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IgG1, immunoglobulin G subclass 1; TNF, tumor necrosis factor. 

 

BIOLOGIC TYPE AGENT  MECHANISM OF ACTION  

TNF INHIBITORS ADALIMUMAB  

                       
RECOMBINANT HUMAN IGG1 MONOCLONAL ANTIBODY  

CERTOLIZUMAB RECOMBINANT HUMANIZED FAB’ 

 

ETANERCEPT SOLUBLE TNF-RECEPTOR FUSION PROTEIN 

INFLIXIMAB  CHIMERIC IGG1 ANTI-TNF-Α ANTIBODY  

RECOMBINANT HUMAN IGG1 MONOCLONAL 

CERTOLIZUMAB  RECOMBINANT HUMANIZED FAB’ FRAGMENT OF A TNF-

ANTIBODY COUPLED TO POLYETHYLENE GLYCOL 

GOLIMUMAB  RECOMBINANT HUMAN IGG1 MONOCLONAL ANTIBODY 

SPECIFIC FOR TNF-Α   

INTERLEUKIN-6 INHIBITOR TOCILIZUMAB RECOMBINANT HUMANIZED ANTIHUMAN INTERLEUKIN-6 

RECEPTOR MONOCLONAL ANTIBODY OF THE IGG1 

SUBCLASS 

B-CELL INHIBITOR RITUXIMAB CHIMERIC MONOCLONAL ANTIBODY TARGETING CELLS 

BEARING CD20 SURFACE MARKER 

T-CELL COSTIMULATION INHIBITOR ABATACEPT IMMUNOGLOBULIN FUSED TO THE EXTRACELLULAR 

DOMAIN OF CYTOXIC T-LYMPHOCYTE ANTIGEN 

Main biologics used in rheumatoid arthritis 

Χεηκερηλο Επηζηεκοληθό Σεκηλάρηο Μσοζθειεηηθώλ Παζήζεωλ, 

Λίκλε Πιαζηήρα, Μάρηηος 2012 



Μακροχρόνια αποτελεςματικότθτα και  
παραμονι ςτθ κεραπεία 

 Measurement and Rates of Persistence With and Adherence to Biologics for 
Rheumatoid Arthritis: A Systematic Review. 

     M. A. Blum et al, 2011 

 

 Βιβλιογραφικι αναςκόπθςθ μελετϊν παρατιρθςθσ ςτθ ΡΑ με 
ςκοπό τθ μελζτθ του ποςοςτοφ παραμονισ ςτθ κεραπεία με 
οποιοδιποτε βιολογικό παράγοντα, και  που αναφζρκθκε θ 
παραμονι ι ςυμμόρφωςθ ςτθ κεραπεία ωσ κριτιριο μελζτθσ. 

 

 Αποκλείςκθκαν τυχαιοποιθμζνεσ μελζτεσ – αποτελζςματα κυρίωσ 
από αρχεία βιολογικϊν κεραπειϊν. 

 

 Καμία από τισ μελζτεσ δεν ςυμπεριζλαβε τουσ νεότερουσ 
βιολογικοφσ παράγοντεσ - abatacept, rituximab, tocilizumab, 
certolizumab, golimumab. 
 

 
Χεηκερηλο Επηζηεκοληθό Σεκηλάρηο Μσοζθειεηηθώλ Παζήζεωλ, 

Λίκλε Πιαζηήρα, Μάρηηος 2012 



Μακροχρόνια αποτελεςματικότθτα και  
παραμονι ςτθ κεραπεία 

 Measures of persistence (επιμονι)  

    - ποςοςτό ςυνζχιςθσ κεραπείασ (continuation rate)                                                                   
- ποςοςτό διατιρθςθσ κεραπείασ (retention rate )                                   
- επιβίωςθ φαρμάκου (drug survival) 

 

 

 Measures of adherence (ςυμμόρφωςθ)  

    - Mean medication posession rate-MPR- (ποςοςτό κατοχισ φαρμάκου) 

    -Ποςοςτό αςκενϊν που ςυμμορφϊνονται ςτθ κεραπεία (MPR πάνω 
από οριςμζνο βακμό) 

 

 
Χεηκερηλο Επηζηεκοληθό Σεκηλάρηο Μσοζθειεηηθώλ Παζήζεωλ, 

Λίκλε Πιαζηήρα, Μάρηηος 2012 



Μακροχρόνια αποτελεςματικότθτα και  
παραμονι ςτθ κεραπεία 

    Measurement and Rates of Persistence With and Adherence to Biologics 
for Rheumatoid Arthritis: A Systematic Review. M. A. Blum et al, Clinical 
Therapeutics,2011 

 
Results: 

 52 studies identified               - 73% were based in Europe  

                                                            -21% were set in the United States. 

  All but 1 study reported measures of persistence, such as median drug survival and rates of 
discontinuation and retention. 

  Four studies reported on adherence, all of which were conducted in the United States and used 
administrative claims data.  

  Methods of persistence and adherence measurement were unclear or, if recorded, varied 
considerably across studies. 

  Various continuation rates (persistence) were reported across studies  

  The overall range of continuation at 12 months was 32.0% to 90.9%. Continuation rates were 
generally higher with the addition of methotrexate or otherdisease-modifying antirheumatic drugs. 

Χεηκερηλο Επηζηεκοληθό Σεκηλάρηο Μσοζθειεηηθώλ Παζήζεωλ, 

Λίκλε Πιαζηήρα, Μάρηηος 2012 



Η αξία των αρχείων βιολογικϊν κεραπειϊν 

 Οριςμζνα ερωτιματα μπορεί να μθν απαντικθκαν επαρκϊσ 
από τισ κλινικζσ μελζτεσ 
 μακροχρόνια αςφάλεια1 

 μακροχρόνια αποτελεςματικότθτα1 

 ςφγκριςθ των κεραπειϊν απουςία ςυγκριτικϊν μελετϊν2 

 

 Πλθροφορίεσ από διαφορετικά εκνικά αρχεία παρζχουν2: 
 Ρεαλιςτικά, μακροχρόνια δεδομζνα για αςκενείσ με ςυνοςθρότθτεσ που ςχετίηονται με  

 αςφάλεια 

 αποτελεςματικότθτα 

 μακροχρόνια αποτελζςματα 
 

 Σα αρχεία ανατροφοδοτοφν με δεδομζνα που αφοροφν τθ 
διαχείριςθ των αςκενειϊν ςε ρεαλιςτικζσ ςυνκικεσ2 

 

 Αυξάνουν τθ ςτατιςτικι δφναμθ για τθν ανάλυςθ ςπάνιων 
περιςτατικϊν 

1. Silman A, et al. Ann Rheum Dis 2000;59:419-20, 
2.  2. Zink A, et al. Ann Rheum Dis 2009;68: 1240-1246. 

Χεηκερηλο Επηζηεκοληθό Σεκηλάρηο Μσοζθειεηηθώλ Παζήζεωλ,  

Λίκλε Πιαζηήρα, Μάρηηος 2012 



Κφρια Ευρωπαϊκά αρχεία βιολογικϊν κεραπειϊν 

 ΗΝΩΜΕΝΟ ΒΑ΢ΙΛΕΙΟ 

            BSRBR – υποχρεωτικό εκνικό αρχείο για  τθν παρακολοφκθςθ του μακροχρόνιου προφίλ αςφάλειασ των anti-TNF παραγόντων 

 ΓΕΡΜΑΝΙΑ 

      RABBIT – εκνικό αρχείο που περιγράφει τθν μακροχρόνια αςφάλεια και αποτελεςματικότθτα, ςυγκρίνοντασ τουσ  
           βιολογικοφσ  παράγοντεσ με τα παραδοςιακά DMARDs 

 Σ΢ΕΧΙΑ 

      ATTRA – αρχείο μακροχρόνιασ αςφάλειασ και αποτελεςματικότθτασ των anti-TNF παραγόντων 

 ΔΑΝΙΑ 

      DANBIO – αρχείο για τουσ πρόςφατα ςυνταγογραφθμζνουσ βιολογικοφσ παράγοντεσ 

 ΓΑΛΛΙΑ 

      RATIO – βελτιωμζνο πρόγραμμα φαρμακοεπαγρφπνθςθσ ςε νοςοκομεία που ςυνταγογραφοφνται αναςτολείσ του TNF  
          ι διαχειρίηονται αςκενείσ με ευκαιριακζσ λοιμϊξεισ ι λεμφϊματα 

 ΟΛΛΑΝΔΙΑ 

       Διάφορα εκνικά αρχεία (π.χ. DREAM, το οποίο παρακολουκεί  αςκενείσ με προςφάτωσ ςυνταγογραφθμζνουσ βιολογικοφσ 
                παράγοντεσ) 

 ΙΣΑΛΙΑ 

          GISEA – πολυκεντρικό αρχείο αςκενϊν που ζλαβαν κεραπεία με anti-TNF παράγοντεσ ςε ρευματολογικζσ κλινικζσ 

 ΝΟΡΒΗΓΙΑ 

          NOR-DMARD – αρχείο που βαςίηεται ςτισ ςυνταγζσ των DMARDs (ςυμπεριλαμβανομζνων των anti-TNFs)  

 Ι΢ΠΑΝΙΑ 

     BIOBADASER – τυχαίο δείγμα αςκενϊν με προςφάτωσ ςυνταγογραφθμζνουσ βιολογικοφσ, από 14 νοςοκομεία 

 ΢ΟΤΗΔΙΑ 

          ARTIS – εκνικό αρχείο αςκενϊν με προςφάτωσ ςυνταγογραφθμζνουσ βιολογικοφσ  παράγοντεσ , οργανωμζνο ςε περιφερειακό  
                    επίπεδο 

 ΕΛΒΕΣΙΑ 

               SCQM-RA – μελζτθ βαςιςμζνθ ςε πλθκυςμό με ΡΑ, αςκενείσ με προςφάτωσ ςυνταγογραφθμζνουσ βιολογικοφσ παράγοντεσ,  
                          θ οποία δεν δθμιουργικθκε ειδικά ωσ αρχείο βιολογικϊν παραγόντων 

 ΕΛΛΑΔΑ 

              HRBT - αρχείο για τθν παρακολοφκθςθ των προςφάτωσ ςυνταγογραφθμζνων βιολογικϊν παραγόντων 

 

 
Χεηκερηλο Επηζηεκοληθό Σεκηλάρηο Μσοζθειεηηθώλ Παζήζεωλ, 

Λίκλε Πιαζηήρα, Μάρηηος 2012 



Η παραμονι ςτθ κεραπεία ωσ μία μζτρθςθ τθσ 
αποτελεςματικότθτασ 

 Παραμονι ςτθ κεραπεία = το χρονικό διάςτθμα που ζνα αςκενισ 
ςυνεχίηει να λαμβάνει ζνα φάρμακο 

 ΢υχνά χρθςιμοποιείται ωσ δείκτθσ τθσ αποτελεςματικότθτασ    

 Καλείται και επιβίωςθ του φαρμάκου 

 ΢υνικωσ αντικατοπτρίηει τθν υψθλότερθ αποτελεςματικότθτα και τθν 
χαμθλότερθ ςυχνότθτα ςθμαντικϊν ανεπικφμθτων ενεργειϊν. Αν το 
φάρμακο δεν δρα ι προκαλεί ςοβαρζσ ανεπικφμθτεσ ενζργειεσ, θ 
κεραπεία διακόπτεται    

 

 Χρθςιμοποιικθκε για 1θ φορά ωσ δείκτθσ αποτελεςματικότθτασ ςτο 
αρχείο   SSATG το 2002  

 Από τότε ζχει χρθςιμοποιθκεί από πολλά άλλα αρχεία 

                                                                   

  Geborek P, et al. Ann Rheum Dis 2002;61:793-798 

 Χεηκερηλο Επηζηεκοληθό Σεκηλάρηο Μσοζθειεηηθώλ Παζήζεωλ, 

Λίκλε Πιαζηήρα, Μάρηηος 2012 



Kievet et al. ARD 2008;67:1229-1234 

 

Ποςοςτά διατιρθςθσ των anti-TNFs ςε αςκενείσ με RΑ: 

Ολλανδικό αρχείο DREAM 

p=0.049 INF vs ADA 

p=0.024 INF vs ETN 

# αςκενϊν: ETN = 228, ADA= 167, INF = 151 

Χεηκερηλο Επηζηεκοληθό Σεκηλάρηο Μσοζθειεηηθώλ Παζήζεωλ, 

Λίκλε Πιαζηήρα, Μάρηηος 2012 
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Kristensen et al. Arth Res & The 2006;8:R174 

# αςκενϊν: ETN = 179, INF = 501 

 

Ποςοςτά διατιρθςθσ ςε αςκενείσ με RΑ 
- ΢ουθδικό αρχείο SSATG 

Χεηκερηλο Επηζηεκοληθό Σεκηλάρηο Μσοζθειεηηθώλ Παζήζεωλ, Λίκλε 

Πιαζηήρα, Μάρηηος 2012 



Hetland ΜL et al. Arthritis & Rheumatism 2010;22-32 

  

Ποςοςτά διατιρθςθσ των anti-TNFs ςε αςκενείσ με RΑ: 

Δανζηικο αρχείο DANBIO 
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Hetland et al. Arthritis & Rheumatism 2010;22-32 
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Διακοπι τθσ κεραπείασ για λόγουσ αςφάλειασ και 
 μθ-αποτελεςματικότθτασ ςε αςκενείσ με RΑ  

- Δανζηικο αρχείο DANBIO  

Χεηκερηλο Επηζηεκοληθό Σεκηλάρηο Μσοζθειεηηθώλ Παζήζεωλ, 

Λίκλε Πιαζηήρα, Μάρηηος 2012 
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Ποςοςτά διατιρθςθσ κεραπείασ ςε αςκενείσ με RA 
 - Ιταλικό αρχείο LOHREN 

# pts  INF = 519, ADA = 303, ETN = 242 
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Διακοπι κεραπείασ 

Χεηκερηλο Επηζηεκοληθό Σεκηλάρηο Μσοζθειεηηθώλ Παζήζεωλ, 

Λίκλε Πιαζηήρα, Μάρηηος 2012 



Δεδομζνα αποτελεςματικότθτασ   
-Ελβετικό αρχείο SCQM   

Μεηαβοιή από ηελ αρτηθή ηηκή ηοσ DAS28 

Finckh, et al. ARD 20062006;65:746–752 
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# pts: ETN = 519, INF = 362, ADA = 317 

ANOVA, p< 0,001 γηα ηο 

ΕΤΝ ζε ζύγθρηζε κε ηο 

ADA θαη ηο INF 

Χεηκερηλο Επηζηεκοληθό Σεκηλάρηο Μσοζθειεηηθώλ Παζήζεωλ, 

Λίκλε Πιαζηήρα, Μάρηηος 2012 
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Gomez-Reino et al. Arth Res & The 2006;8:R29 

Έθζεζε ζε anti-TNF: ETN = 1863 pt-yrs; INF = 7109 pt-yr; ADA = 295 pt-yrs 

 

Ποςοςτά διακοπισ τθσ κεραπείασ anti-TNFs  
 Ιςπανικό αρχείο BIOBADASER 

Χεηκερηλο Επηζηεκοληθό Σεκηλάρηο Μσοζθειεηηθώλ Παζήζεωλ, 

Λίκλε Πιαζηήρα, Μάρηηος 2012 



Ποςοςτά διακοπισ τθσ κεραπείασ ςτον 1ο χρόνο 
 - Νορβθγικό αρχείο NOR-DMARD 

Conclusion.  

Results suggest that survival of anti-TNF treatment is superior in AS and PsA patients compared with RA patients. Larger 
improvements in HRQOL in patients with spondylarthritides may contribute to the differences in drug survival. Concomitant MTX 
was associated with better retention rates in RA and PsA patients, but not AS patients. 
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Χεηκερηλο Επηζηεκοληθό Σεκηλάρηο Μσοζθειεηηθώλ Παζήζεωλ, 

Λίκλε Πιαζηήρα, Μάρηηος 2012 
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Ποςοςτά διατιρθςθσ και διακοπισ τθσ κεραπείασ ςε 
αςκενείσ με PsA - Βρετανικό αρχείο BSRBR 

Χεηκερηλο Επηζηεκοληθό Σεκηλάρηο Μσοζθειεηηθώλ Παζήζεωλ, 

Λίκλε Πιαζηήρα, Μάρηηος 2012 



GISEA: The Italian registry  

 ΢ΣΟΧΟ΢: H παρακολοφκθςθ τθσ αςφάλειασ και τθσ κλινικισ 
αποτελεςματικότθτασ των βιολογικϊν παραγόντων κακϊσ και του 
χρόνου παραμονισ ςτθ κεραπεία ςτα διάφορα ρευματικά νοςιματα 
ςε πρϊϊμθ φάςθ 

 H μεγαλφτερθ Ιταλικι βάςθ δεδομζνων ςε αςκενείσ με ρευματικά 
νοςιματα 

 Καταγραφι από 14 κζντρα με 5.145 αςκενείσ (2008-Μάρτιοσ 2010) 

 1927 αςκενείσ (35.8%) ςε κεραπεία για τουλάχιςτον 3 ζτθ 

 7 βιολογικοί παράγοντεσ: Anakinra , etanercept, infliximab, 
adalimumab, abatacept, rituximab και tocilizumab 

 ΢υνυπάρχοντα νοςιματα: υπζρταςθ (20.6%), νοςιματα του 
κυρεοειδοφσ (7.9%), ιςχαιμικι καρδιοπάκεια (5%), νοςιματα του 
γαςτρεντερικοφ (5%) και διαβιτθσ (5%) 

 

 Lapadula G, et al. Reumatismo 2011;63(3):155-164 
Χεηκερηλο Επηζηεκοληθό Σεκηλάρηο Μσοζθειεηηθώλ Παζήζεωλ, 

Λίκλε Πιαζηήρα, Μάρηηος 2012 



GISEA: Κατανομι των αςκενϊν ςτα διάφορα 
ρευματικά νοςιματα 

Lapadula G, et al. Reumatismo 2011;63(3):155-164 
Χεηκερηλο Επηζηεκοληθό Σεκηλάρηο Μσοζθειεηηθώλ Παζήζεωλ, 

Λίκλε Πιαζηήρα, Μάρηηος 2012 



Χρόνοσ παραμονισ ςτθ κεραπεία με τουσ 
βιολογικοφσ παράγοντεσ 

Lapadula G, et al. Reumatismo 2011;63(3):155-164 Χεηκερηλο Επηζηεκοληθό Σεκηλάρηο Μσοζθειεηηθώλ Παζήζεωλ, 

Λίκλε Πιαζηήρα, Μάρηηος 2012 



΢υνοπτικά δεδομζνα αποτελεςματικότθτασ από αρχεία 
βιολογικϊν κεραπειϊν 

 Δεδομζνα αρχείων που διαφοροποιοφν το ETN ζναντι των mAbs 

 2006 SCQM καλφτερθ κλινικι απόκριςθ ςτθν RA ζναντι των mAbs (Finckh, et al. ARD 
2006) 

 2006 SSATG καλφτερθ κλινικι απόκριςθ ςτθν RA ζναντι του INF (Kristensen LE, et al. AR 
2006) 

 

 Δεδομζνα αρχείων που δεν δείχνουν διαφορζσ ανάμεςα ςτουσ anti-TNF 

 2006 BSRBR Παρόμοια αποτελεςματικότθτα ςτθν RA με το INF (Hyrich et al. 
Rheumatology.2006) 

 2006 SCQM Παρόμοια αναςτολι τθσ ακτινολογικισ εξζλιξθσ ςτθ RA με το INF (Finckh et 
al A&R. 2006) 

 2008 DREAM Παρόμοια αποτελεςματικότθτα ςτθν RA με το ADA και καλφτερθ κλινικι 
απόκριςθ ζναντι του INF (Kievet et al. ARD 2008) 

 2009 LOHREN Παρόμοια αποτελεςματικότθτα ςτθν RA με το ADA και καλφτερθ κλινικι 
απόκριςθ ζναντι του INF (Bazzani et al. Autoimmu.Rev 2009) 

 

 Δεδομζνα αρχείων υπζρ των mAbs ζναντι του ETN  

 2010 DANBIO Καλφτερθ αποτελεςματικότθτα για το ADA ςε ςφγκριςθ με το ETN και το 
INF ςτθ RA (μόνο ςε οριςμζνεσ μετριςεισ (Hetland et al. Arthritis & Rheumatism 2010)) 

Χεηκερηλο Επηζηεκοληθό Σεκηλάρηο Μσοζθειεηηθώλ Παζήζεωλ, 

Λίκλε Πιαζηήρα, Μάρηηος 2012 



 
Δεδομζνα κλιμάκωςθσ τθσ δόςθσ:  

Ελβετικό αρχείο SCQM 

Χρόνος ενηαηικοποίηζης ηης ζσγτορηγούμενης θεραπείας με DMARDs   

 
IFN: infliximab 

ETN: etanercept 

ADL: adalimumab 

Finckh A, et al. Ann Rheum Dis 2006;65:746-752. 

H ζστλόηεηα εληαηηθοποίεζες ηωλ παραδοζηαθώλ DMARDs ήηαλ ζεκαληηθά δηαθορεηηθή αλάκεζα ζηα 
ηρία θάρκαθα (ANOVA, P=0.006)  

Χεηκερηλο Επηζηεκοληθό Σεκηλάρηο Μσοζθειεηηθώλ Παζήζεωλ, 

Λίκλε Πιαζηήρα, Μάρηηος 2012 



Δεδομζνα κλιμάκωςθσ τθσ δόςθσ  
 Ελβετικό αρχείο SCQM  

Μεηαβολή ηης δόζης ηοσ anti-TNF από ηο ζημείο εκκίνηζης 

IFN: infliximab 

ETN: etanercept 

ADL: adalimumab 

Finckh A, et al. Ann Rheum Dis 2006;65:746-752. 

Η θιηκάθωζε ηες δόζες δηέθερε ζεκαληηθά αλάκεζα ζηοσς ηρεης anti-TNFs (ANOVA, P<0.001) κε ηο 
Infliximab λα παροσζηάδεη ηε κεγαιύηερε κεηαβοιή από ηελ αρτηθή δόζε 

Material intended for Medic-to-Medic communications ONLY. Not to use for promotion. Version 1 - April 2011 

Χεηκερηλο Επηζηεκοληθό Σεκηλάρηο Μσοζθειεηηθώλ Παζήζεωλ, 

Λίκλε Πιαζηήρα, Μάρηηος 2012 



Baseline characteristics and disease activity of the patients according to 

treatment- DANBIO * 

 
 

* Except where indicated otherwise, 
values are the median (range).  

   The Disease Activity Score in 28 
joints (DAS28)was based on the C-
reactive protein (CRP) level with 4 
variables. 

IgM-RF  IgM rheumatoid factor;  

DMARDs  disease-modifying 
antirheumatic drugs;  

MTX  methotrexate; TNF  tumor 
necrosis factor. 

† By chi-square test for dichotomous 
variables and Kruskal-Wallis test for 
continuous variables. 

‡ Median (interquartile range) 
among patients receiving the drug. 

§ Average body weight 72.6 kg. 

 

Adalimumab 

 
Etanercept 

 
Infliximab 

 
 P† 

(n  544) (n  425) (n  908)  

 

Male sex  
(%) 

25 28  27  0.58 

Age, years  56 (15–85) 58 (19–89) 57 (17–85) 0.30 

IgM-RF positive(%) 80  

 
84 78 

 
 0.10 

 

Disease duration 
(years) 

9 (0–51)  8 (0–47) 9 (0–68)  

 
0.24 

No. of previous DMARDs  3 (0–8)  

 
3 (0–8) 

 
3 (0–9) 

 
 0.0044 

 

DAS28 at baseline  5.3  
(3.3–8.3)  

5.4  
(3.3–8.4)         

5.4  
(3.3–8.3)  

 0.035 

Concomitant MTX (%)  70  61 87  0.0001 

 

MTX dosage, mg/week‡ 20  
(12.5–25)  

15 
 (12.5–20) 

 15  
(10–20)  

 

 0.0001 

 

Concomitant prednisolone (%) 40 

 
43 

 
50 

 
0.0003 

 

Prednisolone dosage, mg/day 7.5 (5–10) 7.5 (5–10)  7.5 (5–10) 0.0001 

TNF inhibitor dose, mean  SD§ 

First dose, mg/treatment 

 
40 +/-2  

 
45 +/- 10  

 
229+/-  55  

 
– 

 

Maintenance dose, mg/treatment 40 +/-2 

 
45 +/- 11   

 
257 +/- 84  

 
 – 

 

Maintenance frequency, weekly interval 1.9+/- 0.5  

 
0.9+/-  0.3  

 
6.9 +/- 1.6  

 
– 

 

Dose at last registered visit, mg/treatment 40 +/-3  

 
44 +/- 11  259+/-  87  

 
 – 

 



Μελζτθ DART:  
΢χεδιαςμόσ - Σελικά ςθμεία αξιολόγθςθσ 

 Αναδρομικι μελζτθ ςε 5 Ευρωπαϊκζσ χϊρεσ, 44 κζντρα 

 

 Κριτιρια ειςαγωγισ 

     Αςκενισ με RA που λάμβαναν ΕΣΝ ι ADA ι INF για τουλάχιςτον 12 μινεσ από 
1/1/2003 - 31/12/2004. 

 

 Κφρια τελικά ςθμεία: 

 Ποςοςτό αςκενϊν που χρειάςτθκαν κλιμάκωςθ τθσ δόςθσ του βιολογικοφ παράγοντα, 
θ οποία ορίςτθκε ωσ θ 1θ αφξθςθ τθσ δόςθσ ι αφξθςθ τθσ ςυχνότθτασ χοριγθςθσ από 
τθν ενδεδειγμζνθ δόςθ ζναρξθσ και τθν ενδεδειγμζνθ ςυχνότθτα χοριγθςθσ  

   

 Δευτερεφοντα τελικά ςθμεία: 

 Εναλλακτικοί οριςμοί τθσ κλιμάκωςθσ τθσ δόςθσ: 

 Ποςοςτό αςκενϊν που άλλαξαν βιολογικό παράγοντα μετά από 12 μινεσ 
 Ποςοςτό αςκενϊν που αφξθςαν τθ δόςθ των DMARDs ι των ςτεροειδϊν ι και των 

δφο ι πρόςκεςαν επιπλζον DMARD ι/και ςτεροειδι. 

Moots RJ Clin Exp Rheum 2011;29:26-34 Χεηκερηλο Επηζηεκοληθό Σεκηλάρηο Μσοζθειεηηθώλ Παζήζεωλ, 

Λίκλε Πιαζηήρα, Μάρηηος 2012 



Κλιμάκωςθ τθσ δόςθσ 
Μελζτθ DART 
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Χεηκερηλο Επηζηεκοληθό Σεκηλάρηο Μσοζθειεηηθώλ Παζήζεωλ, 

Λίκλε Πιαζηήρα, Μάρηηος 2012 

Κλιμάκωςθ τθσ δόςθσ των 
βιολογικϊν  Ζλλθψθ ανταπόκριςθσ 
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Δ=32% 

Δ=7% 

* 

* 

*, p < 0,001 

 Ζλλειψθ ι απϊλεια επαρκοφσ ανταπόκριςθσ αναφζρκθκε πιο ςυχνά ωσ αιτία τθσ κλιμάκωςθσ τθσ δόςθσ 

 ΢θμαντικά περιςςότεροι αςκενείσ ςε ADA ι INF χρειάςτθκε να αυξιςουν τθ δόςθ του βιολογικοφ ςε ςφγκριςθ 
με ΕΣΝ 

Moots RJ Clin Exp Rheum 2011 
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Κλιμάκωςθ τθσ δόςθσ 
Μελζτθ DART 

Κλιμάκωζη DMARD ή προζθήκη DMARD 
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*, p < 0,001 

#, p = 0,010 

* 

# 

Δ=32% 

Δ=8% 

 ΢θμαντικά περιςςότεροι αςκενείσ ςε ADA ι INF χρειάςτθκε να αυξιςουν τθ δόςθ του DMARD ςε ςφγκριςθ 
με αςκενείσ ςε ΕΣΝ 

Moots RJ Clin Exp Rheum 2011;29:26-34 
Χεηκερηλο Επηζηεκοληθό Σεκηλάρηο Μσοζθειεηηθώλ Παζήζεωλ, 

Λίκλε Πιαζηήρα, Μάρηηος 2012 



Κλιμάκωςθ τθσ δόςθσ 
Μελζτθ DART 
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Κλιμάκωζη DMARD ή ζηεροειδούς ή  

προζθήκη DMARD ή ζηεροειδούς 

Δ=27% 

*, p < 0,001 

#, p = 0,022 

Δ=9% 

* 

# 

 ΢θμαντικά περιςςότεροι αςκενείσ ςε ADA ι INF χρειάςτθκε να αυξιςουν τθ δόςθ του DMARD ι του 
ςτεροειδοφσ ςε ςφγκριςθ με αςκενείσ ςε ΕΣΝ 

Moots RJ Clin Exp Rheum 2011;29:26-34 Χεηκερηλο Επηζηεκοληθό Σεκηλάρηο Μσοζθειεηηθώλ Παζήζεωλ, 

Λίκλε Πιαζηήρα, Μάρηηος 2012 



 
Μελζτθ DART: Καμπφλθ Kaplan-Meier τθσ ςυμμόρφωςθσ με τθν δόςθ 

επιςιμανςθσ του βιολογικοφ παράγοντα 
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 Η ςυμμόρφωςθ με τθν δόςθ επιςιμανςθσ ιταν ςθμαντικά μικρότερθ για το ADA και το INF ςε ςφγκριςθ με το ΕΣΝ 

 Ήδθ από τισ 100 θμζρεσ κεραπείασ εμφανίςτθκαν ςθμαντικζσ διαφορζσ ανάμεςα ςτουσ βιολογικοφσ 

Moots RJ Clin Exp Rheum 2011;29:26-34 
Χεηκερηλο Επηζηεκοληθό Σεκηλάρηο Μσοζθειεηηθώλ Παζήζεωλ, 

Λίκλε Πιαζηήρα, Μάρηηος 2012 



Κλιμάκωςθ τθσ δόςθσ 
Μελζτθ DART: Ετιςιο Κόςτοσ κεραπείασ ανά αςκενι 

 

 ΢θμαντικι διαφορά ςτο κόςτοσ κεραπείασ ςε αςκενείσ που κλιμακϊνουν τθ δόςθ κεραπείασ 
με ADA ι INF ςε ςφγκριςθ με το ΕΣΝ 

Moots RJ Clin Exp Rheum 2011;29:26-34 
Χεηκερηλο Επηζηεκοληθό Σεκηλάρηο Μσοζθειεηηθώλ Παζήζεωλ, 

Λίκλε Πιαζηήρα, Μάρηηος 2012 



 Σα αρχεία βιολογικϊν κεραπειϊν παρζχουν ςτοιχεία που διαφοροποιοφν τουσ 
anti-TNFi παράγοντεσ ωσ προσ τθν μακροχρόνια αποτελεςματικότθτα και τθν 
παραμονι ςτθ κεραπεία 

 

 Δεν υπάρχουν πολλά ςτοιχεία από τα εκνικά αρχεία για τθν αξιολόγθςθ των 
νεοτζρων βιολογικϊν παραγόντων όπωσ abatacept, rituximab, golimumab, 
certolizumab, ι tocilizumab.  

  

 Δθμιουργία τυποποιθμζνων μεκόδων για τθ μζτρθςθ τθσ παραμονισ και 
ςυμμόρφωςθσ τθσ κεραπείασ με βιολογικοφσ παράγοντεσ ςε πλυκθςμιακό 
επίπεδο. 

 

 Καλφτερθ κατανόθςθ των λόγων παραμονισ ςτθ κεραπεία και διαπίςτωςθ των 
λόγων κακιάσ ςυμμόρφωςθσ ϊςτε να αναπτυχκοφν οι κατάλλθλοι μθχανιςμοί για 
τθ παραμονι ςτθ κεραπεία. 

 

Αποτελεςματικότθτα - Διατιρθςθ ςτθ κεραπεία με βιολογικοφσ παραγοντεσ. 
΢υμπεράςματα 

Χεηκερηλο Επηζηεκοληθό Σεκηλάρηο Μσοζθειεηηθώλ Παζήζεωλ, 

Λίκλε Πιαζηήρα, Μάρηηος 2012 



΢υμπεράςματα 

 Δεδομζνα από αρχεία βιολογικϊν κεραπειϊν με μεγάλουσ αρικμοφσ αςκενϊν και ςε 
ρεαλιςτικζσ ςυνκικεσ  ζχουν δείξει ότι οι anti-TNFs αυξάνουν τθν πικανότθτα επίτευξθσ 
κλινικισ φφεςθσ.   
 

 Κάποια αρχεία δείχνουν ότι το ETN και το ADA είναι πιο αποτελεςματικά ζναντι του INF. 
 

 Πολλά αρχεία δείχνουν ότι οι αςκενείσ ςε ΕΣΝ είναι πιο πικανόν να παραμείνουν ςτθ 
κεραπεία ςε ςφγκριςθ με τα mAbs (λόγω αποτελεςματικότθτασ ι και ανεπικφμθτων 
ενεργειϊν). 

 

 Ο τρεισ anti-TNFs φαίνεται να διαφοροποιοφνται ςθμαντικά ωσ προσ τθν κλιμάκωςθ τθσ 
δόςθσ . 

 

 Σο ςυνολικό κόςτοσ κεραπείασ που ςυςχετίηεται με τθν κλιμάκωςθ τθσ δόςθσ είναι πολφ 
υψθλότερο ςε αςκενείσ που λαμβάνουν μονοκλωνικά αντιςϊματα ςε ςφγκριςθ με το ΕΣΝ. 

 
 

Χεηκερηλο Επηζηεκοληθό Σεκηλάρηο Μσοζθειεηηθώλ Παζήζεωλ, 

Λίκλε Πιαζηήρα, Μάρηηος 2012 
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