεσματικότητα του upadacitinib είναι ανεξάρτητη από την προηγούμενη έκθεση σε 
βιολογικούς παράγοντες 

n=223 n=225 n=233 n=154 n=174 n=223 n=233 

Κλινική ύφεση  
ΕΒΔ 8  

Κλινική ύφεση  
ΕΒΔ 52  

Vermeire S, 2023 



Deodhar A, Ann Rheum Dis. 2021;80:1004-1013 

Van der Heijde D, Lancet. 2019;394:2108-2117 
Deodhar A, Lancet 2022;400: 369-79 



Κλινικό περιστατικό 2 

• Άντρας 64ετών 

• α/α: ΚΜ, ΔΛΔ, ΑΥ, ΑΕΕ 

• UC από 20ετίας (Ε2) 

• Θεραπευτικά σχ: 5-ASA,Vedolizumab 

• Τωρινή αγωγή: Infliximab 5mg/kg/8w 

 

• Τελευταία ενδοσκόπιση προ έτους Mayo o 

• Κλινικά:1 κένωση ημερησίως 

 



Κλινικό περιστατικό 2: 

• Έλεγχος στο εξωτερικό ιατρείο 

-5 κενώσεις υδαρείς 

-περιφερικού τύπου αρθραλγίες(ποδοκνημικές, 
γόνατα) 

 

Τι θα κάνατε; 





Κλινικό περιστατικό 2: 

• Μικροβιολογικός έλεγχος (-) 

• Νέα ενδοσκόπηση: υποτροπή νόσου=Mayo II 

• Αντισώματα inflx(+), επίπεδα: χαμηλά 

 

• Θεραπεία: IL23 ή JAKis 

 

• Mirikizumab 

 



Κλινικό περιστατικό 2: 
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Ευχαριστώ! 


