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 Στόχος: Η δημιουργία μιας συναινετικής και τεκμηριωμένης τοποθέτησης που θα 

καθοδηγήσει τους κλινικούς γιατρούς και θα λειτουργήσει ως πλαίσιο σε πιθανές 
μελλοντικές προσπάθειες εκπαίδευσης. 

 



Συνοπτικά ... 

Διεπιστημονική ομάδα 
στην χρήση 

βιοομοειδών για 
Ρευματολογικές 

παθήσεις  

25 μέλη από 8 ευρωπαϊκές χώρες, την Ιαπωνία, τις 
ΗΠΑ (17 ρευματολόγοι, 1 ρευματολόγος 

/ρυθμιστής, 1 δερματολόγος, 1 
γαστρεντερολόγος, 2 φαρμακολόγοι, 2 ασθενείς 

με ρευματικές ασθένειες και 1 ερευνητής 

Steering Committee 
(6 Ρευματολόγοι, 1 ερευνητής)   

 
1) Προβλήματα σε RCT μελέτες των 

biosimilars  
2) Extrapolation (επέκταση ενδείξεων)  
3) Immunogenicity (Ανοσογονικότητα) 
4) Switching (αλλαγή θεραπείας) 
  
*Το θέμα του κόστους επίσης αξιολογήθηκε  

 

4 Κύρια σημεία της ανασκοπησης SLR*:  

5 Γενικές Αρχές  
8 Συναινετικές Συστάσεις  



Γενικές Αρχές : A - E 
                                                                                                                             

Συμφωνία  

(%) 

Επίπεδο 

αποδ. 

στοιχείων 

Βαθμός 
Σύστασης 

A. Η θεραπεία των Ρευματικών Παθήσεων βασίζεται σε μια 
κοινή διαδικασία λήψης αποφάσεων μεταξύ των 
ασθενών και των θεραπόντων ιατρών (ρευματολόγοι). 

100 5 D 

B. Κατά τη λήψη αποφάσεων για τη θεραπεία θα πρέπει να 
λαμβάνεται υπόψη και η τρέχουσα κατάσταση του 
συστήματος υγειονομικής περίθαλψης . 

100 5 D 

C. Ένα βιοομοειδές, όπως εγκρίθηκε από τις αρχές σε 
περιοχές αυστηρής αξιολόγησης, δεν είναι ούτε καλύτερο 
ούτε χειρότερο συγκριτικά με την αποτελεσματικότητα 
και με την ασφάλεια του βιολογικού του παράγοντα 
αναφοράς  

88 5 D 

D. Οι ασθενείς και οι πάροχοι υγειονομικής περίθαλψης θα 
πρέπει να ενημερώνονται για τη φύση των βιοομοειδών, 
τη διαδικασία έγκρισής τους, την ασφάλεια και την 
αποτελεσματικότητά τους. 

96 5 D 

E. Θα πρέπει να θεσπιστούν εναρμονισμένες μέθοδοι για την 
απόκτηση αξιόπιστων δεδομένων 
φαρμακοεπαγρύπνησης, συμπεριλαμβανομένης της 
ιχνηλασιμότητας, τόσο για τα βιοομοειδή όσο και για τους 
Β.Π αναφοράς  

100 5 D 



Συναινετικές συστάσεις: 1 - 4 

                                                                                                                             

Συμφωνία  

(%) 

Επίπεδο 

αποδ. 

στοιχείων 

Βαθμός 
Σύστασης 

1. Η διαθεσιμότητα των βιοομοειδών θα πρέπει να μειώσει 
σημαντικά το κόστος της θεραπείας ενός μεμονωμένου 
ασθενούς και να αυξήσει την πρόσβαση στη βέλτιστη 
θεραπεία για όλους τους ασθενείς με ρευματικά νοσήματα. 

100 5 D 

2. Τα εγκεκριμένα βιοομοειδή μπορούν να 
χρησιμοποιηθούν για τη θεραπεία κατάλληλων ασθενών με 
τον ίδιο τρόπο όπως και οι Β.Π αναφοράς. 

100 1b A 

3. Καθώς δεν έχουν ανιχνευθεί κλινικά σημαντικές 
διαφορές στην ανοσογονικότητα μεταξύ των βιοομοειδών 
και των Β.Π αναφοράς, τα αντισώματα για τα βιοομοειδή 
δεν είναι αναγκαίο να μετρηθούν στην κλινική 
πρακτική. 

100 2b B 

4. Τα σχετικά με ένα βιοομοειδές προκλινικά δεδομένα και 
δεδομένα φάσης Ι θα πρέπει να είναι διαθέσιμα όταν 
δημοσιεύονται τα δεδομένα φάσης ΙΙΙ. 

100 5 D 



Συναινετικές συστάσεις: 5 - 8 
                                                                                                                             

Συμφωνία  

(%) 

Επίπεδο 

αποδ. 

στοιχείων 

Βαθμός 
Σύστασης 

5. Δεδομένου ότι το βιοομοειδές είναι ισοδύναμο με τον  

Β.Π αναφοράς όσον αφορά στις φυσικοχημικές, λειτουργικές 
και φαρμακοκινητικές του ιδιότητες, η επιβεβαίωση της 
αποτελεσματικότητας και της ασφάλειας σε μία μόνο 
ένδειξη αρκεί για να θεωρηθεί το βιομοειδές 
αποτελεσματικό και ασφαλές και για τις άλλες νόσους για τις 
οποίες έχει εγκριθεί ο Β.Π αναφοράς. 

100 5 D 

6. Τα διαθέσιμα στοιχεία υποδεικνύουν ότι μία αλλαγή από 

έναν B.Π σε ένα από τα βιοομοειδή του είναι ασφαλής και 
αποτελεσματική. Δεν υπάρχει επιστημονική λογική η οποία 
υποδεικνύει ότι η εναλλαγή μεταξύ των βιομοειδών του ίδιου 
Β.Π θα οδηγούσε σε διαφορετικό κλινικό αποτέλεσμα, είναι 
όμως αναγκαίο να εξεταστεί η «οπτική» των ασθενών 

96 1b A 

7. Η πολλαπλή εναλλαγή μεταξύ των βιοομοειδών και των 
βιολογικών τους παραγόντων ή άλλων βιοομοειδών θα 
πρέπει να αξιολογηθεί μέσω registries. 

100 5 D 

8. Δεν πρέπει να γίνει η μετάβαση σε βιοομοειδές ή μεταξύ 
των βιοομοειδών χωρίς να έχει ενημερωθεί ο ασθενής 
και ο πάροχος υγειονομικής περίθαλψης. 

91 
 

5 D 



 

 
BIOSIMILARS IN 

RHEUMATOLOGY - 

WHY, HOW AND WHEN IN 

2017 
10.1038/NRRHEUM.2017.179 

 
REBUTTAL TO  KAY ET AL., 2017 

CONSENSUS ON THE USE OF 

BIOSIMILARS IN RHEUMATOLOGY 
 

Dr Roy Fleischmann, Rheum (Dallas, 

USA) Published online 3 Nov 2017 

http://www.nature.com/articles/nrrheum.2017.179
http://www.nature.com/articles/nrrheum.2017.179


• Σχετικά με την σύσταση #6 
  

‒ “… η συναινετική δήλωση συστήνει ότι τέτοια πρακτική switching 
είναι ασφαλής και αποτελεσματική. Οι συγγραφείς βάσισαν την 
εκτίμηση τους σε γνώμη ειδικών (‘expert opinion’) επειδή καμία 
μελέτη δεν στηρίζει επί του παρόντος αυτή τη σύσταση…” 

 

‒ “…με αυτόν τον τρόπο, οι Kay et al. εσφαλμένα εκτιμούν ότι επειδή 
καμία μελέτη ή αναφορά δεν αποδεικνύει ότι το switching από ένα 
βιοομοειδές σε ένα άλλο είναι μη ασφαλές ή μη αποτελεσματικό, το 
αντίστροφο θα πρέπει να είναι αληθές. Καμία μελέτη δεν έχει 
απαντήσει σχετικά αυτή την στρατηγική, έτσι μέχρι οι ερευνητές να 
επιβεβαιώσουν αυτήν την υπόθεση, ιατροί και ασθενείς θα πρέπει 
να παραμείνουν προσεκτικοί σχετικά με τα πολλαπλά switch μεταξύ 
βιοομοειδών…” 

 
1. Fleischmann R; Ann Rheum Dis 2017;0:1. doi:10.1136/annrheumdis-2017-212820 



 

 
SWITCHING FROM THE BIO-

ORIGINATORS TO BIOSIMILAR: 

IS IT PREMATURE TO 

RECOMMEND THIS 

PROCEDURE? 
ANN RHEUM DIS 2017;0:1. 

DOI:10.1136/ANNRHEUMDIS-2017-212820 

 
REBUTTAL TO  KAY ET AL., 2017 

CONSENSUS ON THE USE OF 

BIOSIMILARS IN RHEUMATOLOGY 
 

Dr Fabrizio Cantini & Dr Maurizio 

Benucci, Rheum (Tuscany, Italy 

Published online 29 Dec 2017 

http://www.google.ca/url?sa=t&rct=j&q=&esrc=s&source=web&cd=2&cad=rja&uact=8&ved=0ahUKEwidmd-kh7_YAhXELyYKHWMFCngQFggxMAE&url=http://ard.bmj.com/content/annrheumdis/early/2017/12/29/annrheumdis-2017-212820.full.pdf&usg=AOvVaw2gQCeOB_WVAHNVsbLW6Fku
http://www.google.ca/url?sa=t&rct=j&q=&esrc=s&source=web&cd=2&cad=rja&uact=8&ved=0ahUKEwidmd-kh7_YAhXELyYKHWMFCngQFggxMAE&url=http://ard.bmj.com/content/annrheumdis/early/2017/12/29/annrheumdis-2017-212820.full.pdf&usg=AOvVaw2gQCeOB_WVAHNVsbLW6Fku
http://www.google.ca/url?sa=t&rct=j&q=&esrc=s&source=web&cd=2&cad=rja&uact=8&ved=0ahUKEwidmd-kh7_YAhXELyYKHWMFCngQFggxMAE&url=http://ard.bmj.com/content/annrheumdis/early/2017/12/29/annrheumdis-2017-212820.full.pdf&usg=AOvVaw2gQCeOB_WVAHNVsbLW6Fku
http://www.google.ca/url?sa=t&rct=j&q=&esrc=s&source=web&cd=2&cad=rja&uact=8&ved=0ahUKEwidmd-kh7_YAhXELyYKHWMFCngQFggxMAE&url=http://ard.bmj.com/content/annrheumdis/early/2017/12/29/annrheumdis-2017-212820.full.pdf&usg=AOvVaw2gQCeOB_WVAHNVsbLW6Fku
http://www.google.ca/url?sa=t&rct=j&q=&esrc=s&source=web&cd=2&cad=rja&uact=8&ved=0ahUKEwidmd-kh7_YAhXELyYKHWMFCngQFggxMAE&url=http://ard.bmj.com/content/annrheumdis/early/2017/12/29/annrheumdis-2017-212820.full.pdf&usg=AOvVaw2gQCeOB_WVAHNVsbLW6Fku
http://www.google.ca/url?sa=t&rct=j&q=&esrc=s&source=web&cd=2&cad=rja&uact=8&ved=0ahUKEwidmd-kh7_YAhXELyYKHWMFCngQFggxMAE&url=http://ard.bmj.com/content/annrheumdis/early/2017/12/29/annrheumdis-2017-212820.full.pdf&usg=AOvVaw2gQCeOB_WVAHNVsbLW6Fku
http://www.google.ca/url?sa=t&rct=j&q=&esrc=s&source=web&cd=2&cad=rja&uact=8&ved=0ahUKEwidmd-kh7_YAhXELyYKHWMFCngQFggxMAE&url=http://ard.bmj.com/content/annrheumdis/early/2017/12/29/annrheumdis-2017-212820.full.pdf&usg=AOvVaw2gQCeOB_WVAHNVsbLW6Fku


 

• Οι συγγραφείς εξέφρασαν ανησυχία σχετικά με τις συναινετικές οδηγίες 

των  J. Kay et al, 2017, ειδικά για την σύσταση #6 (Switching):  

‒ “…τέτοιες οδηγίες φαίνεται ότι δεν είναι επαρκώς τεκμηριωμένες με ισχυρές 

αποδείξεις, καθώς τα διαθέσιμα δεδομένα δεν επιτρέπουν οριστικά 

συμπεράσματα σχετικά με την στρατηγική του switching…” 

• Σχετικά με την σύσταση #7 («τα πολλαπλά switches θα πρέπει να 

εκτιμηθούν μέσω των αρχείων ασθενών»): 

‒ “…τα λίγα δεδομένα από την κλινική πράξη και η απουσία ελεγχόμενων 

μελετών υποδηλώνουν ότι και η σύσταση #7 (evidence level 5, degree of 

recommendation D), μπορεί να είναι παραπλανητική για τους κλινικούς 

γιατρούς, οι οποίοι μπορεί να οδηγηθούν από τις Αρχές σε επιλογές που 

έχουν μόνο οικονομική βάση…” 

 

1. Cantini F and Benucci M; Ann Rheum Dis 2017;0:1. doi:10.1136/annrheumdis-2017-212820 



Κύρια Συμπεράσματα των ερευνητών  (Ι)  

  Ο Θεράπων Ιατρός θα πρέπει να είναι ο μοναδικός που αποφασίζει αν 

θα συνταγογραφήσει ένα biosimilar αντί του Β.Π αναφοράς, 
εξατομικεύοντας κάθε φορά, με πλήρη ενημέρωση του ασθενούς .  

 

  Αλλαγή θεραπείας από Β.Π αναφοράς σε βιοομοειδές του και από 
βιοομοειδές σε άλλο βιοομοειδές θα πρεπει να γίνεται βάσει 
επιστημονικών στοιχείων. 

 

  Ιδανικά, οι επιπτώσεις αλλαγής από Β.Π αναφοράς σε βιοομοειδές του θα 
πρεπει να συγκρίνονται με εκείνες της συνεχιζόμενης και σταθερής 
θεραπείας με Β.Π αναφοράς. 

PV = Pharmacovigilance; RCT: Randomized Clinical Trial 



Κύρια Συμπεράσματα των ερευνητών (ΙΙ)  

 Τα διαθέσιμα δεδομένα δεικνύουν οτι η αλλαγή θεραπείας από Β.Π 
αναφοράς σε  ένα από τα βιοομοειδή του είναι ασφαλής και 
αποτελεσματική .  

 

 Ωστόσο παραμένει ανησυχία σχετικά με αλλαγή θεραπείας μεταξύ δυο 
βιοομοειδών ή μεταξύ Β.Π αναφοράς και βιοομοειδών πολλαπλές φορές, 
καθώς δεν έχουν διεξαχθεί μελέτες ελέγχου τέτοιου είδους.  

 

 Για να διευκολυνθεί η λήψη τεκμηριωμένων αποφάσεων σχετικά με 
θεραπευτικές υποκατάστασης με βιοομοειδή, οι πάροχοι υγειονομικής 
περίθαλψης ενθαρρύνονται να συγκεντρώσουν φαρμακοοικονομικά 
στοιχεία σε μητρώα σχετικά με το αποτέλεσμα αυτών των αλλαγών που 
γίνονται στο πλαίσιο της κλινικής πρακτικής 

PV = Pharmacovigilance; RCT: Randomized Clinical Trial 





 Τα τελευταία 10 χρόνια, το σύστημα παρακολούθησης της ΕΕ για θέματα 

ασφάλειας δεν έχει εντοπίσει καμία σχετική διαφορά στη φύση, τη 

σοβαρότητα ή τη συχνότητα των ανεπιθύμητων ενεργειών μεταξύ των 

βιοομοειδών και των φαρμάκων αναφοράς τους 

 

 Ο ανταγωνισμός των βιοομοειδών μπορεί να προσφέρει πλεονεκτήματα στα 

συστήματα υγειονομικής περίθαλψης της ΕΕ, καθώς αναμένεται να 

βελτιώσει την πρόσβαση των ασθενών σε ασφαλή και αποτελεσματικά 

βιολογικά φάρμακα με αποδεδειγμένη ποιότητα. 

 

 Ο EMA δεν ρυθμίζει την εναλλαξιμότητα, την εναλλαγή και την αντικατάσταση 

ενός φαρμάκου αναφοράς από το βιοομοειδές του. Αυτά εμπίπτουν στην 

αρμοδιότητα των κρατών μελών της ΕΕ. 

 



 


