
Ζφθβοσ αςκενισ με πρωτοδιάγνωςθ ΙΦΝΕ και 
δερματικζσ βλάβεσ.  

Είναι εξω-εντερικι εκδιλωςθ;  
Τι κεραπεία κα επιλζξω; 

Δρ. Μ. Τηουβαλά 
Δ/ντρια ΕΣΥ 
Γαςτρεντερολογικι Κλινικι,  
Γ.Ν.Ν. "Άγιοσ Παντελειμων"- Γ.Ν.Δ.Α."Η Αγία Βαρβάρα" 





• Υπάρχει ςφγκρουςθ ςυμφερόντων 

 

– Συμμετοχι ςε ςυμβοφλια 

MSD 

Abbvie Pharmaceuticals S.A 

Genesis Pharma S.A 





ΙΦΝΕ ΚΑΙ ΕΦΗΒΕΙΑ 

Ghion S, et al. Increase of Inflammatory Bowel Disease incidence in teenagers in a prospective 
population-based-study over a 21-year period (1988-2008). JCC 2015 

 

• Kappelman MD, Moore KR, Allen JK, Cook SF.  

• Recent trends in the prevalence of Crohn's disease and ulcerative colitis in a commercially insured 
US population.  

• Dig Dis Sci 2013; 58:519. 

20 %  pts CD  - 12 % pts UC develop their IBD < 20 years 

21 ζτθ 

• 846 CD (73,8%) 

• 271 UC (23,6%) 

• 30 IBDU 

1147 ΝΕΟΙ ΠΑΙΔΙΑΣΡΙΚΟΙ Α΢Θ. ΜΕ ΙΦΝΕ 

• CD από 4.3 τα ζτθ 1988-90 ςε 9.6/105 , τθν περίοδο 2006-08 (+123%; p<10-3)  

• UC από 1.6 ςε 2.9/105 (+81%; p<10-3) και ςτα δφο φφλα 

ΕΦΗΒΟΙ (10-16 ζτθ) 



• Πιο επιπλεγμζνθ νόςοσ    

• Πιο εκτεταμζνθ νόςοσ (και ανϊτερο πεπτικό) 

• 25%  εξωεντερικά ςυμπτϊματα 

• Σφνκετθ αντιμετϊπιςθ 

 

ΙΦΝΕ ΚΑΙ ΕΦΗΒΕΙΑ 

Dtsch Arztebl Int 2015; 112(8): 121-7  

J Pediatr Gastroenterol Nutr. 2004 Aug;39(2):183-6. 



Συςχζτιςθ ΙΦΝΕ και Δερματολογικϊν νοςθμάτων 

 

Επιδθμιολογικζσ ςυςχετίςεισ μεταξφ ανοςολογικϊν 
πακιςεων άλλων ςυςτθμάτων / οργάνων 

 

Θεραπευτικζσ επιλογζσ 

 

 Ανοςολογικζσ αντιδράςεισ ςτθ χριςθ βιολογικϊν 
παραγόντων   



Ζφθβοσ/θ αςκενισ … 

«Ξανκόσ Ζφθβοσ» 
 Μουςείου τθσ Ακρόπολθσ   
5ου αι. π.Χ. 



Εξωεντερικζσ εκδθλϊςεισ 

• ν. Crohn (CD) (20%–40%)  
• Ελκϊδθσ κολίτιδα (UC) (15%–20%) 

 
 
 
 

 
• Οηϊδεσ ερφκθμα (EN)  
• Γαγγραινϊδεσ πυόδερμα (PG) 
• Ψωρίαςθ  
• Μεταςτατικι νόςοσ Crohn 
• Σφνδρομο Sweet 
• πακιςεισ δζρματοσ ςε κζςεισ 

κολοςτομίασ και ειλεοςτομίασ 
• ουδετεροφιλικζσ δερματοπάκειεσ 
• Ερπθτοειδισ δερματίτιδα  
• Επιδερμόλυςθ bullosa acquisita 
• Νεκρωτικι αγγειίτιδα 

• Λευκοκυτταροκλαςτικι αγγειίτιδα (LV) 
– δερματικισ αγγειίτιδασ μικρϊν αγγείων 
– Επθρμζνo επίμονο ερφκθμα 
– δερματικι οηϊδθσ πολυαρτθριίτιδα 

• θ πυϊδθσ ιδρωταδενίτιδα  
• το ζκηεμα 
• δερματικζσ εκδθλϊςεισ διαταραχϊν 

κρζψθσ, δυςαπορρόφθςθσ και 
μεταβολιςμοφ 

• νοςολογία τριχϊν και ονφχων   

Vavricka SR et al. Inflamm Bowel Dis 2015;21:1982–1992 

Δερματικζσ εκδθλϊςεισ ςτο 15% αςκ. 



Ζφθβοσ/θ αςκενισ … 

«Ξανκόσ Ζφθβοσ» 
 Μουςείου τθσ Ακρόπολθσ   
5ου αι. π.Χ. 



J Crohn’s Colitis. 2016;10:429-36 



Total  
[1860] 

Crohn’s disease  
[1001] 

Ulcerative colitis 
[859] 

CD vs. UC 

Mucocutaneous 14 % 16.9 % 10. 6 % NS 

Erythema nodosum 5.3 % 7.5 % 2.8 % 0.005 

Pyoderma gangrenosum 0.8 % 0.7 % 0.9 % NS 

Psoriasis 2.7 % 3.3 % 2.1 % NS 

Sweet’s syndrome 0.2 % 0.2 % 0.2 % NS 

Hidradenitis suppurativa 0.3 % 0.4 % 0.1 % NS 

Aphthous stomatitis 6.1 % 6.9 % 5.2 % NS 

Prevalence and Characteristics of Extra-intestinal Manifestations in a 
Large Cohort of Greek Patients with Inflammatory Bowel Disease 

J Crohn’s Colitis. 2016;10:429-36 

Συχνότθτα O.E. ςτα ΙΦΝΕ 4,2-7,5% 
 

Farhi D, et al. Medicine (Baltimore) 2008;87:281  



Οηϊδεσ ερφκθμα 

• Εμφανίηεται ςτα πρϊτα 2 ζτθ  

• Συμμετρικά, επϊδυνα, ερυκθματϊδθ οηίδια 
– Προκνθμιαία χϊρα, κορμό, άνω άκρα 

– 1-5 εκ. 

– Φφεςθ ωσ εκχφμωςθ (1-2 εβδ.) 

– Νζεσ εκκφςεισ 

– Διάρκεια 3-6 εβδ. 



Προςβολι πεπτικοφ, αρκρϊςεων και 
δζρματοσ ςυνυπάρχουν ςυχνά 

Prevalence and Characteristics of Extra-intestinal Manifestations in a 
Large Cohort of Greek Patients with Inflammatory Bowel Disease 

J Crohn’s Colitis. 2016;10:429-36 



Οηϊδεσ ερφκθμα 

 

• Κόπωςθ 

• Αρκραλγία 

– Γόνατα, ςφυρά, καρποί 

– Υμενίτιδα 

 

 

• Υποτροπιάηει ςτο 20-50%  



Είναι εξω-εντερικι εκδιλωςθ;  

Inflamm Bowel Dis 2015;21:1982–1992  
Weinstein M, et al. CMAJ 2005, 173:145−146 22 

14% 



Διαφορικι Διάγνωςθ 

Συχνζσ 
• Ιδιοπακζσ (ζωσ 55%) 
• Λοιμϊδεσ 

– Στρεπτοκκοκικι φαρυγγίτιδα 
– Yersinia spp 
– Μυκόπλαςμα, χλαμφδια 
– Ιςτοπλάςμωςθ 
– Κοκκιδιομφκωςθ 
– Μυκοβακτθρίδια (TB, 

ν.Hansen) 

• Σαρκοείδωςθ (11-25%) 
• Φάρμακα (3-10%) 
• Κφθςθ (2-5%) 
• ΙΦΝΕ (1-4%) 

Σπάνιεσ (<1%) 
• Λοιμϊδθ 

– Ιϊςεισ: HSV, EBV, HBV, HCV,HIV 
– Βακτθριακζσ: Campylobacter, 

Rikettsiae, Salmonella, 
Psitacosis, Bartonella, Syphilis 

– Μυκθτιάςεισ: Blastomycosis 
– Παραςιτϊςεισ: Αμοιβάδωςθ, 

Giardiasis 

• Λζμφωμα 
• Νόςοσ Behcet 
• Κακοικειεσ 

Yüksel I, Başar O, Ataseven H, et al.Inflamm Bowel Dis. 2009;15:546-550, Lofgren S. Acta Med 
Scand. 1946;124(suppl 174):1-197, Saslaw S, Beman FM. JAMA. 1959;170:1178, Hannuksela M. 
Int J Dermatol. 1977;16:665-666, Soderstrom RM, Krull EA. Cutis. 1978;21: 806-810. 



Πακογζνεια ? 
• Αντίδραςθ υπερευαιςκθςίασ τφπου IV 

  Εμφάνιςθ ΟΕ μετά από χοριγθςθ IFX 

J Crohn’s Colitis. 2016;10:429-36 

Timani S, et al. Clin Dermatol 2008;26:265-73 

Rosen T, et al. Dermatol Online J. 2008;14:3 
Delle Sedei A, et al. Scand J Rheumatol 2007;36:403 

  Συςχζτιςθ με τισ ορμόνεσ 
 Στθν θλικία 14-20 πιο ςυχνό ςε γυναίκεσ 
 Σχζςθ οιςτρογόνων - κυτταροκινϊν 

Freeman HJ. Can J Gastroenterol 2005;19:603-6 



Εξωεντερικζσ εκδθλϊςεισ 

• peripheral arthritis 

• erythema nodosum 

• oral aphthous ulc 

΢χετιηόμενθ με δραςτθριότθτα νόςου 

• pyoderma gangrenosum 

• uveitis 

• spondylarthropathy 

• primary sclerosing cholangitis [PSC] 

• psoriasis 

Μθ ςχετικθ με δραςτθριότθτα νόςου 

•  thyroid disease 

• hemolytic anemia 

• vitiligo 

• insulin-dependent diabetes mellit 

 αυτοάνοςα νοςθματα μθ ειδικα  

•  osteopathy, 

• nephrolithiasis 

• thromboembolic events.  

 ανατομικζσ ι μεταβολικζσ διαταραχζσ 





Ζφθβοσ/θ αςκενισ … 

«Ξανκόσ Ζφθβοσ» 
 Μουςείου τθσ Ακρόπολθσ   
5ου αι. π.Χ. 



Γαγγραινϊδεσ πυόδερμα 

• Φλφκταινεσ 

• Συρρζοντα ζλκθ 

• Άςθπτθ φλεγμονι 

• Επϊδυνα 

• Ιςτολογικά ζντονθ διικθςθ με 
πολυμορφοπφρθνα, νζκρωςθ και 
λεμφοκυτταρικι διικθςθ αγγείων 

• Ενίοτε ςυνοδεφει εξάρςεισ ΙΦΝΕ  



Total  
[1860] 

Crohn’s disease  
[1001] 

Ulcerative colitis 
[859] 

CD vs. UC 

Mucocutaneous 14 % 16.9 % 10. 6 % NS 

Erythema nodosum 5.3 % 7.5 % 2.8 % 0.005 

Pyoderma gangrenosum 0.8 % 0.7 % 0.9 % NS 

Psoriasis 2.7 % 3.3 % 2.1 % NS 

Sweet’s syndrome 0.2 % 0.2 % 0.2 % NS 

Hidradenitis suppurativa 0.3 % 0.4 % 0.1 % NS 

Aphthous stomatitis 6.1 % 6.9 % 5.2 % NS 

Prevalence and Characteristics of Extra-intestinal Manifestations in a 
Large Cohort of Greek Patients with Inflammatory Bowel Disease 

J Crohn’s Colitis. 2016;10:429-36 

Συχνότθτα P.G ςτα ΙΦΝΕ 0,6-2,1% ςτθν ΕΚ 
 

Menachem Y, Gotsman I.Isr Med Assoc J 2004;6:88-90. 
Polcz M, et al. J Crohns Colitis 2011;5:148-51. Εξαιρετικά ςπάνιο ςτα παιδιά-εφιβουσ  

Αποτελεί το 4% των PG 
 

Powell FC, et al. Arch Dermatol 1984;120:757-61 



Ηλικία Φφλο κζςθ Πακεργία ΢υνοςθρότθτα 

12 Θ Κεφαλι, τράχθλοσ, κορμόσ + CD 

15 Θ Κάτω άκρα - CD 

14 Θ Κορμόσ, Α+Κ άκρα + CD 

14 Θ Κάτω άκρα - Ιδιοπακισ νεανικι 
αρκρίτιδα  

15 Θ κορμόσ + CD 

17 Θ κορμόσ + CD 

17 Θ Κεφαλι, τράχθλοσ, κορμόσ, Α+Κ 
άκρα  

+ CD 

17 Α Κεφαλι, τράχθλοσ, κορμόσ, Α+Κ 
άκρα  

+ - 

17 Α Κάτω άκρα - - 

15 Α Κεφαλι, τράχθλοσ, κορμόσ, 
κάτω άκρα  

- - 

14 Α Κορμόσ, κάτω άκρα + CD 

Schoch JJ, et al. Pediatric Dermatology 2017;34:39-45 

1976-2013, Mayo Clinic, 54% CD 



Κριτιρια διάγνωςθσ PG 

Μείηονα κριτιρια (και τα δφο) 

• Ταχεία εξζλιξθ ςε επϊδυνα, φλεγμονϊδθ ζλκθ 
δζρματοσ με χαρακτθριςτικά υποςκαμμζνα, 
νεκρωτικά πολυκυκλικά χείλθ και ρυπαρό πυκμζνα 

• Αποκλειςμόσ άλλων αιτιϊν δερματικϊν ελκϊν 

 

Ελάςςονα κριτιρια (τουλάχιςτον δφο) 

• Ιςτορικό: φαινόμενο τθσ πακεργίασ ι ανϊμαλθ ουλι  

• Συνοςθρότθτα από ςχετιηόμενο νόςθμα 

• Συμβατι ιςτοπακολογία 

• Ανταπόκριςθ ςε ςυςτθματικά κορτικοςτεροειδι 



Είναι εξω-εντερικι εκδιλωςθ;  

Inflamm Bowel Dis 2015;21:1982–1992  
Weinstein M, et al. CMAJ 2005, 173:145−146 22 

14% 

• προελκωτικι φάςθ τθσ νόςου  
– κυλακικζσ λοιμϊξεισ (δοκιινασ),  
– ερυςίπελασ  
– άλλεσ λοιμϊξεισ του χορίου 
– δερματικά λεμφϊματα,  
– Υποδερματίτιδεσ 
– δερματικι οηϊδθ πολυαρτθριίτιδα 
– νόςο του Behçet  
– ςφνδρομο Sweet.  

• όψιμθ φάςθ των ελκϊςεων 
– λοιμϊξεισ ποικίλθσ αιτιολογίασ 

(βακτθριακζσ, ιογενείσ, 
μυκθτιαςικζσ, παραςιτικζσ) 

– αγγειοπάκειεσ και αγγειίτιδεσ,  
– Νεοπλαςίεσ 
– βλαςτικι πζμφιγα κ.ά 



• διαταραχζσ τθσ κυτταρικισ ανοςίασ και τθσ 
λειτουργίασ των ουδετεροφίλων 

• διαςταυροφμενθ ανοςοαπάντθςθ ζναντι 
αντιγόνων εντερικισ προζλευςθσ με τισ 
κυτταροκερατίνεσ τθσ επιδερμίδασ, ιδιαίτερα 
ςε αςκενείσ με ΙΦΝΕ 

• ενεργοποίθςθ ινοβλαςτϊν, που παράγουν 
μεγάλεσ ποςότθτεσ ιντερλευκίνθσ-8 (IL-8) 
τοπικά ςτισ δερματικζσ βλάβεσ 

 

Πακογζνεια ? 



Πακογζνεια ? 



• Στόχοσ :  
– ταχφσ ζλεγχοσ τθσ φλεγμονισ ςτθν περιοχι του ζλκουσ 
– αντιμετϊπιςθ του άλγουσ 
– επαρκισ κεραπεία ςυνυπάρχουςασ νόςου 

•  «επικετικι» (“top-down”) κεραπεία για τθν αποφυγι χρονιότθτασ τθσ 
νόςου 
 

• Η κεραπευτικι ςτρατθγικι περιλαμβάνει τοπικά και ςυςτθματικά μζτρα 
 

• α’ γραμμισ : τα ςυςτθματικά κορτικοςτεροειδι 1−2 mg/kg βάρουσ 
ςϊματοσ (60−120 mg) πρεδνιηολόνθσ για χρονικό διάςτθμα τουλάχιςτον 
6−10 εβδομάδων –ςυχνά και πζραν των 3 μθνϊν 

• Ενδοφλζβια χοριγθςθ υψθλϊν δόςεων κορτικοςτεροειδϊν ςε ϊςεισ για 3 
ςυνεχόμενεσ θμζρεσ, με ςταδιακι ελάττωςθ ςτθ ςυνζχεια 

• CsA per os, Tacrolimus per os ι i.v. ςε ανκεκτικζσ περιπτϊςεισ 

Τι κεραπεία κα επιλζξω;  

Bassukas ID, et al. Archives of Hellenic Medicine 2012, 29(4):424–442 





Τι κεραπεία κα επιλζξω; 

• Ανοςοκεραπεία 

• Ustekinumab  … 

Arivarasan K, et al. Intest Res 2016;14:365-368 



ECCO Statement 6B 
 
Pyoderma gangrenosum [PG] can be treated with systemic  
corticosteroids, infliximab [EL1b] or adalimumab [EL3b],  
or topical or oral calcineurin inhibitors 

6.2 Pyoderma gangrenosum 





Ζφθβοσ/θ αςκενισ … 

«Ξανκόσ Ζφθβοσ» 
 Μουςείου τθσ Ακρόπολθσ   
5ου αι. π.Χ. 



Ψωρίαςθ 

• 1/3 αςκ. με ψωρίαςθ ζχει αρχίςει από τθν 1θ 
– 2θ 10ετία 

 

 

S. Benoit, H. Hamm. Childhood psoriasis. Clinics in Dermatology (2007) 25, 555–562.  



Vavricka SR, et al. Inflammatory Bowel Diseases 2015; 21(8):1794-1800 

50% pts 

14% pts 



Patients with psoriasis have increased rates of inflammatory bowel 
disease, both Crohn disease and ulcerative colitis.  
 
For patients who have decreased growth rate, unexplained weight 
loss, or symptoms consistent with inflammatory bowel disease 
(nausea, vomiting, abdominal pain, chronic diarrhea), formal 
gastrointestinal evaluation should be considered. 

JAMA Dermatol. doi:10.1001/jamadermatol.2017.0499 Published online May 17, 2017. 



•  Η ψωρίαςθ μπορεί να ςχετίηεται με τισ ΙΦΝΕ 

– Συνυπάρχον νόςθμα ανοςολογικοφ μθχανιςμοφ  

– Εξω-εντερικι εκδιλωςθ των ΙΦΝΕ 

– Παράδοξθ ανεπικφμθτθ ενζργεια τθσ κεραπείασ 
με αντι-TNFa παράγοντεσ 

Fiorino G, Danese S, Pariente B, Allez Μ. Autoimmun Rev 2014;13:15–9. 

Είναι εξω-εντερικι εκδιλωςθ;  



Total  
[1860] 

Crohn’s disease  
[1001] 

Ulcerative colitis 
[859] 

CD vs. UC 

Mucocutaneous 14 % 16.9 % 10. 6 % NS 

Erythema nodosum 5.3 % 7.5 % 2.8 % 0.005 

Pyoderma gangrenosum 0.8 % 0.7 % 0.9 % NS 

Psoriasis 2.7 % 3.3 % 2.1 % NS 

Sweet’s syndrome 0.2 % 0.2 % 0.2 % NS 

Hidradenitis suppurativa 0.3 % 0.4 % 0.1 % NS 

Aphthous stomatitis 6.1 % 6.9 % 5.2 % NS 

Prevalence and Characteristics of Extra-intestinal Manifestations in a 
Large Cohort of Greek Patients with Inflammatory Bowel Disease 

J Crohn’s Colitis. 2016;10:429-36 

Συχνότθτα Ψωρίαςθσ ςτα ΙΦΝΕ 3-11% 
 

Huang BL, et al. Front Physiol 2012;3:13  



Egeberg et al., British Journal of Dermatology 2016 

5,554,100 individuals with a maximum follow-up time of 16 years 

Psoriasis 
 

75,209 

 Crohn’s Disease 
 

 11,309 

Ulcerative colitis 
  

30,310 

incident (new onset) cases  

162 cases of CD 
 

402 cases of UC 



Association between psoriasis and inflammatory bowel 
disease: a Danish nationwide cohort study 

Egeberg et al., British Journal of Dermatology 2016 



     Ellinghaus D, et al. Am J Hum Genet 2012;90:636–47 

Computed analysis of GWAS for Crohn’s disease  
and psoriasis identifies seven shared susceptibility loci  

GWAS: Genome-Wide Association Study 

10% των αςκ. με ν.CD ζχουν 1 ςυγγενι α’ βακμοφ με 
ψωρίαςθ, ζναντι 3% των control. 

Am J Gastroenterol 1990;85:962–3 



From: Psoriasis and Inflammatory Bowel Disease: Two Sides of the Same Coin? 
J Crohns Colitis. 2015;9(9):697-698. doi:10.1093/ecco-jcc/jjv110 

J Crohns Colitis | Copyright © 2015 European Crohn’s and Colitis Organisation (ECCO). Published by Oxford University Press. 

All rights reserved. For permissions, please email: journals.permissions@oup.com 

Ανοςολογικοί μθχανιςμοί 

θ πλειονότθτα αυτϊν των γονιδίων εμπλζκονται ςτο μονοπάτι ςιμανςθσ των IL23/Th17  
ςθμαντικό ρόλο ςτουσ μθχανιςμοφσ πυροδότθςθσ ενόσ ευρζοσ φάςματοσ κυτταροκινϊν και 
αυξθτικϊν παραγόντων 







Τι κεραπεία κα επιλζξω;  

 

Δραςτθριότθτα ΙΦΝΕ 

• Σοπικϊσ δρϊντα φάρμακα, UVB 

• (Κορτικοςτεροειδι) 

• Ανοςοκαταςταλτικά (ΜΣΧ) 

• Βιολογικοί παράγοντεσ 

Δραςτθριότθτα ψωρίαςθσ 

 

 ΢υμπαραμαρτοφντα νοςιματα 

 

 Διακζςιμεσ κεραπείεσ ςτθν θλικία αυτι 

 https://www.researchgate.net/publication/305364676_ 

2016_Addendum_to_the_Canadian_ 
Guidelines_for_the_Management_ 
of_Plaque_Psoriasis_2009 

https://www.researchgate.net/publication/305364676_2016_Addendum_to_the_Canadian_Guidelines_for_the_Management_of_Plaque_Psoriasis_2009


Θεραπεστικές επιλογές ασθενών με ψωρίαση και 

ΙΦΝΕ 

CD UC 

ναι ναι 

οχι οχι 

ναι οχι 

οχι οχι 

οχι ναι 

ναι ναι 

οχι οχι 

ναι οχι 



Η ΑΝΑΓΚΗ ΕΛΕΓΧΟΥ ΤΗΣ 
ΣΥΣΤΗΜΑΤΙΚΗΣ 

ΦΛΕΓΜΟΝΗΣ ΣΤΙΣ ΙΦΝΕ  



A Consensus Statement on Health 
Care Transitions for Young Adults 
With Special Health Care Needs. 
Pediatrics 2002; 110;1304 


