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Ανηι-TNFs 
Infliximab 

(Remicade®) 

 

Adalimumab 

(Humira®) 

 

IgG1

Fc 

    Fab 

Etanercept 

(Enbrel®) 

IgG1 

Fc 

Receptor  

•Monoclonal 

antibody 

•Recombinant 

receptor/Fc fusion 

protein 

    Fab′ 

Certolizumab  

pegol 

(Cimzia®) 

 

 

PEG 

•PEGylated  

Fab′ 

fragment 

•2 × 20 kDa 

PEG 



Γομή ηοσ Certolizumab Pegol 



PEGylation 

– Η προζθήκη PEG ζε έναν θεραπεσηικό 
παράγονηα 
• ε πεγθπιίσζε απμάλεη ην κέγεζνο θαη ην 

κνξηαθό βάξνο ελόο κνξίνπ. 
– Η αιιαγή απηή κπνξεί λα επηβξαδύλεη ηε 

δηήζεζε ηνπ κνξίνπ από ηνπο λεθξνύο, 
νδεγώληαο ζηελ αλάισζε πεξηζζόηεξνπ 
ρξόλνπ ζηελ θπθινθνξία. 

• κπνξεί λα νδεγήζεη ζην ζρεκαηηζκό ελόο 
πξνζηαηεπηηθνύ πεξηβιήκαηνο γύξσ από 
ηνλ ζεξαπεπηηθό παξάγνληα  

– κπνξεί λα απνθιείζεη ην ζεξαπεπηηθό κόξην 
από ηηο δξάζεηο ζπγθεθξηκέλσλ ελδύκσλ πνπ 
απνηθνδνκνύλ πξσηεΐλεο, θαη έηζη λα 
εκπνδίζεη ηελ θαηαζηξνθή ηνπ. 

– κπνξεί λα θαιύςεη ή λα θξύςεη ηελ παξνπζία 
ζπγθεθξηκέλσλ αληηγνληθώλ ζέζεσλ ζην 
ζεξαπεπηηθό κόξην. 

–  Απηό κπνξεί λα εκπνδίζεη ην αλνζνπνηεηηθό 
ζύζηεκα από ην λα αλαγλσξίζεη ηνλ 
παξάγνληα σο μέλν, κεηώλνληαο ηελ 
αλνζνγνληθόηεηα. 

Harris J et al. Clin Pharmacokinet 2001; 40: 539-55 

 Veronese F and Pasut G. Drug Discov Today 2005; 10: 1451-1458 

PEG 

Fab′ 



RAPID: Study Design 

Adult 

patients 

with active 

RA on 

treatment 

2:2:1 

* Patients who failed to respond (ACR20) at both Weeks 12 and 14 were withdrawn, and had the option of entering into an 
open-label extension study at Week 16.  
X-rays were taken at withdrawal. 

0 52 24 

ACR20 Co-primary endpoints RAPID 1 

(lyophilized) 

0 24 

Primary endpoint 

16 

ACR20 

16 

OLE 

RAPID 2 

(liquid) 

Open-Label 

Extension Study 
Week 16* 

Placebo + MTX 

CZP 200 mg every 2 weeks + MTX  400 mg, 0, 2, 4 wk 

CZP 400 mg every 2 weeks + MTX  400 mg, 0, 2, 4 wk n=636 

n=639 

n=326 

Keystone  E  et al. Arthritis Rheum 2008; 58:  3319-3329 



Adult patients 

with active 

RA having 

discontinued 

all DMARDS 

for 28 days 

FAST 4WARD: 

CZP    Monotherapy   Study  

Placebo every 4 weeks (n=109) 

CZP 400 mg every 4 weeks (n=111) 

1:1 randomization 

Weeks 0 24 4 12 16 8 20 

Dose given 

Fleischmann R   et al. Ann Rheum Dis  2009; 68:  805 - 811 



Τα Ποζοζηά Ανηαπόκριζης ACR για ηη 

RAPID 1 Έως ηην Δβδομάδα 52 

ACR20 response: P < 0.001 at weeks 1-52, ACR50 response: P < 0.01 at week 2 and P < 0.001 at weeks 4-52; 

ACR70 response: P ≤ 0.05 at week 4, P ≤ 0.01 at weeks 6 and 8, and P < 0.001 at weeks 10-52 

Keystone E et al. Arthritis Rheum 2008; 58: 3319-3329 



Αλλαγή Από ηην Αρτική Τιμή Αναθοράς ζηον 

mTSS ζηις Δβδομάδες 24 και 52 ζηη RAPID 1 

Significantly different from placebo, *p < 0.001 
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CZP 400 mg + MTX (n = 390) 

CZP 200 mg + MTX (n = 393) 

Placebo + MTX (n = 199) 

Modified from 

Keystone E et al. Arthritis Rheum 2008; 58: 3319-3329 



EULAR Responses 
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Placebo + MTX (n=199) 

CZP 200 mg + MTX (n=393) 

CZP 400 mg + MTX (n=390) 

Placebo + MTX (n=127) 

CZP 200 mg + MTX (n=246) 

CZP 400 mg + MTX (n=246) 

RAPID 1 

RAPID 2 




