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Περίγραµµα οµιλίαςΠερίγραµµα οµιλίας

Τι είναι η ψωριασική νόσος και ψωριασική αρθρίτιδα;

Είναι η διάγνωση εύκολη;

«Μετρολογία»

Παρακολούθηση και θεραπεία επί τη βάσει ενδείξεων? ? ρ η η ρ η β ξ

Νέα θεραπευτικά µονοπάτιαΝέα θεραπευτικά µονοπάτια



Ψωριασική Αρθρίτις
Συστηµατική νόσος

Back involvement (50%)1

DIP involvement (39%)2

Skin Involvem

Dactyilitis (48%)3
Nail psoriasis (80%)4, 5

m
ent

1Gladman D  et al.  Arth & Rheum 2007;56:840; 2 Kane. D et al. Rheum 2003;42:1460-1468
3 Gladman D et al. Ann Rheum Dis 2005;64:188–190; 4Lawry M. Dermatol Ther 2007;20:60-67

5Jiaravuthisan MM et al. JAAD 2007;57:1-27; 

Enthesopathy (38%)2

DIP: Distal interphalangeal 



Εξωαρθρικές εκδηλώσεις και συννοσηρότητα

Pso patients6-8

• Psychosocial burden
Ocular inflammation1

(Iritis/Uveitis/ Episcleritis)

ξ ρ ρ ς η ς ηρ η

• Psychosocial burden
• Reactive depression 
• Higher suicidal ideation
• Alcoholism

( p )

Metabolic Syndrome3-5

• Hyperlipidemia
• Hypertension

IBD2

• Insulin resistent 
• Diabetes 
• Obesity
⇒ Higher risk of 
C di l di (CVD)Cardiovascular disease (CVD) 

Nail pitting, transverse depressions,
and subungual hyperkeratosis

1Qieiro et al. Semin Arth Rheum 2002;31:264; 2Scarpa et al. J Rheum 2000;27:1241; 3Mallbris et al. Curr Rheum Rep 2006;8:355; 
4Neimann et al. J Am Acad Derm 2006;55:829; 5Tam et al. 2008;47:718; 6Kimball et al. Am J Clin Dermatol 2005;6:383-392;

7Naldi et al. Br J Dermatol 1992;127:212-217; 8Mrowietz U et al. Arch Dermatol Res 2006;298(7):309-319

and subungual hyperkeratosis





Ψωρίαση: Φαινότυποι
ΣταγονοειδήςΣταγονοειδής

ΚατάΚατά πλάκαςπλάκας ΦλυκταινώδηςΦλυκταινώδης

ΓενικευµένηΓενικευµένη
φλυκτφλυκταινώδηςαινώδης

Ανάστροφη ΕρυθροδερµικήΕρυθροδερµική





Κλινικό Φάσµα Ψωριασικής ΑρθρίτιδαςΚλινικό Φάσµα Ψωριασικής Αρθρίτιδας





Κριτήρια ταξινόµησης CASPAR

Φλεγµονώδης αρθρίτιδα (αρθρώσεις, σπονδυλική 
στήλη  ή ενθέσεις)στήλη, ή ενθέσεις)

+ ≥ 3 από τα παρακάτω:
1 Τρέχουσα ψωρίαση*1. Τρέχουσα ψωρίαση*

2. Ιστορικό ψωρίασης (ατοµικό ή οικογενειακό)

3. Τυπικές δυστροφικές βλάβες ονύχων

4  Αρνητικός RF µε ELISA ή νεφελοµετρία4. Αρνητικός RF µε ELISA ή νεφελοµετρία

5. ∆ακτυλίτιδα (ιστορικό ή τρέχουσα)

6. Ακτινογραφικά ευρήµατα: περιαρθρική εναπόθεση νέου οστού όχι 
οστεόφυτα

Eυα θη ία 90% Ε δ κό η α  99%Eυαισθησία 90% Ειδικότητα  99%
*Τρέχουσα ψωρίαση: 2 - Τα άλλα κριτήρια βαθµολογούνται µε 1

Taylor et al. Arthritis & Rheum 2006



Metrology – Composite Disease Activity Tools

Her M and Kavanaugh A. Expert Rev. Clin. Immunol. 2014; 10, 1241–1254



∆είκτης PsACR∆είκτης PsACR





MDA:
t t f  t t t• target for treatment

L C Coates et al. Ann Rheum Dis 2010



PsA: Θεραπευτικοί στόχοιPsA  Θεραπευτικοί στόχοι

Πρότυπο ΡΑ
Έγκαιρη διάγνωση έναρξη θεραπείαςΈγκα ρη δ άγνωση έναρξη εραπε ας
Θεραπευτικοί στόχοι
(ύφεση ή ενεργότητα νόσου- Τ2Τ)(ύφ η ή ργ τητα υ )

Θεραπεία µε βάση τον τύπο προσβολήςρ µ β η ρ β ής
Ψωρίαση      Προσβολή ονύχων    Αξονική νόσος    Περιφερική αρθρίτιδα    Ενθεσίτιδα         ∆ακτυλίτιδα

Θεραπεία – πρόληψη συννοσηροτήτωνρ ρ ηψη ηρ ή



Θεραπεία µε στόχο την ύφεση της νόσου

Στόχος: γρήγορη διάγνωση
γρήγορη θεραπείαρ ρ ρ

∆εν υπάρχει µία θεραπεία

Στόχος: Ύφεση  επώδυνες αρθρώσειςΣτόχος: Ύφεση  επώδυνες αρθρώσεις
(χαµηλή ενεργότητα νόσου-Τ2Τ)

Coates L et al. The Lancet 2015



PsA: Θεραπεία µε στόχο την ύφεση

Coates L et al. The Lancet 2015



Ε θ ή θ ί   βά  
62%

59%60%

70%
Επιθετική θεραπεία µε βάση 
συγκεκριµένους θεραπευτικούς 
στόχους

51%

38%

44%

40%

50%
Υπερέχει της συµβατικής θεραπείας

38%

25%

33%

30%

40%

Tight Control

Standard Care

18%

10%

20%

0%

ACR20 ACR50 ACR70 PASI75

Coates L et al. The Lancet 2015



Συνθετικά DMARDs (s) Βιολογικά DMARDs (b)

Παραδοσιακά 
συνθετικά (cs)

Στοχευµένα
συνθετικά (ts)

Βιολογικά (bo) Biosimilar (bs)

MTX
LEFLEF
CSA
SSZ

Apremilast

SSZ



PsA: Θεραπευτικός αλγόριθµος

Περιφερική αρθρίτιδα/Αξονική προσβολή/ Περιφερική αρθρίτιδα/
∆ακτυλίτιδα

Αξονική προσβολή/
Ενθεσίτιδα

NDAIDs ± τοπικές εγχύσεις κορτικοστεροειδών

DMARDs

Anti-TNFs Anti TNFs

Anti-IL12/23
Anti-IL17

Anti-TNFs
Anti-IL12/23
Anti-IL17
A il tAnti IL17

Apremilast Apremilast



Θεραπευτικοί στόχοι των βιολογικών 
 ά όκαι µικρά µόρια

TNF‐αTNF‐α IL‐12/IL‐23IL‐12/IL‐23 IL‐17AIL‐17A PDE‐4PDE‐4
Adalimumab 

Certolizumab
lpegol

Etanercept
Ustekinumab

Ixekizumab
Apremilast

Golimumab*

Infliximab

Ustekinumab
Secukinumab

Apremilast

Biosimilar

*Approved by FDA for use in psoriatic arthritis; not approved for use in plaque psoriasis. All other agents listed are approved by FDA for use in 
both plaque psoriasis and psoriatic arthritis, except for ixekizumab, which is currently FDA-approved for use in plaque psoriasis only. PDE-
4=phosphodiesterase 4. Menter A et al. J Am Acad Dermatol. 2008;58:826-250; 



Ανοσοπαθογένεια της Ψωρίασηςοσο α ογ α της ρ ασης

Disease 
initiation

Psoriatic plaque
Keratinocyte

Disease 
maintenance

Environmental trigger

Stressed 
keratinocytes

Keratinocyte 
activation and 
proliferation

Tc17

IL-17A
IL-17F
IL-22TNF

Stress
Microorganisms

Drugs
T

Angiogenesis Neutrophils

TNF-α
IL-6

IL-1β

Dermal 
DC Th1

Tc17

Th17
Tc1

IL-22TNF-α
IL-2

IFN-γ

Trauma
Smoking

PSORS
1

IL-23R
IL 12B

Naïve 
T cell

Activation IL-12

TNF-α M h

Lymph 
node

Th17

IL-23
Genetic predisposition

IL-12B
Th17

Th2

IL-17A
IL-17F
IL-22

TNF α
IL-6

IL-1β

MacrophageTh17

DC=dendritic cell; PSORS1=psoriasis susceptibiity 1; IL=interleukin; TNF=tumor necrosis factor. Gaspari AA, 
Tyring S. Dermatol Ther. 2015;28:179-193; Nestle FO et al. N Eng J Med. 2009;361:496-509. 



Αναστολή TNF στη Ψωρίασηαστο ή NF στη ρ αση

Anti-TNF-α
Υφεση  65%

TNF 
inhibitors

Επιβίωση 1ου TNF 60% 

(3ετία)

inhibitors

∆υνατότητα διακοπής 10%

Βελτίωση σηµείων & 

συµπτωµάτων

Αναστολή ακτινολογικής 

εξέλιξης

Gaspari AA, Tyring S. Dermatol Ther. 2015;28:179-193; Nestle FO et al. N Eng J Med. 2009;361:496-509; 
Narahari S et al. The Dermatologist. 2012;20:38-43.  

καρδιαγγειακών 

συµβαµάτων 25%



Τρείς τάξεις Anti-TNF:
Πρωτεϊνες σύντηξης και Αντισώµατα

Infliximab AdalimumabEtanercept Certolizumab Infl x mab
(Remicade®) (Humira®)

Golimumab
(Simponi®)

Fab

Etanercept
(Enbrel®)

Receptor 
Fab′

pegol
(Cimzia®)

IgG1
Fc

IgG1
Fc

PEG

PEGylated 

Monoclonal 
antibody

Recombinant 
receptor/Fc fusion 

protein

y
Fab′ fragment
2 × 20 kDa PEG

Weir N, Athwal D, et al. Therapy. 2006



Αναστολή IL-12/IL-23 στη Ψωρίασηαστο ή L / L  στη ρ αση

IL-12
• Ετεροδιµερής
πλειοτρόπος
κυτταροκίνη (p40 &
p35 υποµονάδες)

• Παράγεται από 
δενδριτικά, µακροφάγα
& Β ύ

Ustekinumab*
& Β κύτταρα  

IL-23
• Ετεροδιµερής
πλειοτρόπος
κυτταροκίνη (p40 &
p19 υποµονάδες)p19 υποµονάδες)

• Παράγεται από 
δενδριτικά

• Απαραίτητη για 

*Ustekinumab is a human monoclonal antibody directed against the p40 subunit of IL-12 and IL-23. Gaspari AA, Tyring S. 
Dermatol Ther. 2015;28:179-193; Nestle FO et al. N Eng J Med. 2009;361:496-509; Kofoed K et al. Acta Derm Venereol. 
2015;95:133-139; Elyoussfi S et al. Rheumatol Int. 2016;36:603-612. 

ρ η η γ
διαφοροποίηση Th17 



Ustekinumab

Μονοκλωνικό αντίσωµα
Αναστέλλει 2 ετεροδιµερείς 
κυτταροκίνες

 ή άδ 40µε κοινή υποµονάδα p40
Υποδόρια 45mg ανά 3 µήνες
Χρόνος δράσης
∆έρµα >> αρθρίτιδα >>> αξονική∆έρµα >> αρθρίτιδα >>> αξονική
Σπάνιες παρενέργειες



Η IL-23 επάγει την ενθεσίτιδα και 
 ή έ  ύτην παραγωγή νέου οστού

Ankylosis
Bone Osteoproliferation

Gut microbiome

Muscle Enthesis

IL-23R

Osteoproliferation

Inflammation

Bone loss

IL-22
TNF

IL-17
T 
cell

Biomechanical
stress

HLA-B27 UPR IL-23 CD3+

CD4–

CD8–

RORγt+

Bone fusion

Various pathways may lead to elevated IL-23 expression 1Various pathways may lead to elevated IL-23 expression.
Sherlock et al. have shown that IL-23 can activate resident T 
cells within the enthesis.2



Αναστολή IL-17A στη Ψωρίασηαστο ή L 7 στη ρ αση

IL-17A
• Ένα από τα 6 µέλη 
της οικογένειας των
IL-17 

• Συµµετέχει στην

Ixekizumab*
Secukinumab†

Συµµετέχει στην 
ανοσοπαθογένεια της 
ψωρίασης σε 
επίπεδο 
κερατινοκυττάρου

• Παράγεται από τα
Th17 & Tc17 κύτταρα

• Προφλεγµονώδη
δράση σταδράση στα 
κερατινοκύτταρα, µακ
ροφάγα και 
ενδοθηλιακά κύτταρα  

*Ixekizumab is a humanized IgG4 monoclonal antibody against IL-17A; †Secukinumab is a fully human IgG1ĸ monoclonal antibody 
against IL-17A. Gaspari AA, Tyring S. Dermatol Ther. 2015;28:179-193; Nestle FO et al. N Eng J Med. 2009;361:496-509. 



PsA: Role of IL17 in PSO/PsA

DCs Keratinocyte 
proliferation

SKIN
(IL17RA+ cells)

- Keratinocytes

proliferation

Skin 
inflammation

Macrophages - Dermal fibroblasts
- Epithelial cells
- Endothelial cells

Angiogenesis

IL-17A
Th17 cells

CD8+ T cells

JOINTS
Joint/entheseal
inflammation

IL-17A

Neutrophils

JOINTS
(IL17RA+ cells)

- Osteoblasts
- Synovial fibroblasts

Synovial macrophages

Joint damage/
bone erosions

M t ll

- Synovial macrophages
- Endothelial cells
- Chondrocytes Cartilage damage

Mast cells



S ki b

Secukinumab

∆εσµεύει την IL-17A στους ιστούς
αναστέλλοντας την ιστική βλάβη

SecukinumabΠλήρως ανθρώπινο IgG1 
µονοκλωνικό αντίσωµα

ς η ή β βη

∆εσµεύει εκλεκτικά και αναστέλλει τη 
δράση της IL-17A

Εµποδίζει τη δράση φλεγµονογόνων
παραγόντων

Υποδόρια 300mg/µήνα

∆έρµα >> αρθρίτιδα >>> αξονική
αρθρίτιδες

(αρθρώσεις)
ψωρίαση

(δέρµα)

∆έρµα  αρ ρ τ δα  αξο ή

Σπάνιες µυκητιασικές λοιµώξεις



Αναστολή PDE-4 στη Ψωρίασηαστο ή DE στη ρ αση

cAMP AMP

PDE-4 Cytoplasm

Apremilast

↑ cAMP

cAMP AMP

Προφλεγµονώδεις
κυτταροκίνεςκυτταροκίνες
Αντιφλεγµονώδεις

Per os 30mgX2
Παρενέργειες ΓΣ
Ασφαλές 

Gaspari AA, Tyring S. Dermatol Ther. 2015;28:179-193; Nestle FO et al. N Eng J Med. 2009;361:496-509; Kofoed K et al. Acta 
Derm Venereol. 2015;95:133-139; Schafer PH et al. Br J Pharmacol. 2010; 159:842-855.  



Ritchlin CT, et al. NEJM 2017






