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INFLIXIMAB (IFX) 

 
Ρεπκαηνεηδή αξζξίηηδα 
Αγθπινπνηεηηθή ζπνλδπιίηηδα 
Φσξίαζε 
Νόζν Crohn 
Eιθώδε θνιίηηδα ΙΦΝΔ 



Απνηειεζκαηηθόηεηα αληί-ΤΝF ζηηο ΙΦΝΔ 

10-20% “πξσηνγελήο” κε αληαπόθξηζε 

30% “δεπηεξνγελήο” απώιεηα ηεο αληαπόθξηζεο 

10% αλεπηζύκεηεο ελέξγεηεο 

  (αληηδξάζεηο θαηά ηελ έγρπζε/θαζπζηεξεκέλε 

επαηζζεζία) 

 Gisbert and Panés Am J Gastoenterology 2009 



Γόζε αληη-TNF 

΢πγθέληξσζε 
αληη-TNF 

Απνηέιεζκα 

ΦΑΡΜΑΚΟΚΙΝΗΣΙΚΗ 
ΦΑΡΜΑΚΟΓΤΝΑΜΙΚΗ 

Steenholdt et al Inflamm Bowel Dis 2016;22:1999–2015 

Φύιν 
BMI 
Τπνδνρείο  (FcRB & Fc-g)  
Aιβνπκίλε 
Φιεγκνλώδεο θνξηίν 
Αλνζνγνληθόηεηα (Abs) 
΢πγρνξήγεζε ΙΜΜs 
Πεγθπιίσζε 
Οδόο ρνξήγεζεο 
 

Μνλνπάηηα 
αλεμάξηεηα 
ηνπ TNFα 

Παξάγνληεο πνπ επεξεάδνπλ ηελ δξάζε ηνπ αληη-TNF 



Tracey D et al. Pharm & Ther 2008  

Κπθινθνξνύληα επίπεδα αληη-TNF  
(trough levels)  

= 
θαηώηεξα επίπεδα νξνύ ηνπ θαξκάθνπ 

Peak 
levels 

Trough 
levels 



Θεηηθή ζπζρέηηζε: 

Κιηληθή ύθεζε 

Δλδνζθνπηθή επνύισζε 

Μεγάια πνζνζηά αληαπόθξηζεο 

Ύθεζε ειεύζεξε θνξηηθνεηδώλ 

 

Αξλεηηθή ζπζρέηηζε :  

θνιεθηνκή 

 

 

Maser et al Clin Gastroenterol Hepatol 2006 
Levesque et al Aliment Pharmacol Ther 2014;39:1126–1135 
Adedokun et al Gastroenterology 2014;147:1296–1307 
Papamichael  et al Clin Gastroenterol Hepatol  2016;14:543–549 
Seow CH et al, Gut 2010;59:49-54 

  
 
 
 

IFX-TLs θαη απνηειεζκαηηθόηεηα ηεο ζεξαπείαο 



Η εθηίκεζε ηεο ρξήζεο  

 ησλ IFX-TLs θαη 

 ησλ ΙFX-abs  

 

θαη ηεο ζρέζεο ηνπο κε θιηληθνύο θαη 
βηνρεκηθνύο δείθηεο ελεξγόηεηαο ηεο λόζνπ 
θαζώο θαη ηελ βιελλνγνληθή επνύιωζε. 

 



δηαδνρηθνί αζζελείο κε ΙΦΝΔ ππό IFX 
Μάηνο-Ινύιηνο 2016 
δεκνγξαθηθά θαη θιηληθά ραξαθηεξηζηηθά 
 
ζπιινγή νξώλ πξηλ ηελ έγρπζε ηνπ IFX θαη πξνζδηνξηζκόο   
   IFX-TLs θαη ΙFX-Abs 
 
Βηνρεκηθνί δείθηεο: CRP, ΣΚΔ, αηκνζθαηξίλε, αηκνπεηάιηα,  
   ιεπθσκαηίλε νξνύ 
Πνηόηεηα δσήο SIBDQ , θιηληθή εθηίκεζε ελεξγόηεηαο 
 (HBI γηα NC θαη SCAI γηα ΔΚ ) 
 
Αλαζθόπεζε πξόζθαησλ ελδνζθνπήζεσλ (βιελλνγνληθή  
 επνύισζε) 
 



Tκήκα Βηνινγίαο, Ιαηξηθή ζρνιή, ΔΚΠΑ  

Πξνζδηνξηζκόο TLs θαη Abs 

TNFa 

Oξόο κε IFX 

Πνιπθισληθά Αb-HPR 
θνπλειηνύ 

ELISA 

Γηάκεζνο ΣLs : 4.8 (1.4-12.1)  κg/ml 
 
Eιάρηζηε ηηκή : 0.03 κg/ml 
Mέγηζηε ηηκή : 30.68 κg/ml 

Total antibodies θετικό ≥ 10tAU/ml, 

αρνητικό ≤ 10tAU/ml 

Σην δείγκα καο 
ΤLs 

ABs 

ELISA (Eagle BioSciences, Nashua, NH, USA)  



Απαντήςεισ αφορούν τισ 2 τελευταίεσ εβδομάδεσ 

 SIBDQ: Short Inflammatory Bowel   

       Disease Questionnaire 

•10 εξσηήζεηο γηα πνηόηεηα  δσήο  
•απαληήζεηο κε βαζκνινγία 1-7 
(΢πλερώο-Καζόινπ) 
•Μέγηζηε Βαζκνινγία 70 
•Όζν κεγαιύηεξν ζθνξ ηόζν θαιύηεξε 
πνηόηεηα δσήο 



Γενικι κατάςταςθ υγείασ 0 =Άριςτα 

1 =Καλά 

2 =Μζτρια 

3 =Άςχθμα 

4 =Χάλια 

Κοιλιακό άλγοσ 0 =Κακόλου 

1 =Λίγο 

2 =Αρκετά 

3 =Πολφ 

Υδαρείσ κενώςεισ (αρικμόσ τθν 

προθγοφμενθ θμζρα) 

Κοιλιακι μάηα 0 =Όχι 

1 =Αμφίβολθ 

2 =΢ίγουρθ 

3 =΢ίγουρθ+Ευαιςκθςία 

Επιπλοκζσ 

(Προςκζςτε 1 βακμό για κάκε 

επιπλοκι) 

  Αρκραλγία 

  Ραγοειδίτισ 

  Οηώδεσ ερφκθμα 

  Αφκώδθ ζλκθ 

  Απόςτθμα 

  Γαγγραινώδεσ πυόδερμα 

  Ραγάδα πρωκτοφ 

  Νζο ςυρίγγιο 

Harvey-Bradshaw Index Score= 

(Ακροίςτε τα αποτελζςματα των 

ερωτιςεων 1-5) 

Ύφεςθ                                      5 

Ήπια νόςοσ                             5-7 

Μζτρια νόςοσ                       8-16 

΢οβαρι νόςοσ                        16  

ΗΒΙ: Harvey-
Bradshaw index 
γηα ΝC 

Απαντήςεισ αφορούν προηγούμενη μέρα 



SCAI: Simple 
Colitis Activity 
Index γηα ΔΚ 

Απαντήςεισ αφορούν προηγούμενη 
μέρα 

Αριθμός κενώσεων 

(συνολικός) 

0 =1-3 κενώσεις 

1 =4-6 κενώσεις  

2 =7-9 κενώσεις  

3 = >9 κενώσεις  

Αριθμόσ κενώςεων 

(βράδυ) 

0 =  Καμία κζνωςθ 

1 = 1-3 κενώςεισ 

2 = 4-6 κενώςεισ 

Έπειξη για αφόδευςη 0 = Όχι 

1 = Επείγουςα 

2 =Εξαιρετικά επείγουςα 

3 = Ακράτεια 

Αίμα ςτισ κενώςεισ 0 = Όχι 

1 = Ίχνθ  

2 = ΢αφζσ περιςταςιακά 

3 = ΢αφζσ ςυνικωσ/ςκζτο αίμα 

Γενική κατάςταςη υγείασ 0 = Άριςτα 

1 = Καλά 

2 = Μζτρια 

3 = Άςχθμα 

4 = Χάλια 

Εξωεντερικζσ εκδηλώςεισ 

(1 βακμόσ για κακεμία) 

SCAI 

(Ακροίςτε τα 

αποτελζςματα των 

ερωτιςεων 1-6) 



Ν % 

Μέζε ηηκή± 

ΣΣ ή 

Γηάκεζνο 

(ΓΤΜΔ) 

Νόζνο ΝC 55 74 

EK 19 26 

Φύιν Άλδξεο 49 66 

Γπλαίθεο 25 34 

Mέζε ειηθία, έηε 42.3±1.9 

Κάπληζκα Δλεξγόο 26 35 

Παιαηόο 25 34 

Όρη 23 31 

Γηάκεζε δηάξθεηα λόζνπ,έηε 8(5-16) 

Γηάκεζε δηάξθεηα ρνξήγεζεο ΙFX, 

κήλεο 

26(13-71.5) 

Ιζηνξηθό ρεηξ/νπ γηα λόζν 11 15 

Θεξαπεία ΢πλδπαζκέλε 45 61 

Δληαηηθνπνηεκέ

λν ζρήκα 

10 14 

Γηάκεζν SIBDQ 55(45-60) 

Γηάκεζν HBI (NC) 2(1-4) 

Γηάκεζν SCAI (EK) 3(1-4) 

Γηάκεζε ηηκή CRP, mg/dl 0.33(0.33-

0.66) 

Γηάκεζε ηηκή TKE 1εοώξαο mm 19(12-31) 

Μέζε Hgb, gr/dl 13.4±0.19 

Μέζε ηηκή PLT (x109/κL) 272±8.4 

Γηάκεζε ιεπθσκαηίλε, mg/dl 4.3(4.2-4.6) 

Γεκνγξαθηθά, θιηληθά  θαη εξγαζηεξηαθά ραξαθηεξηζηηθά 
αζζελώλ κε ΙΦΝΔ (n=74) ππό Infliximab 

ΣΣ: σταθερό σφάλμα, ΔΤΜΕ: 
διατεταρτημοριακό εφρος, IFX: infliximab, 
SIBDQ: Short Inflammatory Bowel Disease 
Questionnaire, ΗΒΙ: Harvey-Bradshaw 
index, SCAI: Simple Colitis Activity Index, 
CRP: c-reactive protein, TKE: ταχφτητα 
καθίζησης ερυθρών, Ηgb: hemoglobin, 
PLT: platelets 
 



 Δπηπνιαζκόο IFX-Abs ζε αζζελείο κε ΙΦΝΔ ππό ΙFΥ (7 αζζελείο, ηξείο ππό 
ζπλδπαζκέλε αγσγή κε αλνζνθαηαζηαιηηθά θαη έλαο κε εληαηηθνπνηεκέλν 
ζρήκα)  

Δπηπνιαζκόο ΙFX-Abs (+) ζην δείγκα (n=74) 



Σπζρέηηζε ΙFX-TL θαη IFX-Abs κε θιηληθνύο θαη  
εξγαζηεξηαθνύο δείθηεο ελεξγόηεηαο λόζνπ 

  Επίπεδα infliximab (IFX-TL) Ανηιζώμαηα ένανηι infliximab 

(IFX-Abs) 

   r                  p     r               p  
HBI  0.11 0.41 -0.31 0.02 

SCAI  0.18 0.48 0.17 0.47 

SIBDQ  -0.09 0.44 -0.06 0.63 

CRP (mg/dl) -0.27 0.02 0.24 0.04 

Hgb (mg/dl)  -0.08 0.48 -0.19 0.10 

TKE 1
ης

ώρας 

(mm)  

0.09 0.42 -0.05 0.65 

PLT 

(x10
9
/μL) 

-0.19 0.09 -0.17 0.88 

Alb (mg/dl)  0.003 0.77 0.009 0.94 



Αζθενείρ με (+)IFX-Abs είσαν διάμεζη ηιμή IFX-TL 0.99 μg/ml (0.09-1.40) σαμηλόηεπη ζε 

ζσέζη με αςηούρ με (-)IFX-Abs  6.01 μg/ml ( 0.03-30.69) (p=0.0005)  

  

Σπζρέηηζε IFX-Abs κε  ΙFX-TLs θαη  CRP 

IFX-TLs and Abs

0

2

4

6

8

Abs (-) Abs(+)

μ
g

/m
l

IFX-TLs

p=0.0005 



Σύγθξηζε δηάκεζεο ηηκήο IFX-TL κεηαμύ αζζελώλ κε 
κoλνζεξαπεία κε infliximab (IFX) θαη ζπλδπαζκέλε 

κε αλνζνθαηαζηαιηηθά ζεξαπεία (IFX+IMM) 

IFX:infliximab, IMM:immunomodulator medications(azathioprine/methotrexate) 

Δ
ιά

μ
ες

θ
 τ

ιμ
ι

 μ
g

/m
l 

p<0.01 



Σπζρέηηζε ΙFX-TLs θαη IFX-Abs κε ηελ 
βιελλνγνληθή επνύιωζε 

Επίπεδα infliximab 

(IFX-TL) 

Ανηιζώμαηα ένανηι 

infliximab (ATIs) 

   r                  p    r                  p 
Βλεννογονική 

επούλωζη 

(N=53) 

0.38 0.006 -0.34 0.01 

Στην πολυπαραγοντική ανάλυςη : 

IFX-TLs (OR 0.86, 95% CI 0.76-0.97 p=0.017)  

διάρκεια αγωγής με IFX (OR 0.97, 95% CI 0.95-0.99 p=0.04) 

ανεξάπηηηη ζςζσέηιζη με ηη βλεννογονική επούλωζη 



Πεξηνξηζκνί ηεο κειέηεο 

Μηθξόο αξηζκόο δείγκαηνο (n=74) 

 ΢ε ζρεηηθά ειεγρόκελε λόζν 

 

Δπόκελν βήκα 
  
Δπαλέιεγρνο όισλ ησλ παξακέηξσλ/ηηκώλ κεηά 
από εμαηνκηθεπκέλεο ζεξαπεπηηθέο αιιαγέο 
βαζηζκέλεο ζηηο παξνύζεο κεηξήζεηο. 



Σα IFX-TL είλαη ζεκαληηθά πςειόηεξα ζε αζζελείο κε ζπλδπαζκέλε ζεξαπεία 
ζε ζύγθξηζε κε απηνύο ζε κνλνζεξαπεία 

Βξέζεθε λα ππάξρεη ζηαηηζηηθά ζεκαληηθή ζπζρέηηζε ησλ IFX-TL κόλν κε ηε 
CRP (αξλεηηθή ζπζρέηηζε) 

Ο επηπνιαζκόο ησλ IFX-Abs ζε Έιιελεο αζζελείο κε ΙΦΝΔ πνπ ιακβάλνπλ 
Infliximab είλαη 9.5 % 

Σα IFX-Abs ζρεηίδνληαη αξλεηηθά κε ηα IFX-TL θαη ζεηηθά κε ηα επίπεδα CRP 

H παξνπζία πςειώλ IFX-TLs ζρεηίδεηαη ζεηηθά κε ηε βιελλνγνληθή 
επνύισζε 

 
 Σα  (+) IFX-Abs  ζρεηίδνληαη αληίζηνηρα, αξλεηηθά , κε ηε βιελλνγνληθή 
επνύισζε .  



 
 

Με βάζε ηα δεδνκέλα ηεο βηβιηνγξαθίαο πνπ 
επηβεβαηώλνληαη από ηελ κειέηε καο γηα λα 
βειηηζηνπνηεζεί ε ζεξαπεία θαη λα γίλεη εθηθηή ε επί 
καθξνύ ξύζκηζε ηεο λόζνπ, ζπζηήλεηαη λα γίλεηαη ν 
έιεγρνο γηα ηα θπθινθνξνύληα επίπεδα ηνπ θαξκάθνπ 
θαη ηα αληηζώκαηα θαη λα ηξνπνπνηείηαη  
εμαηνκηθεπκέλα ε ζεξαπεία 

 



ΔΤΥΑΡΙ΢ΣΧ 


