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Περίληψη

Η ανοσολογική φύση της ρευµατοειδούς αρθρίτιδας συν-
δέθηκε από µακρού µε τη δράση των Β και Τ- λεµφοκυττά-
ρων. Η θεραπεία της µέχρι και πριν από δύο δεκαετίες πε-
ριοριζόταν στη χορήγηση αντιφλεγµονωδών – αντιρρευµα-
τικών φαρµάκων και αλάτων χρυσού. Τελευταία µελετήθη-
κε ο ρόλος του παράγοντα νέκρωσης των όγκων α - (TNF-
α) κατά το πρόδροµο στάδιο της παθογένειας της νόσου.
Έτσι προέκυψε η θεραπευτική χορήγηση τριών αντιTNF-α
παραγόντων: της ινφλιξιµάδης (infliximab), της ετανερσέ-
πτης (Etanercept) και της α- δαλιµουµάδης (adalimumab)
αλλά και του παράγοντα του αναστολέα του υποδοχέα της
ιντερλευκίνης (Anakira). Η µακρά διαδροµή της νόσου και
η σχετικώς καλοήθης πορεία της παρά το ότι περιορίζει το
προσδόκιµο επιβίωσης δεν συνδέεται µε εµφάνιση των βα-
ριών επιπλοκών της όπως της αγγειίτιδας και της σκληρο-
µαλάκυνσης του οφθαλµού. Η βελτίωση της ποιότητας ζωής
και η αποτροπή των µακροχρόνιων επιπλοκών είναι ο στό-
χος θεραπευτικής τακτικής είτε µε ανοδικής γέφυρας αρχής
γενοµένης από τα αντιφλεγµονώδη και µεταβαίνοντας στα-
διακά στα λεγόµενα τροποποιητικά της νόσου φάρµακα εί-
τε µε την τακτική της καθοδικής γέφυρας, όπου η έναρξη
των τροποποιητικών παραγόντων γίνεται ταυτοχρόνως µε
τη διάγνωση. Υπάρχει και η συνδυασµένη θεραπεία. Οι δύο
κύριες στρατηγικές που χρησιµοποιούνται είναι η χρήση
µονοκλωνικού αντισώµατος µε τη µορφή χιµαιρικού µορί-
ου (infliximab), ή πλήρως εξανθρωποποιηµένου µορίου
(adalimumab) καθώς και µε τη µορφή διαλυτού TNF υποδο-
χέα (Etanercept) σε παρεντερική πάντα χορήγηση. Χρησιµο-



ποιούνται και άλλοι βιολογικοί παράγοντες
(αναστολέας ιντερλευκίνης, αντι- CTL-4, αντι
CD -20, Rituximab) µόνοι τους ή σε συνδυα-
σµό. Οι βιολογικοί παράγοντες είναι ισχυρά
ανοσοκατασταλτικά φάρµακα και η χορήγησή
τους ακολουθεί αυστηρά κριτήρια. Παρά το
υψηλό κόστος και τις άγνωστες επί του παρό-
ντος µακροπρόθεσµες επιπλοκές είναι βέβαιο
ότι η µελέτη της συµπεριφοράς τους θα οδη-
γήσει σε ανακάλυψη νέων αντιφλεγµονωδών
φαρµάκων και παραπέρα εκλογίκευση της θε-
ραπείας της νόσου και των συγγενών προς
αυτήν καταστάσεων.

Όροι ευρετηρίου: Ρευµατοειδής αρθρίτιδα

Παράγοντας νέκρωσης όγκου α

Βιολογικοί παράγοντες

Συνδυασµένη θεραπεία.

Εισαγωγή

Η θεραπεία των νόσων οφείλει να είναι
συνάρτηση της παθοφυσιολογίας τους.

Η αιτιοπαθογένεια της Ρευµατοειδούς Αρθρί-
τιδος (ΡΑ) άρχισε να γίνεται αντιληπτή από
τη δεκαετία του 1970 οπότε και το Τ- λεµφο-
κύτταρο θεωρήθηκε ότι είναι κατεξοχήν αίτιο
για τη δηµιουργία της νόσου. Ωστόσο, στη
ρευµατοειδή αρθρίτιδα ένα σηµαντικό ποσο-
στό αρρώστων έχουν στο αίµα τους θετικό
ρευµατοειδή παράγοντα, ο οποίος είναι προϊ-
όν Β-κυττάρων για αυτό και η αρχική θεώρη-
ση ήταν ότι η αιτία της νόσου οφείλεται στα
Β-λεµφοκύτταρα. Τελικά µε τη µελέτη ανοσο-
λογικών απαντήσεων από ορούς και αρθρικό
υγρό ασθενών τόσο in vitro όσο και in vivo
βρέθηκε ότι το Τ-λεµφοκύτταρο δίνει λανθα-
σµένες εντολές στο Β και σαν συνέπεια παρά-
γεται ο θετικός ρευµατοειδής παράγων που
κυκλοφορεί και ανιχνεύεται στον ορό. 

Η ιστορική αναδροµή δείχνει ότι, µετά την
εποχή της ασπιρίνης, ήταν γύρω στο 1960 που
άρχισε να χρησιµοποιείται χρυσός µε τη µορ-

φή αλάτων, περισσότερο κατόπιν τυχαίων πα-
ρατηρήσεων παρά ως αποτέλεσµα µελετών.
Τα άλατα χρυσού ακόµα και τώρα χρησιµο-
ποιούνται σε ασθενείς µε ρευµατοειδή αρθρί-
τιδα αλλά µόνο σε ένα ποσοστό 2%-10% των
ασθενών υπάρχει ως αποτέλεσµα ύφεση στη
νόσο. 

Περαιτέρω µελέτες σε κυτταρικό επίπεδο έ-
δειξαν ότι στην άτυπη ανοσολογικά απάντη-
ση, η οποία παρατηρείται στη ρευµατοειδή
αρθρίτιδα, ο παράγοντας νέκρωσης των ό-
γκων – α [Tumor Necrosis Factor – α (TNF-α)]
συµµετέχει σε ένα πρόδροµο στάδιο και µετά
από µελέτες βρέθηκε ότι «µπλοκάρισµα» αυ-
τού του παράγοντα στον ορό ασθενών πιθα-
νόν να είχε ως αποτέλεσµα τη θεραπεία και α-
ντιµετώπιση της ρευµατοειδούς.

Στη δεκαετία του 1990 έγιναν οι πρώτες µε-
λέτες και τα αποτελέσµατα ήταν θεαµατικά.
Έτσι προέκυψαν οι 3 αντι TNF-α παράγοντες
που κυκλοφορούν σήµερα στην αγορά, infli-
ximab - ινφλιξιµάδη (Remicade), Etanercept -
ετανερσέπτη, (Enbrel), adalimumab – αδαλι-
µουµάδη (Humira) όπως και ο παράγοντας
του αναστολέα του υποδοχέα της ιντερλευκί-
νης 1, δηλαδή το Anakinra (Kineret).

Ως το 1980 η αντίληψη για την Ρευµατοειδή
αρθρίτιδα (ΡΑ) ήταν «στην πλειονότητα των
περιπτώσεων είναι νόσος µε καλή πρόγνωση»
(Kelley et al. 1985) η οποία «στους περισσότε-
ρους ασθενείς µπορεί να ελεγχθεί µε ήπια συ-
ντηρητικά µέσα» (Lightfoot Jr 1985). 

Έκτοτε αποδείχθηκε ότι οι ασθενείς µε ρευ-
µατοειδή παρουσιάζουν ακτινολογική εξέλιξη
των βλαβών στις αρθρώσεις, (Salaffi & Far-
raccioli, 1989), έχουν ελάττωση της λειτουργι-
κής ικανότητας στην επιτέλεση καθηµερινών
δραστηριοτήτων (Wolfe et al 1989), έχουν ανι-
κανότητα προς εργασία (Makisara & Maki-
sara 1982) και πρόωρο θάνατο (Pincus & Cal-
lahan 1986) (Mutru et al. 1985). 

Οι µακροχρόνιες επιπτώσεις της ρευµατοει-
δούς αν και από άποψη σοβαρότητας είναι  α-
νάλογες της υπέρτασης και του σακχαρώδους
διαβήτη δεν χαρακτηρίζονται από οξέα επει-
σόδια, όπως αυτά της υπερτασικής κρίσης,
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του αγγειακού εγκεφαλικού ή της διαβητικής
κετοοξέωσης, στα οποία χρειάζεται άµεση α-
ντιµετώπιση οπότε και διαλάθουν της προσο-
χής και υποεκτιµούνται. Σε ορισµένες περι-
πτώσεις µπορούν σαν επείγουσες καταστά-
σεις να χαρακτηριστούν η αγγειίτιδα της ρευ-
µατοειδούς ή η διάτρητη σκληροµαλάκυνση
του οφθαλµού (scleromalacia perforans) αλλά
και αυτές οι καταστάσεις είναι σπάνιες. Παρ’
όλα αυτά, οι ασθενείς µε ρευµατοειδή αρθρί-
τιδα έχουν 8-15 χρόνια λιγότερα στο προσδό-
κιµο χρόνου επιβίωσης σε σχέση µε το γενικό
πληθυσµό. Οι αιτίες θανάτου όµως είναι αυ-
τές όπως επί του γενικού πληθυσµού.

Όσον αφορά στη θεραπευτική αντιµετώπιση
και έχοντας υπόψιν ότι η Ρ.Α. είναι χρόνια α-
νίατη νόσος που όµως µε θεραπευτική αντιµε-
τώπιση µπορεί να είναι ασυµπτωµατική, ε-
φαρµόζονται 2 τρόποι προσέγγισης. 

Υπάρχει α) η κλασσική θεωρία της πυραµί-
δας όπου τα φάρµακα προστίθενται σταδιακά
µε αυξητική πορεία αρχής γενοµένης µε τα α-
ντιφλεγµονώδη και προχωράµε σταδιακά στα
λεγόµενα τροποποιητικά της νόσου και β) πιο
πρόσφατα εισήχθη η θεραπεία της καθοδικής
γέφυρας όπου η έναρξη των τροποποιητικών
γίνεται συγχρόνως µε τη διάγνωση, διότι µε-
λέτες µε MRI έδειξαν ότι οι καταστροφές της
νόσου επισυµβαίνουν τα πρώτα 3-5 χρόνια
από την έναρξη (Wilske &., Healy LA 1989).

Στην έννοια της συνδυασµένης θεραπείας
(Verhoeven et al. 1998) οδηγήθηκε ο ρευµατο-
λογικός κόσµος µετά την αποδοχή ότι η θερα-
πεία της ΡΑ πρέπει να αρχίσει νωρίς για να
προληφθούν οι βλάβες από τις αρθρώσεις
διότι από τη στιγµή που θα καταστραφούν οι
αρθρώσεις οι βλάβες είναι µη αναστρέψιµες
(Emery et al. 1995). Έχουµε υπόψη ότι µερι-
κές φορές ένα φάρµακο µόνο του χρησιµο-
ποιούµενο στο µέγιστο της δόσης του δεν εί-
ναι αρκετό και ο συνδυασµός 2 ή περισσοτέ-
ρων δηµιουργεί συνέργεια στην ωφέλιµη δρά-
ση ήτοι καταστολή της νόσου κρατώντας τις
πιθανές ανεπιθύµητες στο ελάχιστο δυνατό. 

Η θεραπεία της ρευµατοειδούς σήµερα είναι

α) οι κλασσικές θεραπείες µε τα τροποποιητι-
κά της νόσου (Disease modifying antirheuma-
tic drugs -DMARDs (µεθοτρεξάτη, κυκλοσπο-
ρίνη Α, λεφλουναµίδη, σουλφασαλαζίνη, υ-
δροξυχλωροκίνη, αζαθεοπρίνη, κυκλοφωσφα-
µίδη), β) οι αντι TNF-α παράγοντες (αποκα-
λούµενες και καινούργιες θεραπείες ή βιολο-
γικοί παράγοντες) αλλά και γ) ο συνδυασµός
των κλασικών τροποποιητικών της νόσου µε
τις καινούργιες θεραπείες δηλαδή τους βιολο-
γικούς παράγοντες.

Η τελευταία λέξη στη θεραπεία της ΡΑ σήµε-
ρα είναι η χρήση των βιολογικών παραγό-
ντων και κυρίως η καταστολή του παράγοντα
νέκρωσης των όγκων.

Οι 2 κύριες στρατηγικές που χρησιµοποιού-
νται για να εξουδετερωθεί ο ΤΝF–α είναι η
χρήση µονoκλωνικού αντισώµατος είτε µε τη
µορφή χιµαιρικού µορίου (infliximab), είτε
πλήρως εξανθρωποποιηµένου (adalimumab) ή
µε τη µορφή διαλυτού ΤΝF υποδοχέα (Etaner-
cept).

Όλα τα αντι TNF-α φάρµακα χορηγούνται
παρεντερικά, είτε ενδοφλεβίως (infliximab) εί-
τε υποδορίως (etanercept, adalimumab)

Infliximab (ινφλιξιµάδη) εµπορική ονοµα-

σία: Remicade. Άρχισε να χρησιµοποιείται
στη ρευµατοειδή από το 1993, µετά από δηµο-
σιεύσεις (Maini et al 1993) από το ινστιτούτο
Kennedy στο Λονδίνο. RN. Πρόσφατα πήρε έ-
γκριση για την Αγκυλοποιητική Σπονδυλίτιδα
(Braun & Sieper 2002) και τη Ψωριασική Αρ-
θρίτιδα. (Antoni et al 2002) Χρησιµοποιείται
µε σύγχρονη χορήγηση µεθοτρεξάτης µε σκο-
πό την πρόληψη σχηµατισµού αντισωµάτων.

Είναι ένα εξανθρωποποιηµένο ποντικίσιο
µονοκλωνικό αντίσωµα (Maini et al. 1998)
Σύντοµα µετά την αρχή της χρησιµοποίησης
του φαρµάκου έγινε αποδεκτό ότι η συγχορή-
γηση µε µεθοτρεξάτη είχε καλύτερα κλινικά
και ακτινολογικά αποτελέσµατα µέσω της µε-
λέτης ATTRACT (Anti Tumor Nectrosis Factor
Trial in RA with Concomitant Therapy) (Lip-
sky et al. 2000) 

Αυτή η µελέτη επίσης έδειξε ότι ο συνδυα-
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σµός δεν είχε περισσότερες παρενέργειες από
ό,τι η κάθε οµάδα µόνη της. Πιο πρόσφατα ε-
κτός από Μεθοτρεξάτη χορηγείται σε συνδυα-
σµό µε τους βιολογικούς παράγοντες η σουλ-
φασαλαζίνη, η λεφλουνoµίδη, η αζαθειοπρίνη
και η κυκλοσπορίνη –Α.

Το φάρµακο χορηγείται ανά δίµηνο ενδο-
φλεβίως µετά τις δόσεις εφόδου σε χρόνους 0,
2,6 εβδοµάδες από την έναρξη. Η δόση είναι
3-5 mg/Kg.

Etanercept (ετανερσέπτη) εµπορικό όνοµα:

Enbrel.

Είναι διαλυτός υποδοχέας του TNF-α. Απο-
τελεί ένα κατασκεύασµα που έχει 2 εξανθρώ-
ποιηµένους p75 υποδοχείς ΤΝF-α οι οποίοι ε-
νώνονται µε το τµήµα Fc ενός εξανθρωποποι-
ηµένου IgG µονοκλωνικού αντισώµατος.
(Moreland et al 1997).

Έχει χορηγηθεί και σε συνδυασµό µε άλλα
τροποποιητικά αλλά η µονοθεραπεία δεν έχει
αντενδείξεις ούτε απαγορεύσεις ή περιορι-
σµούς όπως η χορήγηση της ινφλιξιµάδης
(Weinblatt et al. 1990). Το φάρµακο έχει δοκι-
µασθεί µε καλά αποτελέσµατα επίσης στην
Αγκυλοποιητική Σπονδυλίτιδα (Brandt et al
2005) και τη ψωριασική (Mease et al 2004).
∆εν βρέθηκε να βοηθάει στην νόσο του Crohn
ή στη νόσο των Αδαµαντιάδη – Behçet όσο η
θεραπεία µε infliximab αλλά είναι το πρώτο
και το µόνο ως αυτή τη στιγµή που βρέθηκε
να έχει αποτέλεσµα στη θεραπεία της νεανι-
κής αρθρίτιδας.

Χορηγείται 2 φορές την εβδοµάδα σε δόση
25 mg υποδορίως.

Adalimumab (αδαλιµουµάδη)

Είναι πλήρως εξανθρωποποιηµένο µονο-
κλωνικό αντίσωµα που ακολουθεί στη σειρά
τα άλλα δύο από άποψη έρευνας και διοχέ-
τευσης στη αγορά. Οι ενδείξεις αυτή τη στιγµή
είναι µόνο για ρευµατοειδή αλλά βρέθηκε να
είναι το ίδιο αποτελεσµατικό για τις άλλες
παθήσεις όσο και τα άλλα οπότε αναµένεται η
έγκρισή του και για άλλες παθήσεις. 

Άλλοι βιολογικοί παράγοντες.

O Aναστολέας του υποδοχέα της IL-1 (Ana-
kinra -Kineret), (Bresnihan et al 1998) σε υπο-
δόρια έγχυση ηµερησίως. Το φάρµακο υπάρ-
χει στο εµπόριο και µάλλον χορηγείται επί α-
ποτυχίας των αντι TNF-α περισσότερο επειδή
είναι πιο καινούργιο και δεν υπάρχουν τόσες
πολλές µελέτες όπως µε τα αντι TNF-α.

Μελέτες σε τελευταία στάδια υπάρχουν για
τη χρήση αντι- CTL-4, anti CD -20, (Rituxi-
mab) και για άλλα.

Οι βιολογικοί παράγοντες είναι ισχυρά α-
νοσοκατασταλτικά και η χορήγησή τους δίνε-
ται µετά από εκτίµηση δυνητικών κινδύνων
σε σχέση µε την αναµενόµενη βελτίωση της υ-
ποκείµενης νόσου.

Χρησιµοποιούνται τα τελευταία 5 χρόνια
και κατά το διάστηµα αυτό της χρησιµοποίη-
σής τους µάθαµε πολλά τόσο για αναµενόµε-
νες παρενέργειες, όσο και για µη αναµενόµε-
νες, Οι αναµενόµενες ήταν η αναζωπύρωση
των λοιµώξεων, παραδείγµατος χάριν της φυ-
µατίωσης, και µη αναµενόµενες ήταν η αντέν-
δειξη της χορήγησης κυρίως του infliximab σε
συνύπαρξη καρδιακής ανεπάρκειας στον άρ-
ρωστο ή η δηµιουργία / πρόκληση αποµυελι-
νωτικών νόσων. Εκείνο που παραµένει άγνω-
στο είναι οι µακροχρόνιες παρενέργειες που
πιθανόν να προέλθουν κυρίως από το ανοσο-
ποιητικό σύστηµα 

Ελλοχεύει ο κίνδυνος εµφάνισης λεµφωµά-
των και µπροστά σε αυτή την δυνητική παρε-
νέργεια γίνονται προσπάθειες ελάττωσης της
δόσης η των διαστηµάτων χορήγησης. (Rous-
sou et al 2005). Η εµπορική τους αξία είναι α-
σύµφορη για τα εθνικά συστήµατα υγείας. Αυ-
τό σε συνδυασµό µε την ισχυρή ανοσοκατα-
σταλτική τους δράση, συνεπώς υψηλή δραστι-
κότητα, συνετέλεσαν ώστε να έχουν δροµολο-
γηθεί συστήµατα καταχώρησης ασθενών µε
δεδοµένα ενδείξεων, αντενδείξεων, παρενερ-
γειών όπως και οδηγίες χρήσης µε συµβουλές
που κατευθύνουν για την καλύτερη αξιοποίη-
ση της χορήγησης τους.

Κριτήρια ασθενών υποψηφίων για βιολογι-
κές θεραπείες είναι:
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Να έχουν µε σαφή κριτήρια νόσο και να
πληρούν τα ανάλογα κριτήρια για τη νόσο για
την οποία χορηγούνται πχ για τη ρευµατοειδή
αρθρίτιδα η την Αγκυλοποιητική Σπονδυλίτι-
δα η τη νόσο του Crohn κλπ. 

Όσον αφορά τη ΡΑ πρέπει
1. Να πληρούν τα κριτήρια του αµερικάνι-

κου κολλεγίου ρευµατολογίας
2. Να έχουν ενεργό νόσο µε DAS28 >5.1
3. Να έχουν αποτύχει σε χρήση τουλάχιστον

2 τροποιητικών της νόσου ένα εκ των ο-
ποίων να είναι η µεθοτρεξάτη.

Αντενδείκνυνται σε
1. εγκυµοσύνη, γαλουχία
2. ενεργό λοίµωξη
3. σηπτική αρθρίτιδα
4. καρδιακή ανεπάρκεια 3ου η 4ου βαθµού

κατά τα κριτήρια καρδιακής ανεπάρκειας
της Νεας Υορκης (New York asssociation
criteria)

5. ιστορικό αποµυελινωτικής νόσου
Εξαιρετική προσοχή, αν όχι αντένδειξη α-

παιτούν ασθενείς επιρρεπείς σε λοιµώξεις ό-
πως µε χρόνια έλκη, µε υποτροπιάζουσες
πνευµονικές λοιµώξεις (βρογχοεκτασίες), µε
µόνιµους ουρητηρικούς καθετήρες, µε ιστορι-
κό φυµατίωσης, ηπατίτιδας Β ή C.

Τα κέντρα συλλογής δεδοµένων συνεχώς ε-
νηµερώνουν και πρόσφατα προέκυψε ότι οι
ασθενείς µε πνευµονική ίνωση εµφανίζουν υ-
ψηλότερα επίπεδα θνησιµότητας. Επίσης, η
συγχορήγηση µε αζαθειοπρίνη µοιάζει «προ-
βληµατική».

Και οι τρεις προαναφερθέντες βιολογικοί
παράγοντες έχουν δείξει ότι καταστέλλουν
την ενεργότητα της νόσου στη ρευµατοειδή
αρθρίτιδα. Και οι 3 στοχεύουν στο ίδιο µόριο
του ΤΝF-α, και αναρωτιέται κανείς αν χρειά-
ζονται και οι 3. Όσο η χρήση τους προχωράει
γίνεται όλο και πιο φανερό ότι υπάρχουν ση-
µαντικές διαφορές µεταξύ τους.

Προσπαθώντας να αναλύσουµε τις διαφο-
ρές βρίσκουµε και αναλύουµε τις διαφορές
στη παθοφυσιολογία ανάµεσα στη ρευµατοει-
δή και τις άλλες φλεγµονώδεις αρθρίτιδες και
παράλληλα προχωράµε στη δηµιουργία νεω-

τέρων γενιών «αντι φλεγµονωδών» φαρµά-
κων.

Έχοντας υπόψιν ότι οι 2 κύριες µορφές που
χρησιµοποιούνται για να εξουδετερωθεί ο
ΤΝF-α είναι ή η χρήση µονοκλωνικού αντισώ-
µατος [είτε µε τη µορφή χιµαιρικού µορίου
(infliximab), είτε πλήρως εξανθρωποποιηµέ-
νου (adalimumab) ή µε τη µορφή διαλυτού
ΤΝF-α υποδοχέα (Etanercept)], βρέθηκε ότι οι
διαφορές στη δοµή των 2 κυριοτέρων κατηγο-
ριών εξηγούν και διαφορές στην κλινική πρά-
ξη αλλά και διαφορές που φάνηκαν σε in vi-
tro µελέτες.

Πειράµατα σύζευξης µε ραδιοεπισηµασµένο
ΤΝF-α έδειξαν ότι το infliximab συζευγνύεται
τόσο µε µονοµερείς αδρανείς µορφές όσο και
µε τριµερείς (ενεργείς) µορφές και δηµιουργεί
σταθερά συµπλέγµατα µε το διαλυτό ΤΝF-α
ενώ το etanercept κυρίως συζευγνύεται µε την
ενεργό τριµερή µορφή και δηµιουργεί σχετικά
ασταθή συµπλέγµατα. Επιπλέον µόνο το
etanercept ενώνεται και εξουδετερώνει την
λεµφοτοξίνη (TNF-β).

Άλλη µία διαφορά είναι ότι µόνο η ινφλιξι-
µαδη και η αδαλιµουµάδη αλλά όχι η ετανερ-
σέπτη σταθεροποιούν το συµπλήρωµα συνε-
πώς µπορούν να προκαλέσουν λύση των κυτ-
τάρων που φέρουν ΤΝF-α στην επιφάνειά
τους.

Το προφίλ των παρενεργειών µεταξύ των 3
διαφέρει στο ότι οι ασθενείς σε θεραπεία µε
ινφλιξιµάδη και συνυπάρχουσα καρδιακή α-
νεπάρκεια εµφανίζουν επιδείνωση της καρ-
διακής ανεπάρκειας. Επίσης ασθενείς σε θε-
ραπεία µε ινφλιξιµάδη και έχουν µεγαλύτερο
κίνδυνο να πάθουν λοιµώξεις από ιστοπλά-
σµωση, κοκκιδιοµύκωση ή αναζωπύρωση της
φυµατίωσης. Η χρήση της αδαλιµουµάδης ε-
πίσης έδειξε µεγαλύτερη πιθανότητα αναζω-
πύρωσης της φυµατίωσης, ενώ µεγαλύτερη α-
σφάλεια έδειξε η χρήση ετανερσέπτης.

Μια πιθανή εξήγηση είναι ότι το µoνοκλω-
νικό αντίσωµα έναντι του ΤΝF- παρεµβάλλε-
ται στο σχηµατισµό κοκκιώµατος µε τέτοιο
τρόπο που να είναι ευεργετικός στη νόσο του
Crohn και επιβαρυντικός στη φυµατίωση ενώ
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ο διαλυτός υποδοχέας (ετανερσέπτη) δεν έχει
τέτοια χαρακτηριστικά.

Η επιλογή του αντι ΤΝF-α εφ’ όσον υπάρχει
ένδειξη εξαρτάται από πολλούς παράγοντες
όπως η προτίµηση του ασθενούς, η ανοχή της
µεθοτρεξάτης, η δυνατότητα εγχύσεων αλλά
είναι δύσκολο να πει κανείς µε βεβαιότητα αν
το ένα είναι καλύτερο από το άλλο. 

Η αλλαγή επί αποτυχίας του ενός σε άλλο
βασίζεται σε δεδοµένα από τις παραπάνω µε-
λέτες. 

Εν κατακλείδι οι βιολογικές θεραπείες ά-
νοιξαν θεραπευτικούς ορίζοντες αλλά και
προβληµάτισαν και προβληµατίζουν το ρευ-
µατολογικό κόσµο. Το όλο θέµα χρειάζεται
κριτική προσέγγιση και περίσκεψη πριν τη τε-
λική απόφαση της έναρξης τέτοιας θεραπείας
σε αυτούς τους ασθενείς .

Abstract

What is new in the treatment of Rheuma-

toid Arthritis

E. Roussou

Department of Rheumatology and Rehabi-

litatio King George Hospital, Barking Have-

ring and Redbridge

The immunological basis of rheumatoid
arthritis has been associated with T and B-lym-
phocytes. Anti-inflammatory and antirheumat-
ic drugs as well as gold therapy was even two
decades ago the mainstream of treatment. Re-
cently, the role of tumor necrosis factor α espe-
cially in the initial stages of the disease was rec-
ognized and was followed by the introduction
of anti TNF – α drugs agents in therapeutics.
These are infliximab, etanercept, and adali-
mumab as well as a factor of the inhibitor of in-
terleukin receptor. Long progress of the dis-
ease and its relative benign course does not
mean that there is no diminished life expectan-
cy and that there are not disastrous complica-

tions such as vasculitis and scleromalacia per-
forans of the eye but they are rare ones. Causes
of death are the same as in general population.
Two treatment tactics are followed; the ascend-
ing and descending pyramid terms are used to
determinate the increased and decreased impli-
cation of antirheumatic drugs and biological a-
gents in the treatment of the disease. Recently
blocking and modifying agents of TNF – α have
been introduced in order to relieve symptoms,
improve the quality of life and delay severe
compilations. Two strategies are involved: one
by using a monoclonal antibody in the form of
a chimerical molecule called infliximab or a hu-
manicized adalimumab or soluble TNF receptor
as etanercept both in parenteral administration.
Other biological factors are also used such as
interleukin inhibitor, anti CTL-4 and anti CD –
20. Biological factors are strong immunological
inhibitors and have to be administered after
meticulous patients’ selection in order undesir-
able side effects to be avoided. Despite their
high cost and probable long-term complica-
tions they are supposed to lead in further ra-
tionalization of the treatment of the disease
and allied disorders and new anti inflammatory
drugs discovery. 
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