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Αζθάιεηα 

 Σοβαπέρ ανεπιθύμηηερ  

 Σοβαπέρ λοιμώξειρ  

 Φςμαηίωζη  

 Κακοήθειερ 

 



Σοβαπέρ ανεπιθύμηηερ ενέπγειερ & 

Σοβαπέρ λοιμώξειρ 
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Klareskog. et al. Eular 2008 Abs # THU0124 

10 ρξόληα ENBREL  

10 τρόνια ζσνετούς θεραπείας με ENBREL  
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Ανηι -TNFs & Φςμαηίωζη:  

BSRBR & RATIO Registry 
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Dixon WG et al. Ann Rheum Dis. 2009; epub;  Tubach et al, Arthritis Rheum, 2009, 60: 1884 - 1894  

BSRBR Registry (ΗΝΩΜΔΝΟ ΒΑ΢ΙΛΔΙΟ) RATIO Registry (ΓΑΛΛΙΑ) 
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BSRBR & BIOBADASER Registry 
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ETN INF ADA 

Λνηκώμεηο ηνπ θαηωηέξνπ 

αλαπλεπζηηθνύ ζπζηήκαηνο 

Dixon et al Rheumatology 2008; 47 (Suppl 2): ii47, Abstract 157, Carmona L. et al. Arthritis Research & Therapy. 8:R72, 2006 

BSRBR Registry (ΗΝΩΜΔΝΟ ΒΑ΢ΙΛΔΙΟ) BIOBADASER Registry (Ι΢ΠΑΝΙΑ) 
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Anti-TNFs & κίνδςνορ κακοήθειαρ:  

ARTIS Registry 

Askling et al. Ann Rheum Dis 2009;60:3180-3189 
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΢ρεηηθόο θίλδπλνο εκθάληζεο θαξθίλνπ ζε αζζ. κε βηνινγηθή ζεξαπεία 

ζπγθξηηηθά κε αζζ. πνπ δελ έρνπλ ιάβεη πνηέ βηνινγηθή ζεξαπεία 

p=0.0027 

p=0.034 



Έμμεζη ζύγκπιζη ηηρ αζθάλειαρ διαθόπων 

βιολογικών παπαγόνηων 

Singh JA, et al. CMAJ 2009 



Registries πος δείσνοςν ςπεποσή ηος 

ENBREL ένανηι ηων μονοκλωνικών 

ανηιζωμάηων ζε θέμαηα αζθάλειαρ 

 Φπκαηίωζε 
 2005 ARTIS Less TB than mAbs 

 2008 BSRBR Less TB than mAbs 

 2008 RATIO Less TB than mAbs 

 Λνηκώμεηο 
 2006 BIOBADASER Less infections than mAbs 

 2008 BSRBR Lower rate of serious LRT infections than mAbs 

 2008 BIOBADASER Less herpes reactivation than mAbs 

 2008 US Registry Less granulomatous infections than infliximab 

 2009 RABBIT Less herpes reactivation than mAbs 

 Καθνήζεηεο 
 2006 US Registry Less lymphoma and Hodgkin and non-Hodgkin 

 2008 RATIO Less lymphoma than mAbs 

 2009 ARTIS Less malignancy than mAbs 

Askling et al. Arthritis & Rheumatism. 2005;52:1986-1992; Dixon WG et al. Ann Rheum Dis. 2009; epub;  Tubach et al, Arthritis Rheum, 2009, 60: 1884 – 1894;  

Dixon et al Rheumatology 2008; 47 (Suppl 2): ii47, Abstract 157, Carmona L. et al. Arthritis Research & Therapy. 8:R72, 2006; Curtis JR et al. Arthritis & Rheum  

2007;56:4226-4227; Wallis RS, Lancet Infect Dis 2008;8: 601–11; Strangfeld, JAMA. 2009; 301:737-744; Perez-Zafrilla,Ann Rheum Dis 2008;67(Suppl II):327; 

Raychaudhauri. et al. Autoimmunity Review. 9:67-81, 2009; Keystone et al. J Rheum 2005;32 Suppl 74:8-12; Askling et al. Ann Rheum Dis 2009;60:3180-3189 

Mariette X et al. Ann Rheum Dis 2009 (e-pub) 

 



Απνηειεζκαηηθόηεηα 

 Μακποσπόνια αποηελεζμαηικόηηηα 

 Γιαηήπηζη ζηη θεπαπεία 



Μακροτρόνια αποηελεζμαηικόηηηα με 

Etanercept 

Weinblatt et al. ACR 2008; Abstract # 1007 



Ποζοζηά διαηήρηζης ηων anti-TNFs ζε  

αζθενείς με ΡΑ:  

LOHREN & DANBIO Registry 

# αζζελώλ ζε θάζε anti-TNF: INF = 519, ADA = 303, ETN = 242 

Marchesoni et al. Ann. NY Acad. Sci 2009;1173:837; Hetland et al. Arthritis & Rheumatism 2010;22-32 

*p=0.027 ETN vs ADA & INF 

# αζζελώλ ζε θάζε anti-TNF: INF = 1134, ADA = 675, ETN = 517 

LOHREN Registry (ΙΣΑΛΙΑ) DANBIO Registry (ΓΑΝΙΑ) 



Ποζοζηά διαηήρηζης ηων anti-TNFs ζε  

αζθενείς με ΡΑ:  

DREAM & SCQM Registry 

Kievet et al. ARD 2008;67:1229-1234; Pan SM et al. Arthritis & Rheumatism 2009;61:560-568 

Infliximab was associated with significantly higher discontinuation rates compared to etanercept and adalimumab 

DREAM Registry (ΟΛΛΑΝΓΙΑ) SCQM Registry (ΔΛΒΔΣΙΑ) 



Registries ποσ δείτνοσν σπεροτή ηοσ etanercept 

ένανηι ζηα μονοκλωνικά ανηιζώμαηα ζηη 

διαηήρηζη ηης θεραπείας 

 Γηαηήξεζε ηεο ζεξαπείαο κε Anti-TNFs 
 2006 BIOBADASER Less discontinuation than mAbs 

 2006 STURE Better retention than mAbs 

 2006 SSGAT Better survival than infliximab 

 2008 NOR-DMARD Less discontinuation than mAbs 

 2008 DREAM Better survival than mAbs in RA 

 2009 RABBIT Less discontinuation than mAbs 

 2009 ATTRA Better survival than mAbs in RA 

 2009 DANBIO Better survival than mAbs in RA 

 2009 LOHREN Better survival than mAbs in RA 

 Απνηειεζκαηηθόηεηα 
 2006 SCQM Better efficacy in RA than mAbs 

 2008 DREAM Better efficacy in RA than infliximab 

Marchesoni et al. Ann. NY Acad. Sci 2009;1173:837; Hetland et al. Arthritis & Rheumatism 2010;22-32; Kievet et al. ARD 2008;67:1229-1234; Pan SM et 

al. Arthritis & Rheumatism 2009;61:560-568; Gomez-Reino et al. Arth Res & The 2006;8:R29; Heiberg MS et al. Arthritis & Rheumatism 2008;59;234-240 

Strangfeld et al. ARD.Jan 2009 (e-pub); Kristensen et al. Arth Res & The 2006;8:R174; Van Vollenhoven et al. ARD 2006;65(Suppl II):511, SAT0199; 

Pavelka et al. Ann Rheum Dis 2008;67(Suppl II):327 FRI0128; Finckh, et al. ARD 2006 



Μεραληζκόο Γξάζεο 



Το Enbrel διαθέηει διαθοπεηικό μησανιζμό δπάζηρ:  

Aνηι-TNFs & παπαγωγή ηηρ IFN-γ 

Flynn and Chan. Ann Rev. Immunol. 2001;19:93-129; Collins and Kaufmann. Immunology 2001;103:1-9; Schluger. Respir Res. 2001;2:157-163 

Saliu et al. J Infect Dis 2006. Ulrich and Kaufmann. J. Pathol. 2006;208:261-269 

Βηνινγηθέο δξάζεηο ηεο IFN-γ 

Δλεξγνπνηεί ηα καθξνθάγα γηα λα 
παξάγνπλ TNF 

Δθθξάδνπλ TNF ππνδνρέα 

Πξνθαιεί θαγνθπηηάξωζε 

Πξνθαιεί θπηηαξνηνμηθόηεηα 

Δλεξγνπνηεί θύηηαξα ΝΚ 

Γηαηεξεί ην θνθθίωκα (καδί κε TNF) 



Σύγκπιζη Aνηι-TNF Βιολογικών Παπαγόνηων: 

Το Enbrel διαθέηει διαθοπεηικό μησανιζμό δπάζηρ 

Taylor PC. Cur Opi. Phar 2010,10:1-8 



Σύγκπιζη Βιολογικών Παπαγόνηων: 

Το Enbrel διαθέηει διαθοπεηικό μησανιζμό δπάζηρ 

Etanercept 
Inflixi- 

mab 

Adalimu-

mab 

Golimu- 

mab 

Certolizu-

mab 

Tocilizu-

mab 

Rituxi- 

mab 
Abatacept 

Γνκή 

Αλζξώπηλε 

πξωηεϊλε 

ζύληεμεο 

TNFR 

Χηκαηξηθό 

Μνλν-

θιωληθό 

Αληίζωκα 

Μνλν- 

θιωληθό 

Αληίζωκα 

 

Μνλν- 

θιωληθό 

Αληίζωκα 

Μνλν- 

θιωληθό 

Αληίζωκα 

Κιάζκα Fab 

Μνλν- 

θιωληθό 

Αληίζωκα 

Χηκαηξηθό 

Μνλν-

θιωληθό 

Αληίζωκα 

Αλζξώπηλε 

πξωηεϊλε 

ζύληεμεο 

CTLA-4 

Έηνο 

Κπθινθνξίαο 

ΔΔ - ΡΑ 

2000 2000 2003 2009 2009 2009 2006 2007 

΢ηόρνο 

ζύλδεζεο 
TNF TNF TNF TNF TNF IL6R CD20 CD80/86 

Χξ.εκηδωήο 2,9 εκέξεο 
8-9,5 

εκέξεο 
14 εκέξεο 12±3 εκέξεο 14 εκέξεο 8-14 εκέξεο 

20,8 

εκέξεο 
13,1 εκέξεο 

Αληη –

αληηζώκαηα 

(Δμνπδεηεξω-

ηηθά)  

ΟΧΙ ΝΑΙ *2 ΝΑΙ *2 ΝΑΙ 1,2 ΝΑΙ *2 ΝΑΙ1,3 ΟΧΙ4 NAI1 

*Παξνπζία εμνπδεηεξωηηθώλ αληηζωκάηωλ έρεη ζπζρεηηζηεί κε κεηωκέλε αληαπόθξηζε 

¹Ο κηθξόο αξηζκόο αζζελώλ πεξηνξίδεη ηελ ζπζρεηηζηεί κε ηελ αληαπόθξηζε 

²΢πλδπαζκό κε MTX κεηώλεη ηελ εκθάληζε εμνπδεηεξωηηθώλ αληηζωκάηωλ 
3Γελ έρεη καθξνρξόληα δεδνκέλα 
4Παξνπζηα HACA/HACA κπνξεί λα απμήζεη ηεο αιιεξγηθέο αληηδξάζεηο κε ηελ έγρπζε άιιωλ αληηζωκάηωλ ε rituximab  

Enbrel SmPC 2009; Remicade SmPC 2010; Humira SmPC 2010; Simponi SmPC 2010; Cimzia SmPC 2009; RoActemra SmPC 2009; MabThera SmPC 2010; 

Orencia SmPC 2010 



Δπραξηζηώ 


