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Δμέιημε ηνπ ζεξαπεπηηθνύ ηνπίνπ ζηε ΡΑ 

CsA=θπθινζπνξίλε Α, DMARD=ηξνπνπνηεηηθό ηεο λόζνπ αληηξξεπκαηηθό θάξκαθν, GC=γιπθνθνξηηθνεηδέο, IL-6=ηληεξιεπθίλε-6, JAK=θηλάζε Janus, 
MTX=κεζνηξεμάηε, ΡΑ=ξεπκαηνεηδήο αξζξίηηδα, TNFi=αλαζηνιέαο ηνπ παξάγνληα λέθξσζεο όγθσλ.  

1. Smolen JS, et al. Nat Rev Drug Discov. 2003;2:473-488. 2. Scott DL, et al. Lancet. 2010;376:1094-1108. 3. Weinblatt ME. Trans Am Clin Climatol Assoc. 2013;124:16-25. 4. XELJANZ 

[summary of product characteristics]. Kent, UK: Pfizer Limited; February 2018. 5. Olumiant (baricitinib) [summary of product characteristics]. Utrecht, the Netherlands: Eli Lilly Nederland 

B.V. 2017. 6. Orencia [summary of product characteristics]. Uxbridge, UK: Bristol-Myers Squibb Pharma EEIG. 2017. 7. MabThera [summary of product characteristics]. Welwyn Garden 

City, UK: Roche Registration Limited. 2018. 8. RoActemra [summary of product characteristics]. Welwyn Garden City, UK: Roche Registration Limited. 2017. 9. Kevzara [summary of 

product characteristics]. Paris, France: Sanofi-Aventis Groupe. 2017. 10. EMA. Kevzara (sarilumab). Available at: 

http://www.ema.europa.eu/ema/index.jsp?curl=pages/medicines/human/medicines/004254/human_med_002114.jsp&mid=WC0b01ac058001d124. Accessed 15 May 2018. 

 
 

2017 2000s 1990s 1980s 1970s 1960s 1950s 1940s 1930s 1920s 

Άιαηα 

ρξπζνύ1 

΢νπιθαζαιαδίλε1 

Γεύηεξν ζπρλόηεξν 

DMARD ζηελ Δπξώπε 

έσο ηε δεθαεηία ηνπ 1990 

GC1,2 

Αλζεινλνζηαθά1 D-πεληθηιιακίλε1 

MTX1,3 

Έγηλε ε 

θαζηεξσκέλε 

ζεξαπεία 

CsA1 Λεθινπλνκίδε1 

Βηνινγηθέο 

ζεξαπείεο1 

TNFi 

Οη ζεξαπείεο ηεο ΡΑ έρνπλ εμειηρζεί πνιύ θαηά ηνλ ηειεπηαίν αηώλα1,2 



MTX 

ΑΠΧΛΔΙΑ 

ΑΠΟΚΡΙ΢Η΢ 

΢ΣΗ MTX 

MTX + ΒΙΟΛΟΓΙΚΟ΢ 

ΠΑΡΑΓΟΝΣΑ΢ 

 
1νο ΢ΣΟΥΟ΢ 

ΑΠΟΣΔΛΔ΢ΜΑΣΙΚΗ 

ΜΟΝΟΘΔΡΑΠΔΙΑ 
Τπνβέιηηζηεο εθβάζεηο ζηε 

κνλνζεξαπεία κε βηνινγηθό 

παξάγνληα ζε 8%-41% ησλ 

αζζελώλ (πξαγκαηηθή θιηληθή 

πξαθηηθή)1-6† 

  

ΜΗ ΑΝΟΥΗ ΢ΣΗ MTX 

AE ΢ΣΗ MTX 

ΠΡΟΣΙΜΗ΢ΔΙ΢ Α΢ΘΔΝΟΤ΢  
• Σαρεία δξάζε7 

• Μείσζε θόπσζεο θαη πόλνπ8 

• Δύθνιε ρνξήγεζε9 

• Ληγόηεξα θάξκαθα9 

 

2νο ΢ΣΟΥΟ΢ 
ΘΔΡΑΠΔΙΑ ΣΑΥΔΙΑ΢ 

ΒΔΛΣΙΧ΢Η΢ PRO 

 

 

3νο ΢ΣΟΥΟ΢ 
ΑΠΌ ΣΟΤ ΢ΣΟΜΑΣΟ΢ 

ΥΟΡΗΓΟΤΜΔΝΔ΢ 

ΘΔΡΑΠΔΙΔ΢ 

 

ΑΠΧΛΔΙΑ ΑΠΟΚΡΙ΢Η΢ 

ΒΙΟΛΟΓΙΚΗ΢ ΘΔΡΑΠΔΙΑ΢ 

ΑΛΛΑΓΗ ΒΙΟΛΟΓΙΚΗ΢ 

ΘΔΡΑΠΔΙΑ΢ 

 

4νο ΢ΣΟΥΟ΢ 

ΑΛΛΟ΢ MoA 

Ο αξηζκόο ησλ πξνεγνύκελσλ εθζέζεσλ ζε TNFi 

κεηώλεη ηελ απνηειεζκαηηθόηεηα ησλ TNFi10 

   
Οη θαηεπζπληήξηεο νδεγίεο ηεο EULAR δειώλνπλ όηη ε ζεξαπεία ηεο ΡΑ πξέπεη λα βαζίδεηαη ζε κηα θνηλή απόθαζε αλάκεζα ζηνλ αζζελή θαη ηνλ 

ξεπκαηνιόγν, κε ζθνπό ηελ επίηεπμε ησλ πξνζαλαηνιηζκέλσλ ζηνλ αζζελή ζηόρσλ ηεο ζεξαπείαο.11 †Μεηξώα ηεο Δ.Δ.. 
MoA=κεραληζκόο δξάζεο, MTX=κεζνηξεμάηε, PRO=αλαθεξόκελε από ηνλ αζζελή έθβαζε, ΡΑ=ξεπκαηνεηδήο αξζξίηηδα, TNFi=αλαζηνιέαο ηνπ παξάγνληα λέθξσζεο όγθσλ. 

1. Heiberg MS, et al. Arth Care Res. 2008;59(2):234-240. 2. Soliman MM, et al. Ann Rheum Dis. 2011;70(4):583-589. 3. Askling J, et al. Ann Rheum Dis. 2007;66;1339-1344. 4. 

Filipinni M, et al. Biomed Res Int. 2014;2014:416892. 5. Gabay C, et al. Rheumatology (Oxford). 2015;54(9):1664-1672. 6. Jørgensen TS, et al. Rheumatology (Oxford). 

2015;54:2156-2165. 7. Strand V, et al. J Rheumatol. 2015;42(11):2046-2054. 8. Walsh DA and McWilliams DF. Nat Rev Rheumatol. 2014;10(10):581-592. 9. Louder AM, et al. Am 

Health Drug Benefits. 2016;9(2):84-93. 10. Rendas-Baum R, et al. Arthritis Res Ther. 2011;13:R25. 11. Smolen JS, et al. Ann Rheum Dis. 2017;76(6):960-977. 

Αθάιππηεο αλάγθεο ζηελ ηξέρνπζα ζεξαπεία ηεο ΡΑ 



 

Δμέιημε ηνπ ζεξαπεπηηθνύ ηνπίνπ ζηε ΡΑ 

CsA=θπθινζπνξίλε Α, DMARD=ηξνπνπνηεηηθό ηεο λόζνπ αληηξξεπκαηηθό θάξκαθν, GC=γιπθνθνξηηθνεηδέο, IL-6=ηληεξιεπθίλε-6, JAK=θηλάζε Janus, 
MTX=κεζνηξεμάηε, ΡΑ=ξεπκαηνεηδήο αξζξίηηδα, TNFi=αλαζηνιέαο ηνπ παξάγνληα λέθξσζεο όγθσλ.  
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B.V. 2017. 6. Orencia [summary of product characteristics]. Uxbridge, UK: Bristol-Myers Squibb Pharma EEIG. 2017. 7. MabThera [summary of product characteristics]. Welwyn Garden 

City, UK: Roche Registration Limited. 2018. 8. RoActemra [summary of product characteristics]. Welwyn Garden City, UK: Roche Registration Limited. 2017. 9. Kevzara [summary of 

product characteristics]. Paris, France: Sanofi-Aventis Groupe. 2017. 10. EMA. Kevzara (sarilumab). Available at: 

http://www.ema.europa.eu/ema/index.jsp?curl=pages/medicines/human/medicines/004254/human_med_002114.jsp&mid=WC0b01ac058001d124. Accessed 15 May 2018. 
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΢νπιθαζαιαδίλε1 

Γεύηεξν ζπρλόηεξν 

DMARD ζηελ Δπξώπε 

έσο ηε δεθαεηία ηνπ 1990 

GC1,2 

Αλζεινλνζηαθά1 D-πεληθηιιακίλε1 

MTX1,3 

Έγηλε ε 

θαζηεξσκέλε 

ζεξαπεία 

CsA1 Λεθινπλνκίδε1 

Βηνινγηθέο 

ζεξαπείεο1 

TNFi 

Οη ζεξαπείεο ηεο ΡΑ έρνπλ εμειηρζεί πνιύ θαηά ηνλ ηειεπηαίν αηώλα1,2 

Βηνινγηθέο ζεξαπείεο6-10 

Με TNFi 

• ΢πλδηέγεξζε Σ-θπηηάξσλ 

(abatacept) 

• Μείσζε Β-θπηηάξσλ 

(rituximab) 

• Αλαζηνιή ηεο IL-6 

(tocilizumab, sarilumab) 

Αλαζηνιείο  

JAK4,5 



 

 

 

 

 

                                             

 

 

                                        

΢πζηάζεηο ζεξαπείαο γηα ηα tsDMARD ζηε ΡΑ 
(ACR 2015, EULAR 2016)1,2 

ACR=Ακεξηθαληθό Κνιέγην Ρεπκαηνινγίαο, bDMARD=βηνινγηθό ηξνπνπνηεηηθό ηεο λόζνπ αληηξξεπκαηηθό θάξκαθν, csDMARD=ζπκβαηηθό ζπλζεηηθό ηξνπνπνηεηηθό 

ηεο λόζνπ αληηξξεπκαηηθό θάξκαθν, EULAR=Δπξσπατθή Έλσζε θαηά ηνπ Ρεπκαηηζκνύ, IL=ηληεξιεπθίλε, JAK=θηλάζε Janus, ΡΑ=ξεπκαηνεηδήο αξζξίηηδα, 

TNFi=αλαζηνιέαο ηνπ παξάγνληα λέθξσζεο όγθσλ, tsDMARD=ζηνρεπκέλν ζπλζεηηθό ηξνπνπνηεηηθό ηεο λόζνπ αληηξξεπκαηηθό θάξκαθν.  

 

1. Smolen JS, et al. Ann Rheum Dis. 2017;76(6):960-977. 2. Singh JA, et al. Arthritis Rheum. 2016;68(1):1-26. 

Δάλ ν ζηόρνο ηεο ζεξαπείαο δελ επηηεπρζεί κε ηελ πξώηε ζηξαηεγηθή κε csDMARD, όηαλ ππάξρνπλ παξάγνληεο 

πησρήο πξόγλσζεο, ζα πξέπεη λα εμεηαζηεί ε πξνζζήθε ελόο bDMARD ή ελόο tsDMARD – ε έλαξμε κε bDMARD 

είλαη ζύκθσλε κε ηελ ηξέρνπζα πξαθηηθή (LoE=5, SoR=D)    

8 

Σα bDMARD θαη tsDMARD ζα πξέπεη λα ζπλδπάδνληαη κε έλα csDMARD – ζηνπο αζζελείο πνπ δελ κπνξνύλ λα 

ρξεζηκνπνηήζνπλ csDMARD σο ζπγρνξεγνύκελν θάξκαθν, νη αλαζηνιείο ηεο IL-6 θαη ηα tsDMARD ελδέρεηαη λα 

έρνπλ νξηζκέλα πιενλεθηήκαηα ζε ζύγθξηζε κε άιια bDMARD. 

9 

Δάλ έλα bDMARD ή tsDMARD έρεη απνηύρεη, ζα πξέπεη λα εμεηαζηεί ε ζεξαπεία κε άιιν bDMARD ή tsDMARD – 

εάλ κηα ζεξαπεία κε TNFi έρεη απνηύρεη, νη αζζελείο κπνξνύλ λα ιάβνπλ άιινλ TNFi ή έλαλ παξάγνληα κε άιιν 

κεραληζκό δξάζεο. 

10 

Δπηθαηξνπνίεζε EULAR 20161 

 Μεηά από απνηπρία csDMARD 

Μνλνζεξαπεία  

Μεηά από απνηπρία bDMARD 



   ΢ύληνκε επηζθόπεζε ηνπ πξνγξάκκαηνο κειεηώλ θάζεο 3/4 ηεο 
ηνθαζηηηλίκπεο  

  Απνηειεζκαηηθόηεηα ηνπ tofacitinib ζε αζζελείο κε αλεπαξθή αληαπόθξηζε ζηα 

DMARD θαη ζηε κεζνηξεμάηε 

 Απνηειεζκαηηθόηεηα ηνπ tofacitinib ζε αζζελείο κε αλεπαξθή αληαπόθξηζε ζηα 
bDMARD 

 Γηαηεξεζε ηεο απνηειεζκαηηθόηεηαο  ηνπ tofactitinib 

 Πξόγξακκα κειεηώλ καθξνρξόληαο επέθηαζεο (LTE) ηνπ tofacitinib 

 Καζεκεξηλή θιηληθή πξαθηηθή (αξρεία αζζελώλ) 

 Απνηειεζκαηηθόηεηα ηνπ tofacitinib 

 Αζθάιεηα ηνπ tofacitinib 



Δπηζθόπεζε ηνπ πξνγξάκκαηνο 
κειεηώλ θάζεο 3/4 ηεο 
ηνθαζηηηλίκπεο 

8 



΢ηηο κειέηεο Φάζεο 3/4 ηεο ηνθαζηηηλίκπεο κειεηήζεθε έλα κεγάιν 
εύξνο αζζελώλ κε δηαθνξεηηθό ππόβαζξν 

Η ηνθαζηηηλίκπε δελ ελδείθλπηαη ζε αζζελείο πνπ δελ έρνπλ 

ιάβεη πξνεγνπκέλσο κεζνηξεμάηε. 

 
Πξνεγνύκελε εκπεηξία κε βηνινγηθά θάξκαθα: Solo (16,2%), Sync (6,6%),  

Scan (15,9%), Standard (7,5%) 

Υσξίο 

πξνεγνύκελε 

MTX 

cs DMARD-IR MTX-IR TNFi-IR 

Μειέηε 
ORAL 

Start1  

ORAL 

Solo2 

ORAL 

Sync3 

ORAL 

Scan4 

ORAL 

Standard5 ORAL Strategy6 ORAL 

Step7 

Γηάξθεηα 24 κήλεο 6 κήλεο 12 κήλεο 24 κήλεο 12 κήλεο 12 κήλεο 6 κήλεο 

Βαζηθή 

ζεξαπεία 
Κακία Κακία 

κε βηνινγηθά 

DMARD 
MTX MTX MTX / θακία MTX 

Υαξαθηε-

ξηζηηθό 

Αθηηλνγξαθία 

κε 

κνλνζεξαπεία 

Μνλν-

ζεξαπεία 

Βαζηθή 

ζεξαπεία κε 

DMARD 

Αθηηλν-

γξαθία  

Δλεξγόο 

παξάγνληαο 

ειέγρνπ 

(adalimumab) 

Tofa+MTX έλαληη 

ADA+MTX  

Tofa έλαληη 

Tofa+MTX 

Tofa έλαληη 

ADA+MTX 

Απνηπρία 

ησλ TNFi 

Αζζελείο 

πνπ ηπραην-

πνηήζεθαλ 

958 611 795 797 717 1152 399 

1. Lee EB et al. N Engl J Med 2014;370:2377–86. 

2. Fleischmann R et al. N Engl J Med  2012;367:495–507.  

3. Kremer J et al. Ann Intern Med 2013;159:253–61.  

4. van der Heijde D et al. Arth Rheum 2013;65(3):559–70 

5. van Vollenhoven  R et al. NEJM 2012;367:508–19.   

6. Fleischmann R et al. Lancet 2017; S0140-6736(17)31618-5. 

7. Burmester G et al. Lancet 2013;381:451–60.  
 

ADA: adalimumab, DMARD: ηξνπνπνηεηηθό ηεο λόζνπ αληηξξεπκαηηθό θάξκαθν, IR: αλεπαξθώο αληαπνθξηλόκελνο, mTSS: ηξνπνπνηεκέλε 

ζπλνιηθή βαζκνινγία Sharp, MTX: κεζνηξεμάηε, TNFi: αλαζηνιέαο ηνπ παξάγνληα λέθξσζεο όγθσλ, Tofa: ηνθαζηηηλίκπε, ADA: adalimumab 



Δπηζθόπεζε ησλ αξρηθώλ ραξαθηεξηζηηθώλ ζηηο κειέηεο Φάζεο 
3/4 ηεο ηνθαζηηηλίκπεο  

1. Fleischmann et al. N Engl J Med 2012;367:495–507.  

2. Kremer et al. Ann Intern Med 2013;159:253–61. 

3. van der Heijde et al. Arth Rheum 2013;65:559–70.  

4. van Vollenhoven et al. N Engl J Med 2012;367:508–19. 

5. Fleischmann R et al. Lancet 2017; S0140-6736(17)31618-5.  

6. Burmester et al. Lancet 2013;381:451–60.  

*Θεηηθνί γηα ηνλ ξεπκαηνεηδή παξάγνληα, γηα ηα αληηζώκαηα θαηά ηνπ θπθιηθνύ θηηξνπιιηλνπνηεκέλνπ πεπηηδίνπ ή θαη γηα ηα δύν 

**΢ηνπο αζζελείο πνπ αμηνινγήζεθαλ (IU/mL)   
†Από ηνπο 28 

CCP: θπθιηθό θηηξνπιιηλνπνηεκέλν πεπηίδην, CRP: C-αληηδξώζα πξσηεΐλε, DAS: Βαζκνινγία Δλεξγόηεηαο Νόζνπ, ESR: 

ηαρύηεηα θαζίδεζεο εξπζξνθπηηάξσλ, HAQ-DI: Δξσηεκαηνιόγην Αμηνιόγεζεο ηεο Τγείαο-Γείθηεο Αλαπεξίαο, MTX: 

κεζνηξεμάηε, ΡΑ: ξεπκαηνεηδήο αξζξίηηδα, RF: ξεπκαηνεηδήο παξάγνληαο, SJC: αξηζκόο νηδεκαησδώλ αξζξώζεσλ, TJC: 

αξηζκόο επαίζζεησλ αξζξώζεσλ. 

Solo 

 (5 mg)1 

N=610 

Sync 

 (5 mg)2 

N=792 

Scan 

 (5 mg)3 

N=797 

Standard 

 (5 mg)4 

N=717 

Strategy (5 mg)5 

Step       

(5 mg)6 

N=399 

Μνλνζεξαπεία 

N=384 

+ MTX 

N=376 

Γπλαίθεο (%) 85,2 83,8 83,8 85,3 83 83 85 

Ηιηθία, κέζε ηηκή (έηε) 52,2 52,7 53,7 53 49,7 50,0 55,4 

Γηάξθεηα ηεο ΡΑ (έηε) 8,0 8,1 8,9 7,6 6,1 5,4 13 

Θεηηθνί ζηνλ RF (%) 76,8* 73,9 75,2 66,8 412,9 (601,0)** 
439,3 

(896,5)** 
60,6 

Θεηηθνί ζε αληη-CCP (%) 76,8* 69,6 85,9 71,3 76 75 68,5 

TJC (68) 29,4 25,0 24,1 28,5 15,4† 15,6† 28,4 

SJC (66)  16,3 14,5 14,1 16,7 11,2† 11,8† 16,2 

CRP, mg/L, κέζε ηηκή 22,9 17,7 15,5 14,9 16,6 18,7 19,3 

HAQ-DI (0–3), κέζε ηηκή 1,53 1,44 1,41 1,5 1,6 1,6 1,6 

DAS28-4(ESR), κέζε 

ηηκή 
6,71 6,27 6,34 6,6 6,5 6,6 6,5 

80-85% 

 

50-55 

 

8,0 

 

70% 

 

70% 

 
20-25 

 

15 

 

17mg/L 

 

1,5 

 

>6,0 



65 

38 

18 

73 

46 

25 

71 

44 

21 

51* 

37† 

20† 

28 

12 

2 

47* 

28† 

9† 

Πνζνζηά αληαπόθξηζεο θαηά ACR ζηηο κειέηεο Φάζεο 3/4 ηεο 
ηνθαζηηηλίκπεο 

*p<0,001 έλαληη ηνπ εηθνληθνύ θαξκάθνπ. **P=0,003 έλαληη ηνπ εηθνληθνύ θαξκάθνπ. ***p<0,001 έλαληη ηνπ εηθνληθνύ θαξκάθνπ + κε βηνινγηθά 

DMARD. †p<0,001 έλαληη ηνπ εηθνληθνύ θαξκάθνπ + MTX  §Όινη νη αζζελείο πνπ έιαβαλ ελεξγή ζεξαπεία, ρσξίο εθαξκνγή πνηλήο πξνώζεζεο. 
BID: δύν θνξέο ηελ εκέξα, FAS: ζύλνιν πιήξνπο αλάιπζεο, DMARD: ηξνπνπνηεηηθά ηεο λόζνπ αληηξξεπκαηηθά θάξκαθα, IR: αλεπαξθήο 

αληαπόθξηζε, MTX: κεζνηξεμάηε, q2w: κία θνξά θάζε δύν εβδνκάδεο, NRI: ηεθκαξηόο ππνινγηζκόο κε αληαπνθξηλόκελσλ, SC: ππνδόξηνο 

Η ACR20 ήηαλ ζπλ-πξσηεύνλ θαηαιεθηηθό ζεκείν ζηηο κειέηεο ORAL Sync, Standard, Scan, Solo θαη Step. Η κειέηε ORAL Standard δελ είρε ηζρύ 

σο κειέηε άκεζεο ζύγθξηζεο ηνπ adalimumab.  
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Αγσγή ηνθαζηηηλίκπεο 

(5 mg BID) 
Μνλνζεξαπεία + κε βηνινγηθά DMARD + MTX + MTX 

+MTX / 

κνλνζεξαπεία 
+ MTX 

Υξνληθό ζεκείν ηνπ 

πξσηεύνληνο θαηαι. 

ζεκείνπ (κήλεο) 
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1. Fleischmann et al. N Engl J Med 2012;367:495–507.  
2. Kremer et al. Ann Intern Med 2013;159:253–61. 
3. van der Heijde et al. Arth Rheum 2013;65:559–70.  
4. van Vollenhoven et al. N Engl J Med 2012;367:508–19. 
5. Fleischmann R et al. Lancet 2017; S0140-6736(17)31618-5.  
6. Burmester et al. Lancet 2013;381:451–60.  
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1. ΢ηαζεξή ππεξνρή έλαληη ηνπ εηθνληθνύ θαξκάθνπ. 2. ACR απνθξίζεηο ζπγθξίζηκεο  ησλ  bDMARD 

 



Πνηα ε απνηειεζκαηηθόηεηα ηνπ tofacitinib 
ζε αζζελείο κε αλεπαξθή αληαπόθξηζε ζηα 
DMARD θαη ζηε κεζνηξεμάηε? 
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κνλνζεξαπεία ή ζε ζπλδπαζηηθή ζεξαπεία  

*P <0,001 **P=0,003 ***P≤0,001 έλαληη ηεο έλαξμεο †P≤0,05 ‡P <0,0001 §Όινη νη 

αζζελείο πνπ έιαβαλ ελεξγή ζεξαπεία, ρσξίο εθαξκνγή πνηλήο πξνώζεζεο  

Η ACR20 ηνλ Μήλα 6 ήηαλ πξσηεύνλ θαηαιεθηηθό ζεκείν ζηηο κειέηεο ORAL Sync, 
ORAL Standard θαη ORAL Scan. Η ACR20 ήηαλ πξσηεύνλ θαηαιεθηηθό ζεκείν ηνλ 
Μήλα 3 θαη δεπηεξεύνλ θαηαιεθηηθό ζεκείν ηνλ Μήλα 6 ζηε κειέηε ORAL Step.  
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Σνθαζηηηλίκπε 5 mg bid + MTX ή 
κε βηνινγηθά DMARD 

Adalimumab 40 mg SC q2w + MTX 

ORAL Standard4 (6M) 
(N=717) 

ORAL Scan3 (6M) 
(N=797) 

ORAL Sync2 (6M) 
(N=792) 

Η κειέηε ORAL Standard δελ είρε ηζρύ σο κειέηε άκεζεο ζύγθξηζεο ηνπ adalimumab.  

DMARD-IR MTX-IR MTX-IR DMARD-IR 

1. Fleischmann et al. N Engl J Med 2012;367:495–507.  

2. Kremer et al. Ann Intern Med 2013;159:253–61. 

3. van der Heijde et al. Arth Rheum 2013;65:559–70.  

4. van Vollenhoven et al. N Engl J Med 2012;367:508–19. 

5. Fleischmann R et al. Lancet 2017; S0140-6736(17)31618-5.   

Σνθαζηηηλίκπε 5 mg bid Δηθνληθό θάξκαθν ± MTX ή κε βηνινγηθά DMARD 

ORAL Strategy5 (6M)§ 

(N=1152) 

MTX-IR 

΢εκαληηθέο βειηηώζεηο ζηα πνζνζηά αληαπόθξηζεο θαηά ACR κε ηε κνλνζεξαπεία θαη ηε ζπλδπαζηηθή      
ζεξαπεία 

 



Γηαηεξείηαη ε απνηειεζκαηηθόηεηα  
κε ην tofactitinib? 



Πνζνζηά αληαπόθξηζεο θαηά ACR20, ACR50 θαη ACR70 ζηε κειέηε 
ORAL Strategy 

Fleischmann et al. Lancet 2017; S0140-6736(17)31618–5.  
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Πξσηεύνλ θαηαιεθηηθό ζεκείν ζηε κειέηε ORAL Strategy: 
ACR50 ηνλ Μήλα 6 

ACR50: 50% βειηίσζε κε βάζε ηα θξηηήξηα αληαπόθξηζεο ηνπ Ακεξηθαληθνύ 

Κνιεγίνπ Ρεπκαηνινγίαο, BID: δύν θνξέο ηελ εκέξα, MTX: κεζνηξεμάηε. 
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Fleischmann R et al. Lancet 2017; S0140-6736(17)31618–5.  

 

Η ηνθαζηηηλίκπε ζπλ MTX παξνπζίαζε παξόκνηα απνηειεζκαηηθόηεηα θαη αζθάιεηα, ζε ζύγθξηζε 
κε ην adalimumab ζπλ MTX 
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Πξσηεύνλ θαηαιεθηηθό ζεκείν ζηε κειέηε ORAL Strategy: 
ACR50 ηνλ Μήλα 6 

ACR50: 50% βειηίσζε κε βάζε ηα θξηηήξηα αληαπόθξηζεο ηνπ Ακεξηθαληθνύ 

Κνιεγίνπ Ρεπκαηνινγίαο, BID: δύν θνξέο ηελ εκέξα, MTX: κεζνηξεμάηε. 
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Η ηνθαζηηηλίκπε ζπλ MTX παξνπζίαζε παξόκνηα απνηειεζκαηηθόηεηα θαη αζθάιεηα, ζε ζύγθξηζε 
κε ην adalimumab ζπλ MTX 
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Γηαθνξά κεηαμύ ησλ νκάδσλ ζηα πνζνζηά 

αληαπόθξηζεο θαηά ACR50 ηνλ Μήλα 6 



Γηαηεξείηαη ε απνηειεζκαηηθόηεηα 
ζηε κνλνζεξαπεία κε ην 
tofactitinib? 
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Γηαζηεξνύκελα πνζνζηά αληαπόθξηζεο ζηε κνλνζεξαπεία κε 
ηνθαζηηηλίκπε 

1. Fleischmann et al. N Engl J Med. 2012;367(6):495-507.  

 

΢ηε κειέηε ORAL Solo: 209 από ηνπο 243 αζζελείο είραλ ιάβεη πξνεγνύκελε MTX ζηελ 

νκάδα ηεο ηνθαζηηηλίκπεο 5 mg. 102 από ηνπο 122 αζζελείο είραλ ιάβεη πξνεγνύκελε 

MTX ζηελ νκάδα ηνπ εηθνληθνύ θαξκάθνπ. 

ACR: Ακεξηθαληθό Κνιέγην Ρεπκαηνινγίαο, FAS: ζύλνιν πιήξνπο αλάιπζεο, MTX: 

κεζνηξεμάηε, NRI: ηεθκαξηόο ππνινγηζκόο κε αληαπνθξηλόκελσλ, SE: ηππηθό ζθάικα. 

Οη ζεκαληηθέο βειηηώζεηο ησλ πνζνζηώλ αληαπόθξηζεο θαηά ACR κε ηε κνλνζεξαπεία 
δηαζηεξήζεθαλ ζηνπο 6 κήλεο 

Σνθαζηηηλίκπε 5 mg bid (n=241) Δηθνληθό θάξκαθν 

(n=120) 

Δηθνληθό θάξκαθν → ηνθαζηηηλίκπε 5 mg bid (n=60)*** 

Πνζνζηά αληαπόθξηζεο θαηά ACR20/50/70 ζηε κειέηε ORAL Solo (FAS, NRI)1 
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θαηαιεθηηθ
ό ζεκείν 

Η ACR20 ήηαλ ζπλ-πξσηεύνλ θαηαιεθηηθό ζεκείν ηνλ Μήλα 3 θαη δεπηεξεύνλ 

θαηαιεθηηθό ζεκείν ζε άιια ρξνληθά ζεκεία.  

Οη ACR50 θαη ACR70 ήηαλ δεπηεξεύνληα θαηαιεθηηθά ζεκεία ζε όια ηα ρξνληθά ζεκεία. 

*p<0,0001 **p<0,05 ****Όινη νη αζζελείο πνπ ηπραηνπνηήζεθαλ ζε εηθνληθό θάξκαθν 
γηα 3 κήλεο, αθνινπζνύκελν από ηνθαζηηηλίκπε 5 mg δύν θνξέο ηελ εκέξα γηα ην 
ππόινηπν ηεο κειέηεο, πξνρώξεζαλ κε ηπθιό ηξόπν ζε ηνθαζηηηλίκπε ηνλ Μήλα 3. 
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Σαρεία έλαξμε δξάζεο ηεο ηνθαζηηηλίκπεο 

1. Fleischmann et al. N Engl J Med. 2012;367(6):495–507;  

2. Kremer et al. Ann Intern Med 2013;159:253–61:Suppl  

 

*p<0,0001, **p<0,001, ***p≤0,001 έλαληη ηεο έλαξμεο. 

 

ACR: Ακεξηθαληθό Κνιέγην Ρεπκαηνινγίαο, BID: δύν θνξέο ηελ εκέξα, DMARD: ηξνπνπνηεηηθό 
ηεο λόζνπ αληηξξεπκαηηθό θάξκαθν, IR: αλεπαξθήο αληαπόθξηζε, MTX: κεζνηξεμάηε  

 
 

΢εκαληηθέο βειηηώζεηο ηόζν κε ηε κνλνζεξαπεία όζν θαη κε ηε ζπλδπαζηηθή ζεξαπεία 

ζηα πνζνζηά αληαπόθξηζεο θαηά ACR έλαληη ηνπ εηθνληθνύ θαξκάθνπ, ήδε από ηελ εβδνκάδα 2 

ORAL Solo ζε MTX-IR αζζελείο1 
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ACR20  
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αληαπόθξηζε ζηα DMARD2 
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Δηθνληθό θάξκαθν 
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Πνζνζηά αληαπόθξηζεο θαηά DAS28-4(ESR) ζηηο κειέηεο Φάζεο 3 
ηεο ηνθαζηηηλίκπεο 

**p=0,0038, **p<0,05 †Γελ ήηαλ δπλαηό λα δεισζεί ζηαηηζηηθή ζεκαληηθόηεηα ζηε 

κειέηε ORAL Scan, ιόγσ ηεο δηαδηθαζίαο ζηαδηαθήο κείσζεο 

BID: δύν θνξέο ηελ εκέξα, DAS: Βαζκνινγία Δλεξγόηεηαο Νόζνπ,  

ESR: ηαρύηεηα θαζίδεζεο εξπζξνθπηηάξσλ, MTX: κεζνηξεμάηε 

΢εκαληηθέο κεηώζεηο ζηηο κέζεο βαζκνινγίεο DAS28-4 (ESR) έλαληη ηνπ εηθνληθνύ 
θαξκάθνπ ηνλ Μήλα 6 
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1. Fleischmann et al. N Engl J Med 2012;367:495–507.  

2. Kremer et al. Ann Intern Med 2013;159:253–61. 

3. van der Heijde et al. Arth Rheum 2013;65:559–70.  

4. van Vollenhoven et al. N Engl J Med 2012;367:508–19.  
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Γεπηεξεύνληα αθηηλνγξαθηθά θαηαιεθηηθά ζεκεία γηα ηνπο 
αζζελείο πνπ έιαβαλ ηνθαζηηηλίκπε 

van der Heijde D et al. Arthritis Rheum. 2013;65(3):559–70. 

 * p≤0,05       **p≤0,01 

Σα δεδνκέλα 12 κελώλ ππνινγίζηεθαλ κέζσ γξακκηθήο πξνεθβνιήο. 

 

JSN: ζηέλσζε κεζάξζξηνπ δηαζηήκαηνο, mTSS: ηξνπνπνηεκέλε ζπλνιηθή 

βαζκνινγία Sharp, MTX: κεζνηξεμάηε 

Η ηνθαζηηηλίκπε νδήγεζε ζε αξηζκεηηθά κηθξόηεξε εμέιημε θαη ζηηο δύν ζπληζηώζεο ηεο mTSS (βαζκνινγία 
δηάβξσζεο θαη βαζκνινγία JSN), έλαληη ηνπ εηθνληθνύ θαξκάθνπ, ηνπο Μήλεο 6 θαη 12 ζε ζρέζε κε ηελ έλαξμε  
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Απνπζία αθηηλνγξαθηθήο εμέιημεο ηνλ Μήλα 6 ζηνπο αζζελείο  
πνπ έιαβαλ ηνθαζηηηλίκπε, αλάινγα κε ηελ θαηεγνξία δόζεο ΜΣΥ 

1. Fleischmann et al. Presented at ACR 2015. Poster 1640. 

 

*p<0,05 έλαληη ηνπ εηθνληθνύ θαξκάθνπ, ζύλνιν πιήξνπο αλάιπζεο 

**Σεθκαξηόο ππνινγηζκόο κε αληαπνθξηλόκελσλ 

BID: δύν θνξέο ηελ εκέξα, CFB: κεηαβνιή από ηελ έλαξμε, mTSS: 

ηξνπνπνηεκέλε ζπλνιηθή βαζκνινγία Sharp/van der Heijde, MTX: 

κεζνηξεμάηε, εβδ.: εβδνκάδα. 

 

Γελ παξαηεξήζεθε ζαθήο εμαξηώκελε από ηε δόζε ηεο MTX επίδξαζε ζηελ απνηειεζκαηηθόηεηα ηεο 
ηνθαζηηηλίκπεο ζηνπο 6 κήλεο γηα ηελ αλαζηνιή ηεο δνκηθήο βιάβεο 

Fleischmann 2015/poster1640/figure 4b 
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Τςειή δόζε MTX  

(≥17,5 mg/εβδ.) 
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Υακειή δόζε MTX  

(≤12,5 mg/εβδ.) 

Μεζαία δόζε MTX  

(>12,5–<17,5  mg/εβδ.) 

24/37 67/78 93/110 50/62 72/89 25/40 

Fleischmann 

2015/poster1640/conclusion bullet 2 

Δηθνληθό θάξκαθν Σνθαζηηηλίκπε 5 mg BID 



 
Πνζνζηά αληαπόθξηζεο θαηά ACR κε ηελ ηνθαζηηηλίκπε 
κε ή ρσξίο ζπγρνξεγνύκελα γιπθνθνξηηθνεηδή 
 

Charles-Shoeman et al. J Rheumatol. 2018;45:2;doi:10.3899/jrheum.170486. 

 

 

΢ηε κειέηε ORAL Solo: 209 από ηνπο 243 αζζελείο είραλ ιάβεη πξνεγνύκελε MTX 

ζηελ νκάδα ηεο ηνθαζηηηλίκπεο 5 mg. 102 από ηνπο 122 αζζελείο είραλ ιάβεη 

πξνεγνύκελε MTX ζηελ νκάδα ηνπ εηθνληθνύ θαξκάθνπ. 

BID: δύν θνξέο ηελ εκέξα, DMARD: ηξνπνπνηεηηθό ηεο λόζνπ αληηξξεπκαηηθό 

θάξκαθν, MTX: κεζνηξεμάηε NRI: ηεθκαξηόο ππνινγηζκόο κε αληαπνθξηλόκελσλ. 

 

Οη αζζελείο πνπ έιαβαλ κνλνζεξαπεία κε ηνθαζηηηλίκπε ή ζπλδπαζηηθή ζεξαπεία πέηπραλ αξηζκεηηθώο κεγαιύηεξα 
πνζνζηά αληαπόθξηζεο θαηά ACR έλαληη ηνπ εηθνληθνύ θαξκάθνπ, αλεμάξηεηα από ηε ρξήζε γιπθνθνξηηθνεηδώλ 
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Μνλνζεξαπεία ζε αζζελείο κε αλεπαξθή 

αληαπόθξηζε ζηα DMARD, Μήλαο 3 

ACR50 ACR70 

Σνθαζηηηλίκπε 5 mg BID 

ζε κνλνζεξαπεία  

Δηθνληθό θάξκαθν  
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Σνθαζηηηλίκπε 5 mg bid + MTX  

ή κε βηνινγηθά DMARD 

Δηθνληθό θάξκαθν + MTX 

ή κε βηνινγηθά DMARD  

΢πγθεληξσηηθά δεδνκέλα από ηηο κειέηεο ORAL Scan, Step, 

Sync θαη Standard 

΢πλδπαζηηθή ζεξαπεία κε MTX ή csDMARD, Μήλαο 3 

Η ACR20 ήηαλ ζπλ-πξσηεύνλ θαηαιεθηηθό ζεκείν θαη νη ACR50/70 ήηαλ δεπηεξεύνληα θαηαιεθηηθά ζεκεία ηνλ Μήλα 3 ζηε κειέηε ORAL Solo. 

*p < 0,05, **p < 0,001, ***p < 0,0001 (ρσξίο πξνζαξκνγή γηα πνιιαπιόηεηα γηα δηεξεπλεηηθή αλάιπζε) έλαληη ηνπ εηθνληθνύ θαξκάθνπ ζηελ αληίζηνηρε νκάδα 

139 70 104 52 

+ – 

139 70 104 52 

+ – 

139 70 104 52 

+ – 

579 322 394 237 

+ – 

579 322 394 237 

+ – 

579 322 394 237 

+ – 

ACR20 ACR50 ACR70 

GCs: 

N: 

Charles-Shoeman2018/ 

p10/table2A/rows1-3 *** *** 

*** *** 

*** 
*** 

*** 
*** 

** 
* 

* 

Charles-Shoeman2018/ 

p10/table2B/rows1-3 



Πνηα ε απνηειεζκαηηθόηεηα ηνπ tofacitinib 
ζε αζζελείο κε αλεπαξθή αληαπόθξηζε ζηα 
bDMARD? 

26 



Πνζνζηά αληαπόθξηζεο θαηά ACR ζηνπο αζζελείο κε αλεπαξθή 
αληαπόθξηζε ζηνπο TNFi νη νπνίνη έιαβαλ ηνθαζηηηλίκπε 

p=0,0024, **p<0,0001, ***p<0,001 έλαληη ηνπ εηθνληθνύ θαξκάθνπ + MTX 

ACR: Ακεξηθαληθό Κνιέγην Ρεπκαηνινγίαο, DMARD: ηξνπνπνηεηηθό ηεο λόζνπ 

αληηξξεπκαηηθό θάξκαθν, FAS: ζύλνιν πιήξνπο αλάιπζεο, MTX: κεζνηξεμάηε, NRI: 

ηεθκαξηόο ππνινγηζκόο κε αληαπνθξηλόκελσλ, TNF-IR: αζζελείο κε αλεπαξθή 

αληαπόθξηζε ζηνπο αλαζηνιείο ηνπ παξάγνληα λέθξσζεο όγθσλ 

Δηθνληθό θάξκαθν + MTX ή  

κε βηνινγηθά DMARD (N=131) 

Σνθαζηηηλίκπε 5 mg BID + MTX ή κε 

βηνινγηθά DMARD (N=132) 
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ACR50 ACR70 

   Step (N=399) 

Σύπνο αζζελώλ TNFi-IR 

Αγσγή κε ηνθαζηηηλίκπε (5 mg BID) + MTX 

Υξνληθό ζεκείν ηνπ πξσηεύνληνο 

θαηαιεθηηθνύ ζεκείνπ (κήλαο)       

3 

Πξσηεύνλ 
θαηαιεθηηθό 

ζεκείν 

Η ηνθαζηηηλίκπε παξείρε ζεκαληηθά αλώηεξα πνζνζηά αληαπόθξηζεο θαηά ACR, 
ζε ζύγθξηζε κε ην εηθνληθό θάξκαθν 

Burmester et al. Lancet 2013;381(9865):451–60. 
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HAQ-DI θαη DAS28-4(ESR)<2,6 ζηνπο αζζελείο κε αλεπαξθή 
αληαπόθξηζε ζηνπο TNFi νη νπνίνη έιαβαλ ηνθαζηηηλίκπε 

Burmester et al. Lancet 2013;381(9865):451–60. 

*p<0,0001, **p≤0,05 έλαληη ηνπ εηθνληθνύ θαξκάθνπ ηνλ Μήλα 3 (κε πξνζαξκνζκέλν).  

BID: δύν θνξέο ηελ εκέξα, DAS: Βαζκνινγία Δλεξγόηεηαο Νόζνπ, DMARD: ηξνπνπνηεηηθό ηεο λόζνπ αληηξξεπκαηηθό 

θάξκαθν, ESR: ηαρύηεηα θαζίδεζεο εξπζξνθπηηάξσλ, FAS: ζύλνιν πιήξνπο αλάιπζεο, HAQ-DI: Δξσηεκαηνιόγην 

Αμηνιόγεζεο ηεο Τγείαο-Γείθηεο Αλαπεξίαο, LSM: κέζε ηηκή ειαρίζησλ ηεηξαγώλσλ, MCID: ειάρηζηε θιηληθά 

ζεκαληηθή δηαθνξά, TNF-IR: αζζελείο κε αλεπαξθή αληαπόθξηζε ζηνπο αλαζηνιείο ηνπ παξάγνληα λέθξσζεο όγθσλ 

Η ηνθαζηηηλίκπε παξείρε κεγαιύηεξεο κεηαβνιέο ηνπ HAQ-DI από ηελ έλαξμε θαη πέηπρε πςειόηεξα πνζνζηά ύθεζεο 
[DAS28-4(ESR)<2,6], ζε ζύγθξηζε κε ην εηθνληθό θάξκαθν, ζηνπο αζζελείο κε αλεπαξθή αληαπόθξηζε ζηα bDMARD 

Βειηίσζε ηνπ HAQ-DI ηνλ Μήλα 3  
(FAS, καθξνρξόλην κνληέιν) 

DAS28-4(ESR)<2,6 
ηνλ Μήλα 3  
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Δηθνληθό θάξκαθν + MTX Σνθαζηηηλίκπε 5 mg BID + MTX 

Burmester 2013/p5/Fig 3A Burmester 2013/p6/col1/para2/ln1-5 

n= 



Δπίδξαζε ηεο πξνεγνύκελεο ρξήζεο DMARD ζηα πνζνζηά 
αληαπόθξηζεο θαηά ACR20 κε ηελ ηνθαζηηηλίκπε  

Adapted from Charles-Schoeman et al. Presentation THU0185.  

EULAR 2017 

*p<0,0001, **p<0,05 έλαληη ηνπ εηθνληθνύ θαξκάθνπ 

ACR: Ακεξηθαληθό Κνιέγην Ρεπκαηνινγίαο, BID: δύν θνξέο ηελ εκέξα,  

bDMARD: βηνινγηθό ηξνπνπνηεηηθό ηεο λόζνπ αληηξξεπκαηηθό θάξκαθν,  

csDMARD: θιαζηθό ζπλζεηηθό ηξνπνπνηεηηθό ηεο λόζνπ αληηξξεπκαηηθό 

θάξκαθν, IR: αλεπαξθώο αληαπνθξηλόκελνη, SE: ηππηθό ζθάικα. 

Αλεμάξηεηα από ηελ πξνεγνύκελε αληαπόθξηζε ζηα csDMARD ή ηα bDMARD, παξαηεξήζεθε ζεκαληηθά 

κεγαιύηεξε απνηειεζκαηηθόηεηα κε ηελ ηνθαζηηηλίκπε από ό,ηη κε ην εηθνληθό θάξκαθν 

Αλεπαξθήο 
αληαπόθξηζε ζηα 
csDMARD κόλν 

Figure 4A 

Δηθνληθό θάξκαθν Σνθαζηηηλίκπε 5 mg BID 
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Δπίδξαζε ηεο πξνεγνύκελεο ρξήζεο DMARD ζηα πνζνζηά 
αληαπόθξηζεο [DAS28-4(ESR) ≤3,2] ζηελ ηνθαζηηηλίκπε 

Δηθνληθό θάξκαθν Σνθαζηηηλίκπε 5 mg BID 
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Figure 4B 

Adapted from Charles-Schoeman et al. Presentation THU0185. 

EULAR 2017 

*p<0,0001, **p<0,05 έλαληη ηνπ εηθνληθνύ θαξκάθνπ 

ACR: Ακεξηθαληθό Κνιέγην Ρεπκαηνινγίαο, BID: δύν θνξέο ηελ εκέξα,  

bDMARD: βηνινγηθό ηξνπνπνηεηηθό ηεο λόζνπ αληηξξεπκαηηθό θάξκαθν,  

csDMARD: θιαζηθό ζπλζεηηθό ηξνπνπνηεηηθό ηεο λόζνπ αληηξξεπκαηηθό θάξκαθν,  

IR: αλεπαξθώο αληαπνθξηλόκελνη, SE: ηππηθό ζθάικα. 

 

Αλεπαξθήο 
αληαπόθξηζε ζηα 
csDMARD κόλν 

Αλεπαξθήο 
αληαπόθξηζε ζε 
όια ηα bDMARD 

Αλεπαξθήο 
αληαπόθξηζε ζε 1 

bDMARD 

Αλεπαξθήο 
αληαπόθξηζε ζε ≥2 

bDMARD 

Αλεμάξηεηα από ηελ πξνεγνύκελε αληαπόθξηζε ζηα csDMARD ή ηα bDMARD, παξαηεξήζεθε ζεκαληηθά 

κεγαιύηεξε απνηειεζκαηηθόηεηα κε ηελ ηνθαζηηηλίκπε από ό,ηη κε ην εηθνληθό θάξκαθν 



Πξόγξακκα κειεηώλ 
καθξνρξόληαο επέθηαζεο (LTE) 
ηεο ηνθαζηηηλίκπεο 

31 



• Γεδνκέλα από δύν LTE 

• Απνηειεζκαηηθόηεηα κέρξη ηνπο 96 κήλεο 

• Αζθάιεηα (AE, εξγαζηεξηαθέο εμεηάζεηο) κέρξη ηνπο 

104 κήλεο 

• Σνθαζηηηλίκπε 5 ή 10 mg BID, σο κνλνζεξαπεία ή κε 

βαζηθή ζεξαπεία κε csDMARD, θπξίσο MTX 

• AE κόλν 

• Γεδνκέλα από κειέηεο Φάζεο Ι (2), ΙΙ (9), ΙΙΙ (6) θαη 2 

κειέηεο LTE ηεο ΡΑ 

• Πιεζπζκνί πνπ έιαβαλ: ηνθαζηηηλίκπε 5 mg, 10 mg 

θαη όιεο ηηο δόζεηο ηνθαζηηηλίκπεο 

 

Μαθξνρξόληεο κειέηεο ηεο ηνθαζηηηλίκπεο 

1.Wollenhaupt et al. Poster 522 presented at ACR 2017 

2.Cohen et al. Ann Rheum Dis 2017;0:1–10 

*Πεξηθνπή δεδνκέλσλ: Μάξηηνο 2017 

**Μάξηηνο 2015 

Αηηίεο αιιαγήο ηεο δόζεο: Αζθάιεηα: κείσζε δόζεο από 10 mg ζε 5 mg BID ή 

πξνζσξηλή δηαθνπή ησλ 5 mg BID. Αλεπαξθήο αληαπόθξηζε: αύμεζε δόζεο από 

ηα 5 mg ζηα 10 mg BID. 

AE: αλεπηζύκεην ζπκβάλ, BID: δύν θνξέο ηελ εκέξα, csDMARD: θιαζηθό 

ζπλζεηηθό ηξνπνπνηεηηθό ηεο λόζνπ αληηξξεπκαηηθό θάξκαθν, LTE: καθξνρξόληα 

επέθηαζε, MTX: κεζνηξεμάηε, PY: έηε αζζελώλ, ΡΑ: ξεπκαηνεηδήο αξζξίηηδα. 

Αλάιπζε LTE 

(από ηελ πξώηε δόζε ηεο ηνθαζηηηλίκπεο 

ζηελ LTE) 

N=4967, PY=17.738* 

Οινθιεξσκέλε πεξίιεςε ηεο αζθάιεηαο 

(ISS)2 

N=6194, PY=19.406** 

Μειέηεο 

LTE 

΢πγθελ-

ηξσηηθέο 

κειέηεο 

Φάζεο ΙΙΙ 

Μειέηεο 

Φάζεο Ι/ΙΙ 

 

Μειέηεο 

LTE1 + + 

Wollenhaupt2017/col1/methods 



Γηαηεξνύκελε απνηειεζκαηηθόηεηα θαηά ACR ζηηο 
κειέηεο LTE ηεο ηνθαζηηηλίκπεο ζηα 8 έηε 

Wollenhaupt et al. Poster 522 presented at ACR 2017 

Η ηνθαζηηηλίκπε παξείρε δηαηεξνύκελε βειηίσζε ησλ ζεκείσλ θαη ζπκπησκάησλ ηεο ΡΑ γηα έσο 
96 κήλεο 

N= 

1117 1334 971 695 339 475 144 271 1526 
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Σνθαζηηηλίκπε 5 mg BID 

Wollenhaupt2017/figure1 

ACR: Ακεξηθαληθό Κνιέγην Ρεπκαηνινγίαο, BID: δύν θνξέο ηελ εκέξα, 

csDMARD: θιαζηθό ζπλζεηηθό ηξνπνπνηεηηθό ηεο λόζνπ αληηξξεπκαηηθό 

θάξκαθν, LTE: καθξνρξόληα επέθηαζε 

ACR 20 ACR 70 



Γηαηεξνύκελε απνηειεζκαηηθόηεηα θαηά DAS28 ζηηο 
κειέηεο LTE ηεο ηνθαζηηηλίκπεο ζηα 8 έηε 

Wollenhaupt et al. Poster 522 presented at ACR 2017 

BID: δύν θνξέο ηελ εκέξα, DAS: Βαζκνινγία Δλεξγόηεηαο Νόζνπ, DMARD: 

ηξνπνπνηεηηθά ηεο λόζνπ αληηξξεπκαηηθά θάξκαθα, ESR: ηαρύηεηα 

θαζίδεζεο εξπζξνθπηηάξσλ, LTE: καθξνρξόληα επέθηαζε. 

Σνθαζηηηλίκπε 5 mg BID 
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Wollenhaupt2017/figure1c 

1110 1329 960 684 338 472 142 271 1413 

Η ηνθαζηηηλίκπε παξείρε δηαηεξνύκελε βειηίσζε ησλ ζεκείσλ θαη ζπκπησκάησλ ηεο ΡΑ γηα έσο 96 κήλεο, κε παξόκνηα 
πνζνζηά γηα ηνπο αζζελείο πνπ ιάκβαλαλ κνλνζεξαπεία θαη απηνύο πνπ ιάκβαλαλ ζπλδπαζηηθή ζεξαπεία κε csDMARD 
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3,3 



Γηαηήξεζε ηεο ηνθαζηηηλίκπεο ζηηο κειέηεο LTE θαη ζηηο κειέηεο 
κεηξώσλ 

1. Adapted from Pope et al. Poster 1602 presented at: American College of 

Rheumatology/Association of Rheumatology Health Professionals Annual Meeting; 

2016; Washington, DC, USA. 

2. Adapted from Finckh et al. Poster THU0174 presented at EULAR 2017. 

 

Η δηάκεζε δηαηήξεζε ηεο ηνθαζηηηλίκπεο ήηαλ 5 έηε θαη ήηαλ παξόκνηα γηα ηνπο αζζελείο πνπ ιάκβαλαλ κνλνζεξαπεία θαη 
απηνύο πνπ ιάκβαλαλ ζπλδπαζηηθή ζεξαπεία κε csDMARD θαη ζπγθξίζηκε κε απηήλ ησλ δηαζέζηκσλ bDMARD 
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Γηαηήξεζε (ζε κήλεο) 
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Γηαηήξεζε ηνπ θαξκάθνπ (ζε κήλεο) 
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Σνθαζηηηλίκπε 

OMA-bDMARD  

TNFi  

  

18 12 24 36 

bDMARD: βηνινγηθά ηξνπνπνηεηηθά ηεο λόζνπ αληηξξεπκαηηθά θάξκαθα, 

OMA-bDMARD: ηξνπνπνηεηηθό ηεο λόζνπ αληηξξεπκαηηθό θάξκαθν κε άιινπο 

κεραληζκνύο δξάζεο, LTE: καθξνρξόληα επέθηαζε, 

SCQM: Swiss Clinical Quality Management,  

TNFi: αλαζηνιέαο ηνπ παξάγνληα λέθξσζεο όγθσλ. 

Γηαηήξεζε ηεο ηνθαζηηηλίκπεο ζηηο κειέηεο LTE1 Γηαηήξεζε ηεο ηνθαζηηηλίκπεο ζην κεηξών SCQM2 

ΚΙΝΓΤΝΟ΢ ΓΙΑΚΟΠΗ΢ ΦΑΡΜΑΚΟΤ 

HR p 

TNFi vsTofa 1,34 <0,01 

OMA-bDMARDs vs Tofa 1,13 0,19 



Αληαπόθξηζε ζηε κνλνζεξαπεία 
κε ηνθαζηηηλίκπε ζηηο κειέηεο 
καθξνρξόληαο επέθηαζεο (LTE)  
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Αληαπόθξηζε θαηά ACR20 ζηνπο αζζελείο κε ΡΑ πνπ έιαβαλ 
κνλνζεξαπεία κε ηνθαζηηηλίκπε, ζε δηάζηεκα 60 κελώλ 

1. Fleischmann et al. Poster 0202 presented at EULAR 2016.  

 

ACR20/50/70: θξηηήξηα αληαπόθξηζεο θαηά 20%/50%/70% ηνπ Ακεξηθαληθνύ 

Κνιεγίνπ Ρεπκαηνινγίαο, BID: δύν θνξέο ηελ εκέξα, ΡΑ: ξεπκαηνεηδήο 

αξζξίηηδα, SE: ηππηθό ζθάικα. 

 

Fleischmann2016/poster0202/figure2a 
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Σνθαζηηηλίκπε 5 mg BID 

Μήλαο 

1 42 48 54 60 18 12 24 6 3 0 36 

494 428 380 322 187 119 N= 

Σα πνζνζηά αληαπόθξηζεο θαηά ACR κε ηε ζεξαπεία κε ηνθαζηηηλίκπε δηαηεξήζεθαλ 
γηα 60 κήλεο 



Μέζε κεηαβνιή ηεο DAS28-4(ESR) από ηελ έλαξμε ζηνπο αζζελείο κε ΡΑ 
πνπ έιαβαλ κνλνζεξαπεία κε ηνθαζηηηλίκπε, ζε δηάζηεκα 60 κελώλ 

1. Fleischmann et al. Poster 0202 presented at EULAR 2016.  

BID: δύν θνξέο ηελ εκέξα, CFB: κεηαβνιή από ηελ έλαξμε, DAS28-4(ESR): 

βαζκνινγία ελεξγόηεηαο ηεο λόζνπ 28-4(ηαρύηεηα θαζίδεζεο 

εξπζξνθπηηάξσλ), ΡΑ: ξεπκαηνεηδήο αξζξίηηδα, SE: ηππηθό ζθάικα. 

 

Οη βειηηώζεηο ηεο DAS28 κε ηε ζεξαπεία κε ηνθαζηηηλίκπε δηαηεξήζεθαλ γηα 60 κήλεο 

Fleischmann2016/poster0202/figure3 
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Σνθαζηηηλίκπε 5 mg BID Όιεο νη δόζεηο ηνθαζηηηλίκπεο 

Μήλαο 

1 42 48 54 60 18 12 24 6 3 0 36 

479 423 374 317 180 117 N= 

1495 1314 1161 744 482 225 N= 

–2.0 

–1.5 

Tofacitinib is not indicated in MTX-naïve patients. The approved dose of tofacitinib is 5 mg twice daily 



Αζθάιεηα tofacitinib 
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The Safety Profile of Tofacitinib Has Been Evaluated in Patients 
with RA for >9 Years 

Please note that the licensed EU dose of tofacitinib is 5 mg bid. 

Phase I, II and III clinical trials of up to 24 months’ duration; LTE studies with >96 months of observation. 

bid=twice daily; LTE=long-term extension; PY=patient-years; RA=rheumatoid arthritis. 

Pfizer Inc. Data on file. 

7061 PATIENTS 

STUDIED IN 

>22,875 PY OF DRUG EXPOSURE (AS OF MARCH 2017)1 

Tofacitinib has 
been evaluated 

in 

21 RA studies 

2 Phase I 

6 Phase III 

10 Phase II 

1Phase IV  

In the ongoing LTE study, the safety profile has been evaluated for >9 years. 

2 LTE  



Tofacitinib leads the JAK class with a well-characterized safety 

profile, in the largest RA clinical programs to date  

Cohen SB et al. Ann Rheum Dis. 2017;76(7):1253-1262; Supplement to: Cohen SB et al. Ann Rheum Dis. 2017;76(7):1253-1262.; Curtis JR et al. Clin Rheumatol. 2017;36(3):683-688; Strand V et al. Arthritis Res Ther. 2015;17:362; Vieira MC et al. Clin 

Ther. 2016;38(12):2628-2641; Yamaoka K. Drug Saf. 2016;39(9):823-840; Curtis JR et al. Ann Rheum Dis. 2016;75(10):1843-1847; Weinblatt ME et al. J Rheumatol. 2013;40(6):787-797; Keystone EC et al. J Rheumatol. 2013;40(9):1487-1497; Bykerk VP 

et al. Ann Rheum Dis. 2015;74(1):96-103; Burmester GR et al. Ann Rheum Dis. 2013;72(4):517-524; Kay J et al. J Rheumatol. 2016;43(12):2120-2130; Schiff MH et al. Arthritis Res Ther. 2011;13(5):R141; Gomez-Reino JJ et al. Presented at: EULAR 

Annual Congress of Rheumatology; June 14-17, 2017; Madrid, Spain. Poster THU0196; Maneiro JR et al. Semin Arthritis Rheum. 2017. In press. http://www.semarthritisrheumatism.com/article/S0049-0172(16)30306-7/fulltext. Accessed May 17, 2017; 

Gottlieb AB et al. J Drugs Dermatol. 2011;10(3):289-300; Centocor. Remicade® (Infliximab). Presentation to the Food and Drug Administration Arthritis Advisory Committee. URL: http://www.fda.gov/ohrms/dockets/ac/03/slides/3930s1.htm. Accessed 

October 10, 2014; Charles-Schoeman C et al. Semin Arthritis Rheum. 2016;46(3):261-271; Alten R et al. Arthritis Rheumatol. 2014;66(8):1987-1997; van Vollenhoven RF et al. J Rheumatol. 2015;42(10):1761-1766; Kavanaugh A et al. Presented at: 

ACR/ARHP Annual Meeting; November 11-16, 2016; Washington, DC. Poster 2595; Wolfe F et al. Arthritis Rheum. 2004;50(2):372-379; Brassard P et al. Clin Infect Dis. 2006;43(6):717-722; Askling J et al. Arthritis Rheum. 2005;52(7):1986-1992; Dixon WG 

et al. Arthritis Rheum. 2006;54(8):2368-2376; Seong SS et al. J Rheumatol. 2007;34(4):706-711; Jung SM et al. Int J Rheum Dis. 2015;18(3):323-330; Ke WM et al. Int J Tuberc Lung Dis. 2013;17(12):1590-1595; Chiu YM et al. Int J Rheum Dis. 

2014;17(suppl 3):9-19; Winthrop KL et al. Arthritis Rheumatol. 2017. DOI: 10.1002/art.40189 

• Most commonly reported Adverse Reactions during the first 3 months: 
headache, upper respiratory tract infections, nasopharyngitis, diarrhea, nausea, and hypertension 

 

 

• Most common Serious Infections reported:  
pneumonia, cellulitis, HZ, urinary tract infection, diverticulitis, and appendicitis 

 

 

• 3.8% of patients discontinued due to adverse reactions during first 3 months: 
The most common infections resulting in discontinuation of therapy were HZ and pneumonia 

 

Tofacinitib SmPC, Accessed 10MAY17 at: http://www.ema.europa.eu/docs/en_GB/document_library/EPAR_-

_Product_Information/human/004214/WC500224911.pdf 

Tofacitinib is not indicated in MTX-naïve patients. The approved dose of tofacitinib is 5 mg twice daily 



Tofacitinib 

all 
Tofacitinib 

5 mg BID 

All tofacitinib + 

csDMARDs 

All tofacitinib 

monotherapy 

N=4967 N=1535 N=3215 N=1752 

Total exposure, pt-yr 17,738 5891 11,482 6256 

Mean (maximum) treatment  

duration (LTE only), years 
3.5 (9.4) 3.7 (9.4) 3.5 (9.4) 3.5 (9.2) 

Patients with AEs (any cause),  

n (%) 
4516 (90.9) 1417 (92.3) 2916 (90.7) 1600 (91.3) 

Discontinuations due to AEs,  

n (%) 
1238 (24.9) 417 (27.2) 846 (26.3) 392 (22.4) 

Most common TEAEs, % 

Nasopharyngitis 949 (19.1) 380 (24.8) 570 (17.7) 379 (21.6) 

Upper respiratory tract infection 890 (17.9) 272 (17.7) 637 (19.8) 253 (14.4) 

Bronchitis 628 (12.6) 190 (12.4) 440 (13.7) 188 (10.7) 

Urinary tract infection 623 (12.5) 169 (11.0) 459 (14.3) 164 (9.4) 

Herpes zoster                            

(non-serious + serious) 
599 (12.1) 195 (12.7) 401 (12.5) 198 (11.3) 

Hypertension 512 (10.3) 187 (12.2) 336 (10.5) 176 (10.0) 

Back pain 456 (9.2) 154 (10.0) 314 (9.8) 142 (8.1) 

Most frequently reported treatment-emergent adverse 
events 

Wollenhaupt J, et al. Poster 522 presented at ACR 2017 AE, adverse event; BID, twice daily;                                                          csDMARDS, 
conventional synthetic disease-modifying anti-rheumatic drugs; LTE, long-term 
extension; Pt-yr, patient-year; TEAE, treatment-emergent adverse event 

Wollenhaupt2017/table2 

The approved dose of tofacitinib is 5 mg twice daily 



Herpes zoster incidence rates by region in tofacitinib clinical trials  

Winthrop KL, et al. Arthritis Rheum 2014;66(10):2675–84. 

 

Incidence rates per 100 patient-years.  

Data cutoff as of March 2011 using P2P3 LTE data. 

3.7 
Latin America 

3.3 
Canada,  

United States,  

Australia 

3.0 
Eastern Europe 

8.9 
India 

4.6 
China, Taiwan 

9.2 
Japan, Korea 

2.2 
Thailand, Malaysia,  

Philippines 

2.7 
Western Europe 

Crude 

IR (per 

100 

patient-

years) 

4.4 



Γεδνκέλα αζθάιεηαο γηα ηελ 
ηνθαζηηηλίκπε από ηελ 
θαζεκεξηλή θιηληθή πξαθηηθή 
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Examples of Other Global Registries  

AE=adverse event; ARAD=Australian Rheumatology Association Database; BIOBADABRASIL=Brazilian Registration of AE in Biologic Therapy in Rheumatic Diseases; 

BIOBADAMEX=Mexican Registry of AEs of Biological Therapies in Rheumatic Diseases; BIOBADAURUGUAY=Uruguayan Registry of AEs of Biological Therapies in 

Rheumatic Diseases; BiRD=Biologics for Rheumatic Diseases; CORRONA=Consortium of Rheumatology Researchers of North America; HKBR=Hong Kong Biologics 

Registry; OREL=Observational REgister of arthritis in cLinical practice; RA=rheumatoid arthritis; REAL=Registry of Japanese Rheumatoid Arthritis Patients on Biologics for 

Long-term Safety; TBCR=Tsurumai Biologics Communication Registry. 

1. Kremer J. Ann Rheum Dis. 2005;64(suppl 4):iv37-iv41. 2. de la Vega M, et al. Rheumatol Int. 2013;33(4):827-835. 3. Buchbinder R, et al. Intern Med J. 2007;37(9):591-600. 

4. Mok CC, et al. Int J Rheum Dis. 2014;17(suppl 3):1-8. 5. Hishitani Y, et al. Scand J Rheumatol. 2013;42(4):253-259. 6. Sakai R, et al. Mod Rheumatol. 2011;21(4):444-448. 

7. Kojima T, et al. Mod Rheumatol. 2012;22(3):339-345. 8. Nasonov EL, et al. Naučno-Praktičeskaâ Revmatologiâ. 2015;53(5):472-484. 

Argentina2 

Argentine Records of AE of 
Biological Therapies in 
Rheumatic Diseases – 
biologics registry. Australia3 

ARAD – biologics 
registry. 

Brazil2 

BIOBADABRA
SIL – biologics 
registry. 

Hong Kong4 

HKBR – 
biologics 
registry. 

Japan5-7 

BiRD – registry 
(Osaka University 
hospital). 

REAL – safety of 
medium- to long-
term therapy. 

TBCR – biologics 
registry. 

Mexico2 

BIOBADAMEX – 
biologics registry. 

Venezuela2 

Venezuelan Record of AE 
of Biological Therapies in 
Rheumatic Diseases – 
biologics registry. 

United 
States1 

CORRONA –  
RA clinical 
registry. 

Uruguay2 

BIOBADAURUGUAY – biologics 
registry. 

Russia8 

OREL – 
biologics 
registry. 



Characteristic Incident users of specified therapies 

(study period: 6 November 2012-31 May 

2016) 

Tofacitinib bDMARD† csDMARD 

 n (PY) 874‡ (904) 4904 (4896) 1461 (1204) 

Mean 

Age, years 59 58 60 

Years since diagnosis 13 10 5 

DAS28-4(ESR) score 4 4 4 

Number of prior bDMARDs 3 1 0 

Number of prior TNFis 2 1 0 

Current steroid use, % 33 33 31 

Past steroid use, % 69 61 44 

Baseline Characteristics by Treatment  
(CORRONA Registry) 

 
†bDMARDs include anti-TNF inhibitors, abatacept, anakinra, rituximab and tocilizumab. ‡With at least 1 post-initiation 

follow-up visit reported. 

bDMARD, biologic disease-modifying antirheumatic drug; csDMARD, conventional synthetic disease-modifying 

antirheumatic drug; DAS28-4(ESR)=Disease Activity Score in 28 joints, erythrocyte sedimentation rate; PY=patient-years; 

TNFi=tumour necrosis factor inhibitor. 

.  



Incidence Rates by Treatment (CORRONA Registry)†: Serious 
Infections, Herpes Zoster, and Tuberculosis 

 
 

†Incidence rate of safety events per 100 PY: data for CORRONA study period 6 November 2012-31 May 2016. ‡No cases of serious Herpes zoster were reported during the 

study period among patients within the tofacitinib and csDMARD cohorts. One case of serious herpes zoster was reported within the bDMARD cohort. 

bDMARD, biologic disease-modifying antirheumatic drug; CI=confidence interval; CORRONA=Consortium of Rheumatology Researchers of North America; 

csDMARD=conventional synthetic disease-modifying antirheumatic drug; PY=patient-years. 
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Total PY 884 4799 1190 894 4865 1201 904 4896 1204 

In
c

id
e

n
c
e

 r
a

te
 p

e
r 

1
0

0
 P

Y
 

 (
9
5

%
 C

I)
 



Incidence Rates by Treatment (CORRONA Registry): MACE,† CHF 
and Other Cardiovascular Events‡ 

 
 

 

†Non-fatal events from the physician follow-up form of MI, stroke and transient ischaemic attack in addition to cardiovascular-related deaths from the exit form of MI, CHF, arrhythmia, sudden 

cardiac death, pulmonary embolism, stroke/cerebrovascular accident, and other cerebrovascular-related deaths. ‡Incidence rate of safety events per 100 PY: data for CORRONA study period 6 

November 2012-30 May 2016. 

bDMARD, biologic disease-modifying antirheumatic drug; CI=confidence interval; csDMARD=conventional synthetic disease-modifying antirheumatic drug; CHF=congestive heart failure; 

CORRONA=Consortium of Rheumatology Researchers of North America; MACE=major adverse cardiovascular event; MI= myocardial infarction; PY=patient-years. 
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Patients 4 44 12 3 13 5 7 51 9 

Total PY 901 4864 1197 904 4888 1202 899 4867 1200 
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Pulmonary Embolism 

(All RA) 

Pulmonary Embolism 

(CORRONA Registry) 

All Tofacitinib 

(P123LTE) 

22,352.7 PY 

Tofacitinib 

~1311 PY 

bDMARD 

~6382 PY 

csDMARD 

~1611 PY 

n 26 1 11 3 

P123LTE data as of October 2016; CORRONA data as of February 2017. 
bDMARD=biologic DMARD; CI=confidence interval; csDMARD=conventional synthetic DMARD; DMARD= disease-modifying antirheumatic drug; IR=incidence rate; LTE=long-term 
extension; P=phase; PE=pulmonary embolism; PY=patient-years; RA=rheumatoid arthritis.  
Pfizer Inc. Data on file.  
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Incidence Rates by Treatment (CORRONA Registry): Malignancies, 
Gastrointestinal Perforations and Deaths† 

 

 

 

 

†Incidence rate of safety events per 100 PY: data for CORRONA study period 6 November 2012-31 May 2016. 

bDMARD, biologic disease-modifying antirheumatic drug; CI=confidence interval; CORRONA=Consortium of Rheumatology Researchers of North 

America; csDMARD=conventional synthetic disease-modifying antirheumatic drug; NMSC=nonmelanoma skin cancer; PY=patient-years. 

.  

0,70 0,77 
0,92 

1,15 1,12 

0,77 

0,11 0,02 0,07 

0,61 0,61 
0,47 

0,0

0,5

1,0

1,5

2,0

2,5

Tofacitinib bDMARDs csDMARDs Tofacitinib bDMARDs csDMARDs Tofacitinib bDMARDs csDMARDs Tofacitinib bDMARDs csDMARDs

Patients 8 48 17 13 68 16 1 1 1 7 39 10 

Total PY 1137 6110 1813 1131 6082 1814 904 4896 1204 1146 6170 1831 

All malignancies,  

excluding NMSC 

NMSC Gastrointestinal 

perforations 

Deaths 

In
c

id
e

n
c
e

 r
a

te
 p

e
r 

1
0

0
 P

Y
 

 (
9

5
%

 C
I)

 



• Compared with the National Data Bank of ~12,000 patients†: 

– 6262 biologic/tofacitinib initiations (1621 non-TNF, 222 tofacitinib) and 5320 DMARD 
initiations.  

– 1456 incident cancers (812 excluding nonmelanoma skin). 

– Increased solid tumour rates with tofacitinib and lymphoproliferative malignancies with non-TNF 
biologics. 

• After confounding variable adjustment, there was no increased cancer risk 
with biologics or tofacitinib versus MTX monotherapy. 

No Increased Risk of Cancer with Biologics or Tofacitinib Relative 
to MTX Monotherapy 

†Patients with RA without prevalent cancer in the National Data Bank for Rheumatic Diseases (NDB), a longitudinal US-wide observational study that 

includes semiannual patient questionnaires from 1998 to 2015. 

DMARD=disease-modifying antirheumatic drug; HR=hazard ratio. MTX=methotrexate; RA=rheumatoid arthritis; TNF=tumour necrosis factor; 

TNFi=tumour necrosis factor inhibitor. 

. 

Associations of biologics and tofacitinib with incident cancer 

HR P value 

MTX monotherapy Referent 

DMARDs 0.67 0.01 

TNFis 1.18 0.31 

Non-TNFis 0.80 0.29 

Tofacitinib 0.73 0.50 



Γεδνκέλα θιηληθνύ πξνγξάκκαηνο Tofacitinib θαη real-world 
experience1,2 

†Data as of November 10, 2017. 971 (82.6%) patients received tofacitinib 10 mg BID. ‡Data as of March 2, 2017. 3995 (56.6%) patients received tofacitinib 10 mg BID. §Data as of March 7, 2017.  

301 (38.4%) patients received tofacitinib 10 mg BID. ║August 2017 estimate. ¶Calculated as patients that have received tofacitinib for more than 112 weeks (784 days) as of data cutoff. Any gap or 

withholding of study drug treatment is not counted towards Actual Duration.  

BID=twice daily; RA=rheumatoid arthritis; PsA=psoriatic arthritis; LTE=long-term extension 

1. Data on file. Pfizer Inc, New York, NY. 2. Cohen S, et al. Rheumatol Ther. 2018;5:283-291. 

Tofacitinib clinical trial experience, all approved indications 

UC1 RA1 PsA1 

PATIENTS: 1157† 

 

PATIENT-YEARS: 2051† 

All doses 
 

522 patients evaluated  

for >2 years¶† 

 

PATIENTS: 7061‡ 

 

PATIENT-YEARS: >22,800‡ 

All doses 
 

199 patients evaluated  

for ≥8 years‡ 

 

PATIENTS: 783§ 

 

PATIENT-YEARS: 1238§ 

All doses 
 

335 patients evaluated  

for ≥2 years§ 

 

3 PHASE III STUDIES 

1 LTE STUDY (ongoing) 

6 PHASE III STUDIES 

2 LTE STUDIES 

2 PHASE III STUDIES 

1 LTE STUDY (ongoing) 

>102,000 patients worldwide have received tofacitinib in RA2║ 
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Δλδείμεηο ηνθαζηηηλίκπεο 

XELJANZ SmPC August 2018. 

 

Ρεπκαηνεηδήο αξζξίηηδα 

Η ηνθαζηηηλίκπε ζε ζπλδπαζκό κε ηε κεζνηξεμάηε (MTX) ελδείθλπηαη γηα ηε ζεξαπεία κέηξηαο έσο 

ζνβαξήο ελεξγήο ξεπκαηνεηδνύο αξζξίηηδαο (ΡΑ), ζε ελήιηθεο αζζελείο πνπ παξνπζίαζαλ αλεπαξθή 

αληαπόθξηζε ή κε αλεθηηθόηεηα ζε έλα ή πεξηζζόηεξα ηξνπνπνηεηηθά ηεο λόζνπ αληηξξεπκαηηθά θάξκαθα 

(disease-modifying antirheumatic drug, DMARDs). 

Η ηνθαζηηηλίκπε κπνξεί λα ρνξεγεζεί σο κνλνζεξαπεία ζε πεξίπησζε κε αλεθηηθόηεηαο ζηε κεζνηξεμάηε 

ή όηαλ ε ζεξαπεία κε κεζνηξεμάηε δελ είλαη θαηάιιειε  

 

Φσξηαζηθή αξζξίηηδα 

Η ηνθαζηηηλίκπε ζε ζπλδπαζκό κε ηε κεζνηξεμάηε (ΜΣΥ) ελδείθλπηαη γηα ηε ζεξαπεία ηεο ελεξγήο 

ςσξηαζηθήο αξζξίηηδαο (ΦΑ), ζε ελήιηθεο αζζελείο πνπ παξνπζίαζαλ αλεπαξθή αληαπόθξηζε ή κε 

αλεθηηθόηεηα ζε πξνεγνύκελε ζεξαπεία κε ηξνπνπνηεηηθό ηεο λόζνπ αληηξξεπκαηηθό θάξκαθν 

(DMARD)  

 

Διθώδεο θνιίηηδα 

Η ηνθαζηηηλίκπε ελδείθλπηαη γηα ηε ζεξαπεία ελήιηθσλ αζζελώλ κε κέηξηα έσο ζνβαξή ελεξγή 

ειθώδε θνιίηηδα, νη νπνίνη παξνπζίαζαλ αλεπαξθή αληαπόθξηζε, ζηακάηεζαλ λα αληαπνθξίλνληαη ή 

νη νπνίνη παξνπζίαζαλ κε αλεθηηθόηεηα είηε ζηε ζπκβαηηθή ζεξαπεία είηε ζε έλαλ βηνινγηθό 

παξάγνληα 



• Η ηνθαζηηηλίκπε έρεη κειεηεζεί ζε έλα εθηεηακέλν πξόγξακκα θιηληθώλ κειεηώλ, πνπ 
πεξηιάκβαλε έμη κειέηεο Φάζεο 3 θαη δύν κειέηεο καθξνρξόληαο επέθηαζεο1–7 

• Η ηνθαζηηηλίκπε παξνπζίαζε ηζρπξή κείσζε ησλ ζεκείσλ θαη ζπκπησκάησλ ηεο ΡΑ ζε 
έμη κειέηεο Φάζεο 31–6 

• Η ηνθαζηηηλίκπε παξνπζίαζε ηαρεία έλαξμε δξάζεο2–3 

• Η ηνθαζηηηλίκπε παξνπζίαζε δηαηεξνύκελα πνζνζηά αληαπόθξηζεο ζε κνλνζεξαπεία 
θαη ζε ζπλδπαζκό κε csDMARD1–6 

• Η ηνθαζηηηλίκπε ζπλ κεζνηξεμάηε θξίζεθε κε θαηώηεξε από ην adalimumab ζπλ 
κεζνηξεμάηε7 

• Η ηνθαζηηηλίκπε παξνπζίαζε ζεκαληηθή δηαθνξά από ην εηθνληθό θάξκαθν ζε δηάθνξεο 
κεηξήζεηο PRO1–6 

• Σα δεδνκέλα κειεηώλ καθξνρξόληαο επέθηαζεο δείρλνπλ δηαηεξνύκελε αληαπόθξηζε 
ηεο απνηειεζκαηηθόηεηαο γηα έσο 90 κήλεο7 
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Δπραξηζηώ πνιύ 



• ALC, absolute lymphocyte count; ANC, absolute neutrophil count. 

 

Δξγαζηεξηαθά : Πξνζαξκνγή δόζεο 
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Laboratory value Dose recommendations  

Lymphocytes 

≥750 cells/mm3 Maintain dose 

500–750 cells/mm3  

For persistent (2 sequential values in this range on routine 

testing) decrease in this range, dosing should be interrupted 

until ALC is greater than 750  

When ALC is greater than 750, resume 5 mg twice daily 

<500 cells/mm3  

(confirmed by repeat testing) 

If lab value confirmed by repeat testing within 7 days, dosing 

should be discontinued 

Neutrophils 

ANC >1000 cells/mm3 Maintain dose 

ANC 500–1000 cells/mm3 

(confirmed by repeat testing) 

For persistent decreases (2 sequential values on routine 

testing) in this range, interrupt dosing until ANC is greater than 

1000cells/mm3 

When ANC is greater than 1000, resume tofacitinib 5 mg twice 

daily 

ANC <500 cells/mm3 

(confirmed by repeat testing) 

If lab value confirmed by repeat testing within 7 days, dosing 

should be discontinued 

Haemoglobin 

≤2 g/dL decrease from 

baseline and  ≥9.0 g/dL 
Maintain dose 

>2 g/dL decrease from 

baseline, or <8.0 g/dL  

(confirmed by repeat testing) 

Interrupt the administration of tofacitinib until haemoglobin 

values have normalised 


