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ύγκρουςη ςυμφερόντων 

• Για αυτι τθν ομιλία, τιμθτικι αμοιβι από τθν MSD 

• Εκπαιδευτικζσ-ερευνθτικζσ-ςυμβουλευτικζσ επιχορθγιςεισ τθν τελευταία 
διετία: 

• MSD, Roche, Abbvie 



Σι εύναι παραμονό ςτη θεραπεύα; 

Παραμονι ςτθ κεραπεία:  “Η διάρκεια  λιψθσ τθσ κεραπείασ 
από τθν ζναρξθ μζχρι τθ διακοπι τθσ”  

Figure adapted from: Cramer JA et al. Medication compliance and persistence: terminology and definitions, Value Health. 2008 Jan-Feb;11(1):44-7. 
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• Επιτρεπτό όριο θμερϊν: Ο αρικμόσ των θμερϊν ανάμεςα ςε δφο εκπλθρϊςεισ 
ςυνταγϊν, που ορίηεται ανά μελζτθ  



Η παραμονό εύναι διαφορετικό από τη 
ςυμμόρφωςη 

Έναρξθ τθσ κεραπείασ ι 
τθσ παρατιρθςθσ 

Τερματιςμόσ τθσ κεραπείασ ι 
τθσ παρατιρθςθσ 

Χρόνοσ λιψθσ τθσ κεραπείασ 
(χωρίσ να ξεπεραςτεί το επιτρεπτό όριο) 

Παραμονι 
(persistence) 

Έναρξθ τθσ κεραπείασ ι 
τθσ παρατιρθςθσ 

Τερματιςμόσ τθσ κεραπείασ ι 
τθσ παρατιρθςθσ 

% δόςεων που λιφκθκαν 
όπωσ ςυνταγογραφικθκε 

υμμόρφωςθ 
(adherence) 

Figure adapted from: Cramer JA et al. Medication compliance and persistence: terminology and definitions, Value Health. 2008 Jan-Feb;11(1):44-7. 



Η παραμονό ςτη θεραπεύα και 
ςυμμόρφωςη εύναι ςτενϊ ςυνδεδεμϋνεσ 

• Η παραμονι ςτθ κεραπεία εξαρτάται από:1,2 

• Αποτελεςματικότθτα του φαρμάκου 

• Προφίλ αςφάλειασ του φαρμάκου 

• υμμόρφωςθ  

• Εμπειρία και επικυμίεσ του αςκενι 

1. Degli Esposti L et al, ClinicoEconomics and Outcomes Research 2014:6 401–407; 2. Martinez-Santana V et al, Patient Preference and Adherence 2013:7 719–727 



Η παραμονό ςτη θεραπεύα μετρϊται με την 
επιβύωςη του φαρμϊκου (drug survival) 

• Επιβίωςθ του φαρμάκου μετρά το χρόνο που ζνασ αςκενισ ςυνεχίηει να 

λαμβάνει τθν ίδια κεραπεία 

• Απεικονίηεται με καμπφλεσ Kaplan-Meier  
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Cramer JA et al. Medication compliance and persistence: terminology and definitions, Value Health. 2008 Jan-Feb;11(1):44-7. 



Η θεραπεύα των ρευματικών νοςημϊτων 
ςτοχεύει ςτην μακροχρόνια ύφεςη και 
προςταςύα από την εξϋλιξη τησ νόςου 

* Ρευματοειδισ αρκρίτιδα, Αγκυλοποιθτικι ςπονδυλαρκρίτιδα,  Περιφερικι αρκρίτιδα, Ψωριαςικι αρκρίτιδα 

de Wit MPT, Smolen JS, Gossec L, et al. Ann Rheum Dis (2011). doi: 10.1136/ard.2010.146662; Smolen JS, et al. Ann Rheum Dis 2014;73:6–16. 
doi:10.1136/annrheumdis-2013-203419; Smolen JS. Ann Rheum Dis. 2016 Jan;75(1):3-15. 
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τα χρόνια νοςόματα η παραμονό ςτη θεραπεύα 
αντανακλϊ το μακροχρόνιο κλινικό όφελοσ και 
την αςφϊλειϊ τησ ςτην κλινικό πρϊξη1,2 

• Ο αςκενισ κα ςυνεχίςει να λαμβάνει τθ κεραπεία1,3  

• όςο αιςκάνεται όφελοσ 

• όςο οι ανεπικφμθτεσ ενζργειεσ δεν είναι ιδιαίτερα ςοβαρζσ 

• αν το δοςολογικό ςχιμα τον βολεφει, ι θ εμπειρία χοριγθςθσ 
δεν τον ενοχλεί 

 

1. Fisher A et al, PLoS ONE 9(8): e105193. doi:10.1371/journal.pone.0105193; 2. Degli Esposti L et al, ClinicoEconomics and Outcomes Research 2014:6 
401–407; 3. Bolge SC et al. Patient Prefer Adherence. 2015;9:121–131  



Ποιεσ πηγϋσ χρηςιμοποιούμε; 

Observational studiesObservational studies

RegistriesRegistries

Data bases 

Long Term 
Extension Studies 

Randomized 
Control Trials 



Σι ςημαύνει παραμονό ςτη θεραπεύα για 
τον κλινικό γιατρό; 

• Οι αςκενείσ που παρζμειναν ςτθν κεραπεία ςυγκριτικά 
με αυτοφσ που δεν παρζμειναν είχαν1: 

• Μεγαλφτερθ βελτίωςθ ςτθν ενεργότθτα τθσ νόςου 

• Τψθλότερα ποςοςτά φφεςθσ 

• Μικρότερθ πρόοδο τθσ νόςου 

• Μεγαλφτερθ βελτίωςθ ςτθν λειτουργικότθτά τουσ 

• Τψθλότερθ ποιότθτα ηωισ 

 

1.Pascual-Ramos V. et al, Arthritis Research & Therapy 2009;11 



Η παραμονό ςτη θεραπεύα ςυνδϋεται με 
μεγαλύτερη μεύωςη τησ ενεργότητασ τησ νόςου 

Pascual-Ramos V. et al, Arthritis Research & Therapy 2009;11(1):R26 



Η παραμονό ςτη θεραπεύα ςυνδϋεται με 
παρατεταμϋνη ύφεςη 
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Η παραμονό ςτη θεραπεύα ςυνδϋεται με 
καλύτερη λειτουργικότητα… 

…και μικρότερθ πρόοδο των 
αρκρικϊν καταςτροφϊν 

Pascual-Ramos V. et al, Arthritis Research & Therapy 2009;11(1):R26 



Η παραμονι ιταν ο ιςχυρότεροσ 
προγνωςτικόσ δείκτθσ για τθν 
ζκβαςθ τθσ κεραπείασ (PROs)  
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Contreras-Yáñez I. et al, Clinical and Experimental Rheumatology 2010;28:748-751  

Μθ παραμονι: διακοπι των DMARDs για≥7 ςυνεχόμενεσ θμζρεσ. 
PROs: RADAI, SF-36,HAQ,patient’s VAS,morning stiffeness, fatigue) 

 

Η παραμονό ςτη θεραπεύα ςυνδϋεται με 
μεγαλύτερη βελτύωςη τησ ποιότητασ ζωόσ  



Περιςςότερο από 30% των 
αςκενϊν κα διακόψουν τον 1ο 

αντι TNF παράγοντα λόγω 
απϊλειασ ανταπόκριςθσ ι 

ανεπικφμθτθσ ενζργειασ ςτο 1ο 
ζτοσ 

Οι περιςςότεροι 
ρευματολόγοι κα 

δοκιμάςουν ζνα δεφτερο 
αντι-TNF παράγοντα όταν 

ο πρϊτοσ αποτφχει 

Rendas-Baum R et al. Arthritis Res Ther. 2011;13:R25; Bolge SC et al. Patient Prefer Adherence. 2015;9:121–131.; Ciurea et al. Arthritis Research & 
Therapy (2016) 18:71; Hyrich et al. Arthritis Rheum  2007;56:13-20; Rashid N. et al, JME: 2016;dx.doi.org/10.3111/13696998.2016.1142448;, Gulyas K 
et al, Eur J Health Econ (2014) 15 (Suppl 1):S93–S100; Lie E et al, Ann Rheum Dis 2011;70:157–163. doi:10.1136/ard.2010.131797 

Σι ςυμβαύνει ςτην κλινικό πρϊξη με 
τουσ αντι-TNF; 



Παραμονό με τουσ αντι-TNF 
παρϊγοντεσ 



Παρόμοια διϊμεςη παραμονό και κύνδυνοσ 
διακοπόσ ανϊμεςα ςτουσ 3 πρώτουσ αντι-TNF 

• 2,923 αςκενείσ, δεδομζνα από 4 διοικθτικζσ υγειονομικζσ 
βάςεισ 

 

• Παρόμοια διάμεςθ παραμονι ςε ζτθ (95% confidence 
interval) με 

• etanercept 3.8 (3.3–4.3) 

• Infliximab 3.7 (2.9–4.9) 

• adalimumab 3.3 (2.6–4.1)  

 

• Παρόμοιοσ κίνδυνοσ διακοπισ :  

• Σο hazard ratio (95% confidence interval) ιταν: 

• 0.98 (0.85– 1.13) infliximab vs. etanercept 

• 0.95 (0.78–1.15) infliximab vs. adalimumab  

• 1.04 (0.88–1.22) adalimumab vs. etanercept 
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PLoS One. 2014 Aug 20;9(8):e105193 



Περιςςότερο από το 50% των αςθενών με 
ΡΑ ϋχει διακόψει τη θεραπεύα ςτα 5 ϋτη 

PLoS One. 2014 Aug 20;9(8):e105193 





Λιγότερο από 40% των αςθενών με 
ΨΑ ςυνεχύζει τη θεραπεύα ςτα 4 ϋτη 



Παραμονό ςτη θεραπεύα με τον 1ο αντι-
TNFα τον 1ο χρόνο ςε αςθενεύσ με Α 

Adv Ther. 2012; 29(8):664–674 





Lyu R et al. Rheumatology 2015;DOI 10.1007/s00296-015-3348-4 

     «Βελτίωςθ τθσ παραμονισ ςτθν κεραπεία, 
μπορεί να βελτιϊςει τθν ζκβαςθ των αςκενϊν»  

Η παραμονό ςτουσ 12 μόνεσ θεραπεύασ ςε 
“naïve” αςθενεύσ που ϋλαβαν υποδόριο 
παρϊγοντα εύναι χαμηλό 



Γιατύ οι αςθενεύσ διακόπτουν τη 
θεραπεύα; 

• Ερωτθματολόγιο με υποβοθκοφμενεσ ερωτιςεισ 
ζδειξε: 

• Φτωχι αποτελεςματικότθτα (40.8%) 

• Φτωχι εμπειρία χοριγθςθσ (18.4%) 

• Κόςτοσ/κάλυψθ από αςφαλιςτικό φορζα (12.0%) 

• Αςφάλεια (11.6%) 

• Υφεςθ (7.2%) 

• Άλλο (10.0%) 

Έρευνα ςε 250 αςκενείσ για τθν αξιολόγθςθ των αίτιων διακοπισ SC TNF αναςτολζων τουσ 
τελευταίουσ 12 μινεσ (52% διζκοψαν τθ κεραπεία τουσ και ςτθ ςυνζχεια ζκαναν αλλαγι 
κεραπείασ.  

1. Wen H et al. Int J Rheum Dis. 2012;15:380–389; 2. Bolge SC et al. Patient Prefer Adherence. 2015;9:121–131 



Περιςςότερο από 30% των 
αςκενϊν κα διακόψουν τον 1ο 

αντι TNF παράγοντα λόγω 
απϊλειασ ανταπόκριςθσ ι 

ανεπικφμθτθσ ενζργειασ ςτο 1ο 
ζτοσ 

Οι περιςςότεροι 
ρευματολόγοι κα 
δοκιμάςουν ζνα 

δεφτερο βιολογικό 
παράγοντα 

Rendas-Baum R et al. Arthritis Res Ther. 2011;13:R25; Bolge SC et al. Patient Prefer Adherence. 2015;9:121–131.; Ciurea et al. Arthritis Research & 
Therapy (2016) 18:71; Hyrich et al. Arthritis Rheum  2007;56:13-20; Rashid N. et al, JME: 2016;dx.doi.org/10.3111/13696998.2016.1142448;, Gulyas K 
et al, Eur J Health Econ (2014) 15 (Suppl 1):S93–S100; Lie E et al, Ann Rheum Dis 2011;70:157–163. doi:10.1136/ard.2010.131797 

Όταν η θεραπεύα αποτυγχϊνει 



Σο switch ςυνδϋεται με χαμηλότερη 
ανταπόκριςη και παραμονό του 
επόμενου βιολογικού παρϊγοντα, 
και επομϋνωσ μικρότερη επιτυχύα 
τησ θεραπεύασ 

Markenson J et al, J Rheumatol 2011;38;1273-1281; Glintborg B et al, ARTHRITIS & RHEUMATISM Vol. 65, No. 5, May 2013, pp 1213–1223; Glintborg B 
et al, Ann Rheum Dis 2013;72:1149–1155. doi:10.1136/annrheumdis-2012-201933 



Η κλινικό ανταπόκριςη μειώνεται όςο αυξϊνεται 
ο αριθμόσ των προηγούμενων βιολογικών 
παραγόντων ςτη ΡΑ 

1. Rendas-Baum R et al. Arthritis Res Ther. 2011;13:R25. 
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ACR20 response at week 14 was: 

• 33.1% in the placebo plus methotrexate group,  

• 44.4% (p = 0.059) in the golimumab 100 mg plus 

placebo group 

• 55.1% (p = 0.001) in the golimumab 50 mg plus 

methotrexate group  

• 56.2% (p<0.001) in the golimumab 100 mg plus 

methotrexate group.  
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ACR20 response at week 14 was: 

• 28 (18%) patients on placebo,  

• 54 (35%) patients on 50 mg golimumab 

(odds ratio 2.5 [95% CI 1.5-4.2], p=0.0006),  

• 58 (38%) patients on 100 mg golimumab (2.8 

[1.6-4.7], p=0.0001)  

• achieved ACR20 at week 14 
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Η κλινικό ανταπόκριςη μειώνεται όςο 
αυξϊνεται ο αριθμόσ των προηγούμενων 
βιολογικών παραγόντων ςτην ΨΑ 
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Η κλινικό ανταπόκριςη μειώνεται όςο 
αυξϊνεται ο αριθμόσ των προηγούμενων 
βιολογικών παραγόντων ςτην Α 
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Glintborg B et al, Ann Rheum Dis 2013;72:1149–1155. doi:10.1136/annrheumdis-2012-201933 



Ο χρόνοσ παραμονόσ ςτη θεραπεύα μειώνεται όςο 
αυξϊνεται ο αριθμόσ των προηγούμενων 
βιολογικών παραγόντων ςτη ΡΑ 

Πρϊτθ γραμμι Δεφτερθ γραμμι 

Markenson J et al, The Journal of Rheumatology 2011; 38:7; doi:10.3899/jrheum.101142 



Ο χρόνοσ παραμονόσ ςτη θεραπεύα μειώνεται όςο 
αυξϊνεται ο αριθμόσ των προηγούμενων 
βιολογικών παραγόντων 

ΨΑ 

Kristensen, et al: The Journal of Rheumatology 2016; 43:1; doi:10.3899/jrheum.150744 



Ο χρόνοσ παραμονόσ ςτη θεραπεύα μειώνεται όςο 
αυξϊνεται ο αριθμόσ των προηγούμενων 
βιολογικών παραγόντων 

Lie E et al, Ann Rheum Dis 2011;70:157–163 

Α 



Smolen JS and Aletaha D. Nat Rev Rheumatol. 2015. 



Τπόθεςη Α: Σα βαςικϊ χαρακτηριςτικϊ τησ 
νόςου εύναι εμπεδωμϋνα από την αρχό 
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Arthritis Rheumatol. 2016;68:779-88 

Τπόθεςη Β: Η νόςοσ ςυνεχύζει να εξελύςςεται 
παθοφυςιολογικϊ και μετϊ την πλόρη κλινικό 
εκδόλωςη 



• Μιπωσ θ επιτυχισ καταςτολι τθσ φλεγμονϊδουσ επεξεργαςίασ 

ζγκαιρα, αποτελεςματικά και ςτακερά επιτρζπει τθν ανάςχεςθ 

τθσ νόςου; 

•  Μιπωσ το «παράκυρο ευκαιρίασ» δεν υπάρχει μόνο ςτθν αρχι, 

αλλά όςο ο χρόνοσ προχωρά τόςο μασ «βγάηει» ςε λιγότερο 

ιδανικζσ εκβάςεισ (φφεςθ χωρίσ φάρμακα→ φφεςθ με 

φάρμακα→χαμθλι ενεργότθτα→ενεργότθτα) 



Η θεραπεύα των ρευματικών νοςημϊτων 
ςτοχεύει ςτην μακροχρόνια ύφεςη και 
προςταςύα από την εξϋλιξη τησ νόςου 

* Ρευματοειδισ αρκρίτιδα, Αγκυλοποιθτικι ςπονδυλαρκρίτιδα,  Περιφερικι αρκρίτιδα, Ψωριαςικι αρκρίτιδα 

de Wit MPT, Smolen JS, Gossec L, et al. Ann Rheum Dis (2011). doi: 10.1136/ard.2010.146662; Smolen JS, et al. Ann Rheum Dis 2014;73:6–16. 
doi:10.1136/annrheumdis-2013-203419; Smolen JS. Ann Rheum Dis. 2016 Jan;75(1):3-15. 
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Εναλλακτικόσ ςτόχοσ 

Προςκόλλθςθ 

Παραμονι 



H παραμονό ςτον πρώτο βιολογικό 
εύναι ςημαντικό; 

• Η παραμονι ςτθ κεραπεία αντανακλά τθν αποτελεςματικότθτα τθσ 
κεραπείασ ςτθν κακθμζρα κλινικι πράξθ 

• Η παραμονι ςτθ κεραπεία οδθγεί ςε υψθλότερθ ποιότθτα ηωισ του 
αςκενι 

• Η παραμονι ςτθ κεραπεία ςυνδζεται με μικρότερθ χριςθ πόρων 
υγείασ 

1. Degli Esposti L et al, ClinicoEconomics and Outcomes Research 2014:6; 2. Tang B et al, Clinical Therapeutics/Volume 30, Number 7, 2008 



Η επιλογή της πρώτης θεραπείας αποκτά 

ιδιαίτερη σημασία 

Οι ασθενείς μπορούν να 

ωφεληθούν περισσότερο 

από μία συνεχιζόμενη 

θεραπεία 

Pascual-Ramos V. et al, Arthritis Research & Therapy 2009;11; Lyu R et al. Rheumatology 2015;DOI 10.1007/s00296-015-3348-4 
 


