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Η ρευματοειδής αρθρίτιδα είναι το 

συχνότερο νόσημα του συνδετικού 
ιστού  

Παγκόσμια κατανομή 1% του 
πληθυσμού  

Ηλικία αιχμής 45-55 έτη με επικράτηση 
3:1 στις γυναίκες σε σχέση με τους 

άνδρες 

 

 



Στόχος της θεραπείας 

 Μείωση των κλινικών συμπτωμάτων 

(πόνος, πρωινή δυσκαμψία) 

 Προστασία των αρθρώσεων 

 Αποτροπή της εξέλιξης της νόσου 

 Αποτροπή της απώλειας 
λειτουργικότητας 

 Βελτίωση της ποιότητας ζωής 
ACR,guidelines,Arthitis Rhem,2002 46:328-346 



Smolen et al-T2T, Ann Rheum Dis, 2010 

AΛΓΟΡΙΘΜΟΣ ΤΗΣ ΘΕΡΑΠΕΙΑΣ ΤΗΣ ΡΑ 

Presenter
Presentation Notes
Algorithm for treating rheumatoid arthritis (RA) to target based on the recommendations provided in box 1 and discussed in more detail
in the explanatory notes. Indicated as separate threads are the main target (remission and sustained remission) and the alternative target (low
disease activity in patients with long-term disease), but the approaches to attain the targets and sustain them are essentially identical. Adaptation of
therapy should usually be done by performing control examinations with appropriate frequency and using composite disease activity measures which
comprise joint counts.



 Τελευταία δεκαετία → στόχος η έγκαιρη 
διάγνωση και η πρώιμη θεραπεία 

 Μεταανάλυση 12 
εργασιών μεταξύ 
πρώιμης και 
καθυστερημένης 
έναρξης DMARDS 
(5-13 μήνες) 
επιβεβαίωσε ότι η 
πρώιμη θεραπεία 
συνδέεται με 
μείωση  κατά 33% 
της εξέλιξής της 
νόσου     



TABLE 1. 2010 ACR/EULAR Classification Criteria for Rheumatoid Arthritisa 

Variable Score 

Target population: Who should be tested? 

Patients who have at least 1 joint with definite clinical synovitis (swelling)b 

Patients with synovitis not better accounted for by another diseasec 

Classification criteria for RA (score-based algorithm: add score of categories A-D. A score >6/10 is needed for 

definite classification)d 

A) Joint involvemente 

1 large jointf 0 

2-10 large joints 1 

1-3 small joints (with or without involvement of large joints)g 2 

4-10 small joints (with or without involvement of large joints) 3 

> 10 joints, including at least 1 small jointh 5 

B) Serologic findings (at least one test result is needed for classification)i 

Negative RF and negative ACPA 0 

Low positive RF or low positive ACPA 2 

High positive RF or high positive ACPA 3 

C) Acute phase reactants (at least one test result is needed for classification)j 

Normal CRP and normal ESR 0 

Abnormal CRP or abnormal ESR 1 

D) Duration of symptoms (wk)k 

<6 0 

>6 1 



ΦΑΡΜΑΚΑ ΠΟΥ 
ΧΡΗΣΙΜΟΠΟΙΟΥΝΤΑΙ ΣΤΗΝ Ρ.Α. 

 Απλά αναλγητικά  

 Σαλικυλικά 

 NSAIDs 

 Ενέσεις χρυσού 

 Δισκία χρυσού  

 D-πενικιλλαμίνη 

 Στεροειδή 

 Κυκλοσπορίνη Α 

 

 

 

 Χλωροκίνη-
υδροξυχλωροκίνη 

 Σουλφασαλαζίνη 

 Μεθοτρεξάτη 

 Αζαθειοπρίνη 

 Κυκλοφωσφαμίδη 



ΜΤΧ 

 Ο ακρογωνιαίος λίθος στη θεραπεία της ΡΑ 
 Μονοθεραπεία ή συνδυασμός 

 
 Οι περισσότερες κλινικές μελέτες απαιτούν ανεπαρκή 

ανταπόκριση σε ΜΤΧ 
 

 Πρώιμη έναρξη – ταχεία αύξηση σε δόσεις τουλάχιστον 
20mg/wk, χορήγηση για τουλάχιστον 3-6 μήνες 
 

 Υποδόρια χορήγηση 
 Βελτίωση απορρόφησης, ?  αποτελεσματικότητας 

 
 Συγχορήγηση φυλλικού οξέως μειώνει τις ανεπιθύμητες 

ενέργειες 
 



ΜΤΧ 

 Ανταγωνιστής φολικού οξέως 
  εξωκυττάριας αδενοσίνης (ισχυρό αντιφλεγμονώδες μόριο) 

 
 Με την σωστή παρακολούθηση, η ΜΤΧ έχει σημαντικό πλεονέκτημα 

ασφάλειας 
 Παροδική αύξηση τρανσαμινασών (20.2%) 
  μυελού, στοματικές εξελκώσεις (απόκριση σε φυλλικό) 
 Πνευμονικές ανεπιθύμητες ενέργειες 

• Πνευμονίτιδα από υπερευαισθησία (σπάνια, 0.43%) 
• Διάμεση ίνωση, πλευρίτιδα 
• Πνευμονικά οζίδια 

 
 Ο συχνότερος λόγος διακοπής είναι η έλλειψη ανταπόκρισης 

 
 



LEF 

 Δράση όμοια με ΜΤΧ,  
 Βελτίωση HAQ 
 Καθυστέρηση ακτινολογικής εξέλιξης 

 
 Χορήγηση σε δόση 10-20 mg/H, με ή χωρίς δόση 

φόρτισης 
 

 Ηπατοτοξικότητα, η οποία αύξάνεται σε 
συνδυασμό με ΜΤΧ 
 

 Διάρροια, εξάνθημα, αλωπεκία, ΑΠ, απώλεια 
βάρους 

 
 

 



HCQ 

 Ανοσοτροποποιητικές ιδιότητες 
 ανεπαρκής κατανόηση μηχανισμών 

•  κυκλοφορούντων IC 
• Αναστολή  παραγωγής φλεγμονωδών κυτταροκινών (IL-1, 

IL-6, INFγ) 
 

 Το συχνότερα χρησιμοποιούμενο ανθελονοσιακό στη ΡΑ 
 Αποτελεσματικό στη ΡΑ (έλεγχος συμπτωμάτων και σημείων) 
 Χωρίς αναστολή ακτινολογικής εξέλιξης ως μονοθεραπεία 

 
 Πολύ συχνή η χρήση του σε συνδυασμούς 

 Πολύ καλά ανεκτό (ιδίως σε δόσεις <6.5 mg/kg) 
 Συνιστάται ετήσια οφθαλμολογική εκτίμηση 
 Ευεργετικές επιδράσεις και εκτός μυοσκελετικού 

• Μείωση της γλυκόζης ορού 
• Ελάττωση Onset διαβήτη 
• Βελτίωση του λιπιδαιμικού προφίλ 
• Αντιθρομβωτικές ιδιότητες 



ΣΟΥΛΦΑΣΑΛΑΖΙΝΗ 

 Έκλυση αδενοσίνης, οδών αραχιδονικού 

 Θεωρείται λιγότερο ισχυρή από τη ΜΤΧ ή τη LEF 

 

 ACR 20, ACR 50, δείκτες δραστηριότητας νόσου 

 SSZ = MTX 

 LEF>SSZ 

 
 Σημαντικά στοιχεία για συνδυασμούς με άλλα 

DMARDs 

 Χωρίς επίδραση στην ακτινολογική εξέλιξη 



ΣΟΥΛΦΑΣΑΛΑΖΙΝΗ 

 Οι ανεπιθύμητες ενέργειες νωρίς, κοντά στην έναρξη 
θεραπείας 
 Ναυτία, κοιλιακό άλγος, λευκοπενία (κοκκώδης σειρά), 

μακροκυττάρωση, αιμολυτική αναιμία, παροδική αύξηση 
ηπατικών ενζύμων 
 

 Να μή χρησιμοποιείται σε άτομα αλλεργικά σε σουλφοναμίδες 
ή ασπιρίνη 
 

 ? Ασφαλές στην κύηση 
 Τάξη FDA B/C 

 
 Αναστρέψιμη ολιγοσπερμία στους άνδρες 

 Έπάνοδος μετά 2-3 μήνες διακοπής 

Feely, Curr Opin Rheumatol, 2010 



ΚΥΚΛΟΣΠΟΡΙΝΗ 

 Σύνδεση με κυκλοφιλίνες  αναστολή καλσινευρίνης στα Τ 
κύτταρα 

 

 2.5 mg/kg/Η σε διαιρεμένες δόσεις 

 

 Αποτελεσματική μόνη ή σε συνδυασμό με ΜΤΧ, LEF 

 Συγχορήγηση με βιολογικούς 

 

 Ανεπιθύμητες ενέργειες 

 Λοιμώξεις, νεφροτοξικότητα, τρόμος-κεφαλαλγία, διάρροια, 
ναυτία, υπέρταση, εξάνθημα-κνησμός, υπερλιπιδαιμία, 
υπερκαλιαιμία, υπερτροφία ούλων, υπερτρίχωση  



GCS 
 Όχι μόνο αντιφλεγμονώδη αλλά και 

νοσοτροποιητική δράση 
 Ευεργετική η προσθήκη  τους σε 

χαμηλές δόσεις (<10mg/ημέρα) σε 
DMARD μονοθεραπεία 

 Γρήγορη βελτίωση σε υψηλές δόσεις 
 Προσεκτική χρήση λόγω 

ανεπιθύμητων ενεργειών και για 
μικρό χρονικό διάστημα 

EULAR recommendations for the management of rheumatoid arthritis with 
synthetic and biological disease-modifying antirheumatic drugs. Ann Rheum Dis 
2010;69:964–75  



Βιολογικοί παράγοντες 

 Anti-TNF 
 Adalimumab 

 Certolizumab 

 Etanercept 

 Infliximab 

 golimumab 

 non-TNF 
 Abatacept 

 Rituximab 

 Tocilizumab 



Τι είναι; 

 Φάρμακα που παράγονται με τη 
βοήθεια της Μοριακής Βιολογίας 

 Αντισώματα ή ουσίες του οργανισμού 
που μπορούν να τροποποιούν την 
ανοσολογική του αντίδραση 

 Ουσίες μεγάλου μοριακού βάρους που 
χορηγούνται υποδορίως ή 
ενδοφλεβίως 



TNF παράγοντας νέκρωσης 
των όγκων 

 Παράγεται από κύτταρα 
του οργανισμού που 
φλεγμαίνουν 

 Δύο μορφές φαρμάκων: 
 Αντίσωμα( infliximab-

adalimumab) 
 Μόριο από συνθετικούς 

υποδοχείς του TNF 
(etanercept) οι οποίοι 
τον δεσμεύουν κ 
αναστέλλουν την δράση 
του 



προφυλάξεις 
 Λοιμώξεις: δεν πρέπει να γίνεται έναρξη ή συνέχιση της 

θεραπείας με βιολογικούς παράγοντες σε ασθενείς οι οποίοι 
εμφανίζουν σοβαρή λοίμωξη (π.χ. σηπτική αρθρίτιδα, 
λοίμωξη άρθρωσης με αρθροπλαστική, οστεομυελίτιδα, 
συστηματική μυκητιασική λοίμωξη κ.ά.). Σε αυτές τις 
περιπτώσεις η θεραπεία με βιολογικούς παράγοντες γίνεται 
μόνο μετά την αποθεραπεία της λοίμωξης. 

 Φυματίωση: η χορήγηση αντι-TNFa παραγόντων σε 
ασθενείς με λανθάνουσα φυματίωση είναι δυνατό να 
αναζωπυρώσει τη λοίμωξη, ενώ η ευαισθησία για πρωτογενή 
λοίμωξη είναι πιθανώς αυξημένη. Κάθε ασθενής που 
πρόκειται να λάβει αντι-TNFa παράγοντες πρέπει να 
ελέγχεται για λανθάνουσα φυματίωση με: α) λήψη 
ιστορικού, β) φυσική εξέταση, γ) ακτινογραφία 
θώρακος και γ) φυματινοαντίδραοη Mantoux (0,1 mi 
PPD υποδορίως). Ως όριο για θετική Mantoux προτείνεται 
αντίδραση μεγέθους > 5 mm. Σε ασθενείς με λανθάνουσα 
φυματίωση πρέπει να χορηγείται προφυλακτική 
αντιφυματική αγωγή. Προτείνεται η χορήγηση ισονιαζίδης (5 
mg/kg/ημέρα, μέγιστη 300 mg/ημέρα) για 9 μήνες 



 Ηπατίτιδα Β, ηπατίτιδα C και HIV: δεν υπάρχουν 
επαρκή δεδομένα για την ασφάλεια και 
αποτελεσματικότητα της χορήγησης των αντί-TNFa 
παραγόντων σε ρευματολογικούς ασθενείς στους 
οποίους συνυπάρχει ηπατίτιδα Β ή C ή HiV, και 
συστήνεται να αποφεύγεται η χορήγηση τους 
 

 Απομυελινωτικά νοσήματα - οπτική νευρίτιδα: 
στους ασθενείς με ιστορικό απομυελινωτικής νόσου ή 
οπτικής νευρίτιδας αντενδείκνυται η έναρξη (αντί-
TNFa παραγόντων. Ασθενείς οι οποίοι αναπτύσσουν 
απομυελινωτικά νοσήματα ή οπτική νευρίτιδα ενώ 
λαμβάνουν αντί-ΤΝFα παράγοντες πρέπει να 
διακόπτουν την αγωγή 



 Νεοπλασίες: Η θεραπεία με αντί-TNFa παράγοντες 
πρέπει να διακόπτεται σε περίπτωση εμφάνισης  
νεοπλασίας (πρώτη εκδήλωση ή υποτροπή). Να 
αποφεύγεται η χορήγησή τους σε ασθενείς με 
νεοπλασματική νόσο, εκτός από βασικοκυτταρικό 
καρκίνωμα δέρματος, πριν παρέλθει πενταετία από τη 
διάγνωση της. 

 

 Καρδιακη ανεπάρκεια: η χορήγηση υψηλών δόσεων 
infliximab (10 mg/kg) ή etanercept (25 mg, 3 φορές 
εβδομαδιαίως) φαίνεται να σχετίζεται με επιδείνωση της 
καρδιακής λειτουργίας σε ασθενείς με προυπάρχουσα 
συμφορητική καρδιακή ανεπάρκεια σταδίου IIΙ ή IV κατά 
ΝΥΗΑ. Δεν είναι γνωστό εάν στις συνήθεις δόσεις 
αυξάνεται η συχνότητα εμφάνισης καρδιακής ανεπάρκειας 
ή η θνησιμότητα σε ασθενείς με καρδιακή ανεπάρκεια 
λειτουργικού σταδίου I και II. Η απόφαση έναρξης ή 
συνέχιση της αντί-TNFa αγωγής σε ασθενείς με καρδιακή 
ανεπάρκεια στηρίζεται στην εξατομικευμένη εκτίμηση ανά 
ασθενή της σχέσης κινδύνου/ωφέλους. 



ΕΜΒΟΛΙΑΣΜΟΙ 

 Κάθε χρόνο με αντιγριππικό εμβόλιο 

 Ανά πενταετία αντιπνευμονιοκοκκικό 
εμβόλιο 

 Συνιστάται επίσης το εμβόλιο για την 
ηπατίτιδα Β, HPV και τον έρπη 
ζωστήρα με βάση την ηλικία και τον 
κίνδυνο που διατρέχουν οι ασθενείς 

2012 American College of Rheumatology recommendations  

 



ΧΟΡΗΓΗΣΗ ΣΕ ΑΝΑΠΑΡΑΓΩΓΙΚΗ 
ΗΛΙΚΙΑ 

ΜΤΧ Τοξική δράση σε ανθρώπους και 
πειραματόζωα 

Διακοπή 3 μήνες πριν 

LEF Τοξική επίδραση σε πειραματόζωα 

?Χωρίς επίδραση σε 85 κυήσεις 

Διακοπή στο σχεδιασμό (2y), 
έκπλυση πριν την κύηση 

ΔΙΑΚΟΠΗ ΣΤΗΝ ΚΥΗΣΗ 

Ostensen, Nat Rev Rheum, 2009 



ΕΡΩΤΗΜΑΤΑ 

 Πότε αρχίζουμε 
θεραπεία; 

 

 Πότε αλλάζουμε 
αγωγή; 

 

 Με ποιόν τρόπο 
αλλάζουμε αγωγή; 



Αξιολόγηση ασθενούς με ΡΑ 

 Σύνθετοι κλινικοί δείκτες 

 DAS/DAS28 

 SDAI 

 CDAI 

 Κλίμακες αναφοράς ασθενών 

 

 Απεικονιστικός έλεγχος 



Target 
Low 
Disease 
Activity or 
Remission 

Early  

2012 American College of Rheumatology recommendations  



Poor prognosis Presence of 1 or more 
of the following features:  
 

i. functional limitation 
(e.g., HAQ DI or 
similar valid tools)  

ii. extraarticular disease 
(e.g., presence of 
rheumatoid nodules, 
RA vasculitis, Felty’s 
syndrome)  

iii. positive rheumatoid 
factor or anti-cyclic 
citrullinated peptide 
antibodies, or bony 
erosions by 
radiograph  

2012 American College of Rheumatology recommendations 



Target 
Low 
Disease 
Activity or 
Remission 

Early  

2012 American College of Rheumatology recommendations  



Established RA  

Target 
Low 
Disease 
Activity or 
Remission 

2012 American College of Rheumatology recommendations  



Άλλες θεραπείες 

 Χειρουργική παρέμβαση(ολική 
αρθροπλαστική, αποκατάσταση 
τενόντων) 

 Πρόληψη οστεοπόρωσης 
 Ειδική διατροφή, συμπληρώματα 

βιταμινών 
 



ΣΥΜΠΕΡΑΣΜΑΤΑ Ι 
 Η θεραπεία με συνθετικά DMARDs πρέπει να αρχίζει 

αμέσως μετά την διάγνωση της ΡΑ  
 Η θεραπεία θα πρέπει να στοχεύει στην επίτευξη του 

στόχου της ύφεσης ή χαμηλής ενεργότητας της νόσου 
το συντομότερο δυνατό σε κάθε ασθενή 

 Εφ 'όσον ο στόχος δεν έχει επιτευχθεί, η θεραπεία 
πρέπει να προσαρμόζεται με συχνή (κάθε 1-3 μήνες) 
και αυστηρή παρακολούθηση 

 GCs προστίθενται σε χαμηλή έως μέτρια υψηλές 
δόσεις ως μονοθεραπεία (ή σε συνδυασμό με 
DMARDs) παρέχουν όφελος ως αρχική βραχυχρόνια 
θεραπεία, αλλά πρέπει να γίνεται βαθμιαία διακοπή το 
ταχύτερο δυνατό  
 



ΣΥΜΠΕΡΑΣΜΑΤΑ ΙΙ 
 Εάν ο στόχος θεραπείας δεν επιτυγχάνεται με την πρώτη 

στρατηγική DMARD, προσθήκη ενός βιολογικού DMARD 
πρέπει να εξετάζεται όταν φτωχοί προγνωστικοί 
παράγοντες είναι παρόντες  

 

 ασθενείς με ρευματοειδή αρθρίτιδα, για τους οποίους o 
πρώτος αναστολέα TNF έχει αποτύχει, μπορούν να 
λάβουν ένα άλλο αναστολέα TNF, abatacept, rituximab ή 
tocilizumab 
 
 



ΣΥΜΠΕΡΑΣΜΑΤΑ ΙΙΙ 
 Παρόλο που κανένα θεραπευτικό σχήμα δεν μπορεί να 

συμπεριλάβει όλους τους ασθενείς με ΡΑ, είναι εμφανές 
ότι η έκβαση είναι καλύτερη όταν εφαρμόζονται αγωγές 
με προσανατολισμό σε συγκεκριμένους στόχους 

 Η MTX παραμένει ο ακρογωνιαίος λίθος σχεδόν όλων 
των αντιρρευματικών συνδυασμών είτε περιλαμβάνουν 
συνθετικά είτε βιολογικά φάρμακα 

 Η θεραπεία συνδυασμού με συμβατικά DMARDs μπορεί 
να είναι όσο αποτελεσματική και η θεραπεία με 
βιολογικά, συνοδεύεται όμως από πολύ χαμηλότερο 
κόστος 

 Κάθε θεραπευτικό σχήμα είναι απαραίτητο να 
επανεκτιμάται συχνά και να προσαρμόζεται ανάλογα, 
ώστε να επιτυγχάνεται ο στόχος της χαμηλής 
δραστηριότητας της νόσου αν όχι της ύφεσης 
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