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OBJETIVO GENERAL

*» Establecer la efectividad de suministro de la Terapia Biologica
en Pacientes con Artritis Reumatoide, de una cohorte cerrada
atendida mediante un modelo de riesgo compartido en
Colombia.
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OBJETIVOS ESPECIFICOS

¢ Identificar el medicamento de Terapia Biolégica con mayor frecuencia

de suministro en Pacientes con Artritis Reumatoide dentro de la
cohorte.

s+ Efectuar la comparacion de cada uno de los medicamentos de Terapia
Bioldgica suministrados a los Pacientes con Artritis Reumatoide.

** Realizar el analisis estadistico de la efectividad de suministro de la
Terapia Bioldgica en Pacientes con Artritis Reumatoide con las
variables descripcion del medicamento, fecha de entrega y cantidad.
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MARCO TEORICO

ARTRITIS REUMATOIDE

Es una enfermedad inflamatoria sistémica que afecta aproximadamente al
1% de la poblacion adulta, que es la edad en la que se alcanza la
madurez y el crecimiento, se presenta dos o tres veces mas en las
mujeres que en los hombres.

Sus caracteristicas son la sinoviocitis poli articular simétrica, de curso
progresivo hacia destruccion del cartilago y del hueso, que da como
resultado la deformidad y reduccion de la capacidad funcional que lleva
incluso a la invalidez.(Diaz y Col,2005).
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CLASIFICACION ARTRITIS REUMATOIDE

Afectacidn articular Puntuacion
Los criterios de clasificacion se aplicaran a una 1 articulacion grande afectada 5
poblacion diana que tenga las siguientes 2- 10 articulaciones afectadas 1
caracteristicas: 1-3 articulaciones pequefias afectadas 2
. . ., 4-10 articulaciones pequefas afectadas | 3
% Presentar al menos 1 articulacion con
sinoviocitis clinica (al menos una articulacion > a 10 articulaciones pequefias afectadas | 5
inflamada) y que dicha sinoviocitis no pueda
explicarse por el padecimiento de otra Serologia
enfermedad. FR y/o ACPA negativos 0
FR y/o ACPA positivos bajos <3 (valor 2
normal)
. L . FR y/o ACPA positivos altos >3 (valor 3
% Tener una puntuacion igual o superior a 6 en P —
el sistema de puntuacion que considera la Reactantes de fase aguda 0
afectacion articular, serologia del factor VSG y/o PCR normales
reumatoide (FR) y/o anticuerpos contra VSG y/o PCR elevadas 1
péptidos citrulinados (ACPA), aumento de Duracion
los reactantes de fase aguda y la duracion jzzz:::: ‘13

igual o superior a seis semanas.

Fuente: Gomez. Nuevos criterios de clasificacién de Artritis Reumatoide. Reumatol

clin. 2011;6 (s3):s33-s37.
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TRATAMIENTOS DISPONIBLES PARA ARTRITIS REUMATOIDE

*** El tratamiento farmacologico de la Artritis Reumatoide (AR), se ha realizado
mediante la utilizacion de AINE con objeto de aliviar los sintomas, reservando los
farmacos antirreumaticos modificadores de la enfermedad (FAME) para las fases
en gue la enfermedad ya ha progresado entre estos Metotrexato (MTX),
Sulfasalazina y Leflunomida, han demostrado mayor eficacia.

< Terapias Bioldgicas, van dirigidos hacia nuevas dianas terapéuticas, como son el
factor de necrosis tumoral (TNF a) y la interleuquina-1 (IL-1), ambos mediadores
de la inflamacion cronica producida en la AR. EI TNFa se detecta
mayoritariamente en los estadios tempranos de la enfermedad, mientras que la IL-
1 se encuentra elevada en todas las fases de la misma. Los farmacos bioldgicos
actualmente en uso y recomendados por las distintas sociedades de reumatologia
son Infliximab, Etanercept, Adalimumab,Rituximab,Abatacept y anakinra. (Romero
y Col, 2005).
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EFECTIVIDAD DE SUMINISTRO

“ La terapia con agentes biologicos se ha posicionado rapidamente en el area de la
Reumatologia como una herramienta de gran valor para el manejo de enfermedades
autoinmunes. (Romero y Col, 2005).

% Actualmente disponemos de siete agentes biologicos para la Artritis Reumatoide: tres
contra el factor de necrosis tumoral (anti-TNF) la proteina de fusion con el receptor
soluble Etanercept (ETN) y dos anticuerpos monoclonales, Infliximab (IFX) y
Adalimumab (ADA), un inhibidor de la interleucina (IL) 1 Anakinra, un anticuerpo
monoclonal contra linfocitos B -Rituximab (RTX), una proteina de fusion moduladora
de la activacion de células T -Abatacept (ABA) y un anticuerpo monoclonal contra el
receptor de la IL-6 Tocilizumab (TCZ). Los tres anti-TNF, Anakinra y TCZ tienen la
indicacion en Espafia de uso como primer bioldgico en pacientes con fracaso de
FAME, mientras que RTX y ABA estan aprobados para pacientes tras fracaso de anti-
TNF. (Tornero y Col, 2010).
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RECOMENDACIONES PARA SUMINISTRO DE
TERAPIAS BIOLOGICAS

% Pacientes con Artritis Reumatoide activa con menos de tres meses de
evolucion si ya presentan erosiones.

% Pacientes con Artritis Reumatoide activa sin ergsiones, I_:pero con
enfermedad persistente a pesar del uso de dos 0 mas FARM

“* Pacientes con Artritis Reumatoide activa y manifestaciones extra
articulares graves.

*» Pacientes con Artritis reumatoide activa ue presentan
gggtSr?lndlcac:lones o Intolerancia a otros FARME. (Romero y Col,
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METODOLOGIA

Tipo de estudio: Observacional en donde se describe, mide y analiza
estadisticamente la efectividad de suministro de la Terapia Biologica en
Pacientes con Artritis Reumatoide.

El estudio es retrospectivo ya que se inicia después que se ha producido el
efecto y exposicion.

Tiempo 1 afio en observacion, medicion y analisis estadistico, en donde fueron
estudiados los pacientes con diagndstico de Artritis Reumatoide.
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METODOLOGIA

Programa de pacientes. Administracion de dos tipos de medicamentos:

% Biologicos: Terapia Biologica la mas utilizada. Seis medicamentos
Abatacept, Adalimumab, Etanercept, Infliximab, Rituximab, Tocilizumab.

“* DMARDS: Utilizados después del inicio de la enfermedad dentro de estos
Metotrexato, Sulfasalazina y Leflunomida que han demostrado mayor
eficacia.

“*El programa de pacientes de artritis Reumatoide Incluye :
v Cita con reumatodlogo cada 3 meses.

v Valoracion con medico lider cada mes.

v" Quimico farmacéutico cada 6 meses.

v Valoracion por psicologia y trabajo social.
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Adalimumab
Etanercept

Infliximab

Rituximab
Tocilizumab

Total

Fuente: Brito Y., Socarras A., 2017.

82

Abatacept

108

127

15

114

139

585

RESULTADOS

Distribucion de frecuencia de pacientes AR con tratamiento terapia biologica

14%

18%

22%

3%

19%

24%

100%

En el estudio participaron 585 pacientes

con tratamiento de terapia biologica para
Artritis Reumatoide, mostrando que la
terapia biologica con mayor frecuencia de
suministro corresponde a Tocilizumab con
139 pacientes con un porcentaje de 24%,
siguiendo en orden de importancia
Etanercept 127 con 22%, Rituximab 114
con 19%, Adalimumab 108 con 18%,
Abatacept 82 con 14%, Infliximab 15 con
3%, del total de la poblacion estudiada.
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Distribucion porcentual de frecuencia de pacientes AR con tratamiento
terapia bioloaica.

= Abatacept = Adalimumab

= Etanercept Infliximab

= Rituximab = Tocilizumab

Fuente: Brito Y., Socarras A., 2017.
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Distribucion de frecuencia tratamiento AR completo vs incompleto.

Terapia Biologica

Abatacept

Adalimumab

Etanercept

Infliximab

Rituximab

Tocilizumab

Total
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2,39%
29
4,96%
25
4,27%
0
0%

0%

29
4,96%
97
16,6%

11,6%
79
13,5%
102
17,4%
15
2,56%
114
19,5%

110
18,8%
488
83,4%

Tratamiento Tratamiento Total
completo incompleto
14 68 82

14%
108
18,5%
127
21,7%
15
2,56%
114
19,5%

139
23,8%
585
100%

Los hallazgos obtenidos en el
estudio  muestran que los
pacientes con tratamiento
incompleto de terapia biologica
corresponden a 488 mientras que
con tratamiento completo 97 de un
total de 585. Lo que en téerminos
de porcentaje Iindica 83,4% vy
16,6% respectivamente, del 100%
de la poblacion estudiada.
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Distribucion de frecuencia tratamiento completo Terapia Bioldgica.

Rituximab

Infliximab

Tociizuma [y

ctanercept [N
pdatimuma [y
— 7

0 5 10 15 20 25 30

Fuente: Brito Y., Socarras A., 2017.
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Distribucion de frecuencia tratamiento incompleto Terapia Biologica.

10

Tocilizumab

Rituximab 114

Infliximab -15
canercept M . -
Adalimuman [y -

Abatacept

oo

0 20 40 60 80 100 120

Fuente: Brito Y., Socarras A., 2017.
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Distribucion de frecuencia Dias sin tratamiento Terapia Biologica.

Terapia Biol6gica Desviacion estandar (Dias sin
tratamiento)

Abatacept

Adalimumab 39
Etanercept 37
Infliximab 16
Rituximab 55
Tocilizumab 42

Total 214

Fuente: Brito Y., Socarras A., 2017.

En el andlisis de la distribucion de
frecuencia de los dias sin tratamiento
con terapia bioldgica, se deduce que
el de mayor nuamero de dias es el
Rituximab con 55 dias, seguido de
Tocilizumab con 42, Adalimumab con
39, Etanercept con 37, Abatacept con
25, Infliximab 16 con un total de 214
dias sin tratamiento con terapia
biologica. El calculo de los dias sin
tratamiento fue realizado mediante la
medida de dispersion desviacion
estandar.
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Distribucion de frecuencia Dias sin tratamiento Terapia Bioldgica.

55
42
39
37
25
I 16

Abatacept Adalimumab Etanercept Infliximab Rituximab Tocilizumab

60
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Fuente: Brito Y., Socarras A., 2017.
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DISCUSION

“ El estudio se realiz6é en una cohorte cerrada de pacientes con Artritis Reumatoide para medir la
efectividad de suministro de terapia bioldgica, en el cual participaron 585 pacientes, mostrando que
el medicamento de mayor frecuencia es Tocilizumab con un 24%, seguido por Etanercept 22%,
Rituximab 19%, Adalimumab 18%,Abatacept 14%, Infliximab 3% , que corresponden al 100% de la
poblacion estudiada, comportamiento contrario se evidencia en el protocolo de tratamiento con
medicamentos bioldgicos realizado por el Ministerio de Salud de Chile 2015, donde se muestran
medicamentos de terapia bilogica de primera y segunda linea Abatacept y Rituximab , comparado
con el presente estudio en donde se muestran porcentajes de suministro bajo a pesar de su orden
de importancia, con porcentajes de 14% y 19% respectivamente.

* La efectividad de suministro de terapia biolégica en pacientes con Artritis Reumatoide es de
16,6% frente a un 83,4% de pacientes con tratamiento incompleto, por lo cual es necesario indagar
porque los pacientes no acuden a la busqueda de los medicamentos los meses requeridos, para
asi lograr la eficiencia y eficacia en los procesos de suministro, y por ende la disminucion en el
porcentaje de pacientes con tratamiento incompleto.
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DISCUSION

\/ .. . P .. .. . . s - ;
%* Adicionalmente al realizar el analisis de la efectividad de suministro de la terapia biolégica en pacientes

con Artritis Reumatoide por medicamento, los de mayor frecuencia de suministro son Adalimumab y
Tocilizumab con 29 que equivalen en términos de porcentaje a 4,96%, Etanercept 25 con 4,27%,
Abatacept 14 con 2,39%, Infliximab y Rituximab 0%, con un total de 97 pacientes con Artritis reumatoide
con dtr%tamiento completo de terapia biolégica que corresponden al 16,6% del 100% de la poblacion
estudiada.

% El estudio utiliz6 como marco referencial la base de datos de la cohorte cerrada de pacientes con
Artritis Reumatoide, con tratamiento de terapia biologica se tuvo en cuenta variables como fecha de
entrega, descripcion de medicamento y cantidad, de las cuales se realizaron los diferentes calculos que
contribuyeron al desarrollo de la investigacion mediante la utilizacion de la medida de tendencia central
promedio y medidas de dispersion como varianza y desviacion estandar.

< La desviacion estandar fue clave para calcular los dias sin tratamiento por medicamento de terapia
biolégica indicando que Rituximab fue el de mayor frecuencia con 55 dias sin tratamiento, Tocilizumab
con 42, Adalimumab con 39, Etanercept con 37, Abatacept con 25, Infliximab con 16 dias, con un total
de 214 dias.
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