
ΘΛΙΚΙΩΜΕΝΟ ΑΘΕΝΘ ΜΕ 
ΒΑΡΙΑ ΕΛΚΩΔΘ ΚΟΛΙΣΙΔΑ. ΘΑ 

ΕΠΙΛΕΞΩ ΑΝΟΟΚΑΣΑΣΑΛΣΙΚΑ, 
ΑΝΣΙ-TNF Θ ΤΝΔΤΑΜΟ; 

Κωνςταντίνοσ Καρμίρθσ  

Επιμελθτισ Α’ 

Βενιηζλειο Νοςοκομείο 

 



Γνωςτοποιιςεισ 

• Τιμθτικι αμοιβι από τισ Abbvie, Ενόραςισ, MSD για 
διαλζξεισ ςε Δορυφορικά Συμπόςια & από τισ Abbvie, 
MSD, Takeda, Genesis για ςυμμετοχι ςε εκπαιδευτικά 
προγράμματα και Συμβουλευτικζσ Επιτροπζσ 



Θ φυςικι ιςτορία τθσ ΕΚ 
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Ζτθ μετά τθ διάγνωςθ 

Κολεκτομι 

Ενεργόσ Νόςοσ 

Υφεςθ 



Εξζλιξθ τθσ ΕΚ ανάλογα με τθν θλικία διάγνωςθσ 

Charpentier C et al, Gut 2014;63:423-432 



ΙΦΝΕ: Πικανότθτα χειρουργείου τα πρώτα 10 ζτθ 

Solberg IC et al, Clin Gastroenterol Hepatol 2007;5:1430-1438 
Solberg IC et al, Scand J Gastroenterol 2009;44:431-440 



Colombel JF et al. Gastroenterology 2011; 141:1194-1201 

Πόςθ βλεννογονικι εποφλωςθ απαιτείται; Ποςοςτό 
κολεκτομισ με βάςθ το Mayo score τθν εβδομάδα 8 
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Time to colectomy or commercial infliximab use (weeks) 

Endoscopy subscore = 0 

Endoscopy subscore = 1 

Endoscopy subscore = 2 

Endoscopy subscore = 3 



Θ μακροχρόνια βλεννογονικι εποφλωςθ 
μειώνει το ποςοςτό κολεκτομισ 

Frøslie KF et al, Gastroenterology 2007;133:412-422 

Ulcerative colitis 

P=0.02 

Pts with MH at 1 year 

Pts without MH at 1 year 

Time in Years After 1-Year Visit 
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Επιλογι αγωγισ ςτθν ΕΚ 

•Εξωεντερικζσ εκδθλϊςεισ ι επιπλοκζσ 

•Ειδικζσ καταςτάςεισ (ςφλλθψθ – κφθςθ – 

γαλουχία – θλικία – ςυνοςθρότθτεσ κ.τ.λ.) 

•Τοξικότθτα-παρενζργειεσ φαρμάκων 

•Αποτελεςματικότθτα κεραπείασ 

•Συμμόρφωςθ ςτθ κεραπεία 



STRIDE : Treat to target in IBD 



1 Resolution of rectal bleeding and normalization of bowel habit should be the target 

2 A Mayo endoscopic subscore of 0 is the optimal target. A Mayo endoscopic subscore of 1 

should be a minimum target. Endoscopic assessment should be performed 3–6 months 

after the start of therapy for a patient with symptoms 

3 Histopathology is a sensitive measure of inflammation but is not a target due to lack of 

evidence of clinical utility 

4 Cross-sectional imaging is not a target in UC 

5 Available biomarkers including CRP and fecal calprotectin are not targets. CRP and fecal 

calprotectin are adjunctive measures of inflammation for monitoring in UC. Failure of CRP 

or fecal calprotectin normalization (below lab-specific cut-off) should prompt further 

endoscopic evaluation, irrespective of symptoms 

6 Clinical/PRO remission defined as resolution of rectal bleeding and diarrhea/altered bowel 

habit, which should be assessed at a min of 3 months during active disease, and 

endoscopic remission defined as resolution of friability and ulceration at flexible 

sigmoidoscopy or colonoscopy, which should be assessed at 3-month intervals during the 

active phase 

Treat to target recommendations in UC  

Peyrin-Biroulet L, et al. Am J Gastroenterol 2015;110:1324-1338 



Harbord M et al, J Crohn’s Colitis 2017 in press 
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O ςυνδυαςμόσ infliximab και κειοπουρίνθσ 
υπερτερεί τθσ μονοκεραπείασ ςε αςκενείσ 
που δεν ζχουν λάβει anti-TNFα κεραπεία 

Ελκώδθσ κολίτιδα 



Solberg, Scand J Gastroenterol 2009; Langholz E, Scand J Gastroenterol 1996; Hoie O, Gastroenterology 2007; 
Munkholm P, Scand J Gastroenterol 1995; Solberg IC, Clin Gastroenterol Hepatol 2007; Thia KT, Gastroenterology 2010 

No need for 
anti-TNF 

Anti-TNF 

Secondary 
benign disease 

Secondary 
severe disease 

No need for 
anti-TNF 

Anti-TNF 

Accelerated step-up 
Close monitoring 

(clinical biomarkers, imaging) 

Step-up 
5ASA, topical steroids, 

occasional systemic steroids 

Targeted 
top-down 

Moderate disease 
40% CD 
30% UC 

Mild disease 
40% CD 
60% UC 

Directly severe disease 
20% CD 
10% UC 

Diagnosis of IBD 

Τα ποζοζηά είλαη ζτεηηθά ελδεηθηηθά βαζηδόκελα ζε δηάθορες ζεηρές θέληρφλ αλαθοράς & πιεζσζκηαθά δεδοκέλα 



Sturm A et al, J Crohn’s Colitis 2017 in press 
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Ποιοσ ο κίνδυνοσ λοίμωξθσ; 

SONIC 

AZA 
 + placebo 

(n=161)  

IFX 
 + placebo 

(n=163) 

IFX 
 + AZA 
(n=179) 

Αζθενείρ με ≥ 1 AE, n (%) 144 (89.4%) 145 (89.0%) 161 (89.9%) 

Αζθενείρ με ≥ 1 ΣAE, n (%) 43 (26.7%) 39 (23.9%) 27 (15.1%) 

Σοβαπέρ λοιμώξειρ 9 (5.6%) 8 (4.9%) 7 (3.9%) 

Colombel JF et al, NEJM 2010; 362:1383–1395 



Παράγοντεσ κινδφνου για ευκαιριακζσ λοιμώξεισ  

Nº ανοζοηποποποιηηικών θαπμάκων OR (95% CI) p value 

1 2.9 (1.5-5.3) < 0.001 

2 ή 3 14.5 (4.9-43) < 0.001 

Κοπηικοζηεποειδή (CS) μόνο 2.2 (1.0-4.9) 0.04 

AZA / 6MP μόνο 3.4 (1.5-7.5) 0.002 

IFX μόνο 11.1 (0.8-148) 0.07 

AZA / 6MP + CS 17.5 (4.5-68) < 0.001 

AZA / 6MP + IFX 1.6 (0.1-19) 0.72 

AZA / 6MP + IFX + CS infinite < 0.001 

Toruner M et al, Gastroenterology 2008;134:929–936 



Ανοςοτροποποιθτικι κεραπεία ςε αςκενείσ > 60 ετών 

• Υψθλότερο ποςοςτό ςοβαρϊν λοιμϊξεων & κνθτότθτασ 
αςκενϊν υπό antiTNFalpha ςε ςχζςθ με άλλθ (πλθν ΑΖΑ) 
αγωγι 

• Mayo clinic: 3 ςτουσ 4 κανάτουσ υπό αγωγι με IFX ιταν ςε 
αςκενείσ > 65 ετϊν, με μακράσ (>15-20 ζτθ) διάρκειασ 
ςοβαρι νόςο και ςυνδυαςτικι αγωγι με ΑΚ 

• Αποφυγι ςυγχοριγθςθσ αλλοπουρινόλθσ και ΑΖΑ 

Cottone M et al, Clin Gastroenterol Hepatol 2011;9:30-35 
Colombel JF et al, Gastroenterology 2004;126:19-31 

Vazquez-Mellado et al, Ann Rheum Dis 2001;60:981-983 



Desai Α et al, Inflamm Bowel Dis 2013;19:309-315 

Συνδυαςτικι αγωγι 
ςε αςκενείσ > 60 ετϊν: 
X3 πικανότθτα 
διακοπισ τθσ αγωγισ 
ωσ ςυνζπεια λοίμωξθσ 



Lorenzetti R et al, Ann Med 2014;46:547-554 



Αρχείο καταγραφισ αςφάλειασ ENCORE (registry):  
Θ κεραπεία δεν είχε ςτατιςτικά ςθμαντικι επίδραςθ ςτο χρόνο μζχρι τθν πρώτθ 

λεμφοχπερπλαςτικι ι αιματολογικι διαταραχι ι κάνατο 

Panés J et al, ECCO Congress 2008 
 

 

 

Χπόνορ μέσπι  

Κακοήθεια 

Ππώηη 

αιμαηολογική 

διαηαπασή 

Θάναηορ 

Θεπαπεία (IFX vs. 

ζςμβαηική θεπαπεία) 

Hazard Ratio  

p=0.11 

 0.28 (0.06, 1.35) 

p=0.079 

  0.41 (0.15, 1.11) 

p=0.503 

 0.66 (0.20, 2.22) 

Ηλικία 

Hazard Ratio  

p=0.005 

1.06 (1.018, 1.104) 
NA 

p=0.0009 

1.065 (1.026, 1.105) 

Ποισπαραγοληηθή αλάισζε: DBL 2007 

Ποιοσ ο κίνδυνοσ κακοικειασ; 



κειοπουρίνεσ & λεμφοχπερπλαςτικζσ διαταραχζσ  

5.867 (30.1%) λάμβαναν, 2.809 (14.4%) διζκοψαν, 10.810 (55.5%) δεν ζλαβαν 

• Λεμφοχπερπλαςτικι διαταραχι: 1 Hodgkin’s λζμφωμα και 22 NHL 

OR 5.28 (95% CI 2.01 – 13.9; p=0.0007) 

Absolute risk: 1/300-400 > 70 years old 
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Ειάκβαλαλ Δηέθουαλ Δελ έιαβαλ ποηέ 

Beaugerie L et al, Lancet 2009;374:1617-1625 



12/23 αςκενείσ με λεμφοχπερπλαςτικι νόςο ιταν > 60 ετϊν 

Beaugerie L et al, Lancet 2009;374:1617-1625 



Αυξθμζνοσ κίνδυνοσ μελανώματοσ ςε αςκενείσ υπό antiTNFalpha 
& μθ μελανωματικοφ καρκίνου δζρματοσ ςε αςκενείσ υπό ΑΗΑ 

Long MD et al, Gastroenterology 2012;143:390-399 



Sturm A et al, J Crohn’s Colitis 2017 in press 



υμπεράςματα 

• H κεραπευτικι τθσ ΕΚ πρζπει να ςτοχεφει πζραν τθσ 
επίτευξθσ φφεςθσ και ςτθν αποφυγι προόδου τθσ νόςου με 
εγκατάςταςθ μθ αναςτρζψιμων βλαβϊν 

• Η ςυνδυαςτικι αγωγι antiTNFalpha παράγοντα με ΑΚ 
πρζπει να αποφεφγεται 

• Η επιλογι μεταξφ μονοκεραπείασ με antiTNFalpha 
παράγοντα ι ΑΖΑ κα πρζπει να βαςίηεται ςτο ιςτορικό του 
αςκενοφσ, τθν προθγθκείςα αγωγι για τθν ΕΚ, τθν 
προτίμθςθ του αςκενοφσ και τθ ςχζςθ κόςτουσ - οφζλουσ  

 




