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Resumen

Objetivos: Estudiar las condiciones de utilizaciéon del inflixi-
mab en la artritis reumatoide, la efectividad del tratamiento, los
efectos adversos y realizar un estudio econémico del tratamiento
en un hospital de tercer nivel.

Material vy meétodos: Se realiz6 un estudio retrospectivo
incluyendo a pacientes tratados con infliximab desde enero de
2001 hasta marzo de 2003.

Resultados: El 25% de los pacientes recibié dosis superiores
a 3 mg/kg y el 12% a intervalos inferiores a 8 semanas. El 78%
de ellos recibi6 metotrexato simultaneamente. El tipo de efectos
adversos observados fueron similares a los descritos en la ficha
técnica del medicamento. Con respecto a los resultados de efecti-
vidad del tratamiento, se observé mejoria de los parametros obje-
tivos y menos en el caso del resto de parametros. El coste del tra-
tamiento represent6 el 5,6% del coste de hospital de dia.

Conclusiones: Los farmacos anti-TNF suponen una alternati-
va importante en el tratamiento de la artritis reumatoide por su
perfil de efectividad-seguridad, pero es importante conocer el
marco de utilizacion de estos y seguir las recomendaciones dicta-
das por las sociedades cientificas.
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Summary

Objectives: To study the conditions of infliximab use in
rheumatoid arthritis, as well as the effectiveness and adverse
effects of this therapy, and to perform an economic assessment of
infliximab therapy in a third-level hospital.

Material and methods: A retrospective study was performed
including patients treated with infliximab from January 2001 to
March 2003.

Results: Twenty-five percent of patients received doses
greater than 3 mg/kg, and 12% of them at intervals shorter than
8 weeks; 78% also received methotrexate concurrently. Adverse
effects reported were similar in type to those described in the pro-
duct's data sheet. Regarding therapy effectiveness, objective para-
meters were seen to improve, less so the remaining parameters.
Therapy cost was 5.6% of day hospital costs.

Conclusions: Anti-TNF drugs are a relevant alternative in the
treatment of rheumatoid arthritis because of their effectiveness-
safety profile, but understanding their frame of use and following
recommendations issued by scientific societies are important con-
siderations.

Key words: Rheumatoid arthritis. Infliximab. Anti-TNF drugs.
Disease-modifying drugs.

INTRODUCCION

La artritis reumatoide (AR) es una enfermedad autoin-
mune caracterizada por la inflamacién crénica de la
membrana sinovial de las articulaciones diartrodiales y
que puede afectar a otros érganos y estructuras extraarti-
culares, que acaba provocando deformidad, incapacidad
funcional y disminucion de la calidad de vida, con un alto
coste individual y social'>.

La prevalencia de la enfermedad es del 1-2% siendo en
la poblacién espafiola del 0,5%°, con una incidencia esti-
mada de unos 15 nuevos casos por cada 10.000 habitan-
tes/afo. La frecuencia es tres veces mayor en mujeres que
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en hombres*¢, pudiéndose desarrollar en cualquier edad
pero preferentemente entre los 40 y 60 afios*®.

El objetivo del tratamiento es conseguir la remision de
la enfermedad, actualmente inalcanzable en la mayoria
de los pacientes, por lo que se aspira a obtener el mejor
control de la actividad de la enfermedad posible, para
obtener asi un alivio sintomatico significativo, preservan-
do la capacidad funcional y laboral, asi como la calidad
de vida del paciente’. La necesidad de un diagndstico pre-
coz de la AR para poder iniciar un tratamiento antes de
producirse el daflo anatémico tisular, es crucial por el alto
cardcter invalidante de la enfermedad.

El tratamiento de la AR se ha basado en la estructura
piramidal o escalonada. Debido a sus limitaciones por toxi-
cidad a largo plazo y los pobres resultados de eficacia, la
aparicién de la terapia bioldgica ha supuesto un plantea-
miento diferente del tratamiento de esta enfermedad. Asi,
segin las recomendaciones de la Sociedad Espafiola de
Reumatologia (SER), la introduccién de los farmacos anti-
TNF debe realizarse cuando con dos de los FAME clésicos
mds relevantes, ya sea en terapia Unica o combinada, se
haya producido fracaso terapéutico o toxicidad y siempre
que uno de los farmacos ensayados sea el metotrexato’.

Los nuevos farmacos bioldgicos comercializados en
los ultimos afios estdn enfocados al control de algunas de
las citoquinas implicadas en la patogenia®’. El infliximab
es un anticuerpo monoclonal quimérico de origen murino
que neutraliza el TNF circulante. Se administra a dosis de
3 mg/kg en infusién en las semanas 0, 2, 6 y luego cada 8
semanas'®.

Estos farmacos anti-TNF suponen una baza importante
en el tratamiento de la AR, pero es importante conocer el
marco de utilizacién de estos, ya que ademas de encare-
cer de manera considerable el tratamiento, la experiencia
en cuanto a efectividad y efectos adversos a largo plazo
demuestra que son limitados.

El objetivo principalde este trabajo es describir las
condiciones de utilizacién del infliximab en AR en un
hospital de tercer nivel. Como objetivos secundarios se
platea estudiar la efectividad del tratamiento y los efectos
adversos en el contexto de la prictica clinica y realizar
una valoracién econdmica del tratamiento de la AR en
nuestro centro en dicho periodo.

METODOS

Se realiz6 un estudio retrospectivo observacional
incluyendo a los pacientes diagnosticados y tratados de
artritis reumatoide (AR) por el servicio de reumatologia
del Hospital Universitario Carlos Haya, desde enero de
2001 hasta marzo de 2003.

Se incluyeron en el estudio a todos los pacientes que
entre enero de 2001 y enero de 2003 fueron diagnostica-
dos de AR segin los criterios de la American Rheumato-
logy Academy y han sido tratados con infliximab. El estu-
dio finaliza en marzo de 2003 independientemente del
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numero de ciclos administrados a cada paciente, siendo
dos el nimero minimo de ciclos estudiados por paciente.

Las fuentes de datos utilizadas han sido las historias
clinicas y los informes de inicio de terapia exigidos en
nuestro centro para comenzar el tratamiento.

Las variables recogidas por cada paciente fueron:

—Variables sociodemogrificas y clinicas:

e Edad y sexo.

* Peso.

* Afios de evolucion de la enfermedad.

¢ Edad al inicio del tratamiento.

—Relacionadas con el tratamiento:

e Farmacos utilizados para el tratamiento de la AR.

* Numero de ciclos de infliximab administrados.

* Numero de ciclos que se dosifican por encima de
3 mg/kg.

* Ndmero de ciclos que se adelantan o retrasan més de
una semana una vez alcanzadas las 14 semanas de trata-
miento (ciclo 4), por causa de inefectividad o de efectos
adversos.

—Relacionadas con la actividad de la enfermedad:

e Factor reumatoide positivo.

* Enfermedad erosiva.

* Numero de articulaciones dolorosas e inflamadas
(NAD y NAI) sobre un recuento total de 28 articulacio-
nes.

* Pruebas de laboratorio: velocidad de sedimentacion
globular (VSG) y proteina C reactiva (PCR).

e Escalas analdgicas visuales del dolor (EAV dolor),
de la enfermedad percibida por el médico y el paciente
(EAV médico, EAV paciente) y cuestionarios de calidad
de vida (MHAQTotal, Health Assessment Questionnaire).

—Relacionadas con la respuesta al tratamiento: crite-
rios de mejoria ACR (American College of Rheumato-
logy), que engloban medidas clinicas y pruebas de labo-
ratorio. Asi, un ACR 20 implica una mejoria del 20% en
los dos primeros items y en al menos tres de los otros res-
tantes. La ACR 20 es la respuesta minima exigida para
distinguir en los ensayos clinicos un tratamiento activo
de un placebo. La incapacidad de un tratamiento determi-
nado para alcanzar la ACR 20, confirma su ineficacia y la
necesidad de sustitucién del tratamiento. Lo ideal seria
obtener mejorias del 50% (ACR 50) y del 70% (ACR 70)
en los pardmetros anteriormente mencionados, asi como
un ndmero de articulaciones inferior a seis.

Para establecer la mejoria se toman los valores de la
actividad de la enfermedad y de respuesta al tratamiento
en los ciclos 4 (semana 14 tratamiento), 5 (semana 22), 8
(semana 46 6 1 afio de tratamiento), 11 (semana 70 6 1
afio y medio) y 14 (semana 94 o dos afios y medio) y se
comparan con los valores de dichas variables al inicio del
tratamiento.

—Relacionados con los efectos adversos:

* Numero y tipo de efectos adversos.

e Circunstancia en la que se produce el efecto adverso
en relacion a la administraciéon del tratamiento (durante la
infusion o entre dos ciclos consecutivos).
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—Valoracién econdmica: se calculd el coste del trata-
miento con infliximab en el conjunto de los pacientes
estudiados. Para ello se tuvo en cuenta el precio de com-
pra del vial de infliximab (PVL + IVA = 588,118 €) y el
promedio de peso de la poblacion estudiada. Asi mismo,
se tuvo en cuenta la dosificacion del farmaco (3 mg/kg
0 5 mg/kg). No se tuvieron en cuenta factores como tiem-
po de estancia en hospital de dia, tratamiento de los efec-
tos adversos o medicacién concomitante.

En el andlisis estadistico se obtuvieron indices estadis-
ticos descriptivos. Para la comparacion de variables entre
cada ciclo y el inicio del tratamiento, al objeto de estable-
cer la respuesta al tratamiento y evolucién de la actividad
de la enfermedad, se utilizé la prueba T para muestras
relacionadas en el caso de los cuatro primeros ciclos,
mientras que para el dltimo ciclo se utiliz6 una prueba no
paramétrica, test de Wilcoxon, debido al menor tamafio
de muestra utilizada. El nivel de significacion estadistica
fue del 5%.

RESULTADOS

La poblacién estudiada fue de 41 pacientes (36 muje-
res y 5 hombres). La media de edad en el momento del
inicio del tratamiento es de 53,1 afios (+ 12,3). El prome-
dio de afios de evolucién de la enfermedad es de 11 afios
(£ 8,2), por lo que la media de edad al diagnéstico de la
enfermedad es de 42,1 afios (+ 14,5).

En el momento del inicio del tratamiento con inflixi-
mab el 78% de la poblacién estudiada (32 pacientes)
tenfan el FR (factor reumatoide) positivo. El 100% de
ellos presentaba enfermedad erosiva demostrable
mediante radiologia. Los datos de la poblacién estudiada
al inicio del tratamiento se muestran en la tabla I.

El nimero de pacientes estudiados en cada uno de los
ciclos administrados en el periodo de estudio se recoge
en la tabla II.

De los tratamientos farmacolégicos usados con ante-
rioridad al infliximab, los FAME (hidroxicloroquina,
sales de oro o penicilamina), fueron los mds utilizados,
en el 85,4% de los pacientes (35), inmunsupresores
(ciclosporina, azatioprina, clorambucilo o ciclofosfami-
da) en el 36,6% (15) e inhibidores selectivos de la COX2

Tabla I. Caracteristicas de la poblacién al inicio del estudio y en
las distintas semanas de tratamiento (datos en medianas)

VsG PCR  NAD  NAI EAVdolor EAVenfer EAVmédico MHAQT
(mmihora) (mgfdl) (0-28) (0-28)  escala escala escala (0-24)
(0-10) (0-10) (0-10)

Inico 25 1945 17 115 5 55 6 9,5
S14 14 85 15 5 5 5 4 85
$22 16 20 5 5 5 5 525 8,5
S46 175 146 10 3 5 5 4,5 9
S70 155 7 8 3 4,5 55 4 10
S94 34 2185 135 75 8 1,1 7 14
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Tabla Il. Numero de pacientes evaluados en cada una de las dosis

estudiadas
Ciclo estudiado N° pacientes
Inicio 41
Ciclo 4 (semana 14) 40
Ciclo 5 (semana 22) 37
Ciclo 8 (semana 46) 31
Ciclo 11 (semana 70) 18
Ciclo 14 (semana 94) 8

(celecoxib o rofecoxib) que fueron usados en el 7,3% de
la poblacién estudiada (3). El uso concomitante de corti-
coides via oral con los fdrmacos mencionados se dio en el
41,5% (17 pacientes).

De los tres FAME recomendados por la Sociedad Espa-
fiola de Reumatologia, el metotrexato fue el mas utilizado,
en el 95,1% de los pacientes (39) (dosis de 7,5 mg/semana
durante 4 semanas aumentando a 15 mg/semana durante 4
semanas en caso de no obtener respuesta), seguido de
leflunomida en el 56,1% (23 pacientes) (dosis de 20
mg/dia durante 3 meses) y sulfasalazina en el 39% (16)
(dosis de 2 g/dia durante 3 meses). La administracién con-
comitante de dos de estos tres FAME se dio en el 29,3%
(12 pacientes) en el caso del metotrexato y la leflunomida,
en el 17,1% (7 pacientes) para la combinacién de metotre-
xato y sulfasalazina y el 2,4% (1 paciente) en el caso de
leflunomida y sulfasalazina. La combinacién de los tres se
utilizo en el 24,4% (10) de los pacientes.

En el periodo estudiado se administraron 364 dosis de
infliximab, con un promedio de 8,9 ciclos por paciente
(= 3,5) (2-14), de los cuales 90 ciclos (24,7%) fueron
superiores a 3 mg/kg. Una vez alcanzado el ciclo 4 en el
que el intervalo de tiempo entre dos ciclos es de 8 sema-
nas el 12,9% de ellos (47), se adelantaron una semana o
mas y el 4,4% (16) se retrasaron una semana o mas.

Durante el tratamiento con infliximab el 78,5% (33) de
los pacientes estuvo en tratamiento concomitante con
MTX.

Durante el periodo de estudio, 15 pacientes cesaron el
tratamiento con infliximab y lo hicieron mds frecuente-
mente en el ciclo 8, siendo los principales motivos
reaccion adversa (7 pacientes), ineficacia del tratamiento
y cambio a etanercept’ o motivo desconocido (1 pacien-
te).

La evolucion de parametros de medida de la actividad
de la enfermedad (resultados en medianas) se recogen en
la tabla I. Nétese como existe mejoria con respecto al ini-
cio en los pardmetros objetivos (PCR, VSG, NAD vy
NAI) y no tanto con respecto al resto de pardmetros (EAV
dolor, EAV enfermedad, EAV médico y MHAQT).

Los resultados de la comparacién entre los valores de
los pardmetros de medida de actividad de la enfermedad
en cada ciclo respecto a su valor al inicio del tratamiento,
se muestran en la tabla III. Una vez alcanzada la semana
46 en adelante las diferencias dejan de ser significativas.
El nimero de pacientes evaluados en estos ultimos ciclos
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es demasiado reducido como para poder extraer conclu-
siones.

En la valoracion de la respuesta al tratamiento, el por-
centaje de pacientes que alcanzaron ACR20, ACRS50 y
ACR70, en cada una de las dosis estudiadas se recogen
en la tabla IV. El porcentaje de pacientes que alcanz6
ACR20, minimo exigido en los ensayos para distinguir
un tratamiento activo de un placebo, es importante
(54%), hasta una vez alcanzada la semana 46, a partir de
la cual el nimero de pacientes evaluado es muy reducido.

Las reacciones adversas recogidas durante el periodo
estudiado se muestran como efectos adversos ocurridos
durante la infusién y entre dos dosis consecutivas (Tabla
V).

El coste econdmico del tratamiento para la poblacion y
el periodo estudiado es de 534.010,96 €. El cdlculo deta-
llado se muestra en la tabla VI. El nimero de viales utili-
zado en promedio para cada paciente se calculd con la
dosis necesaria obtenida a partir del peso medio de la
poblacién estudiada (71 + 14.,4) kg.

DISCUSION

El presente estudio permite extraer conclusiones en
cuanto a las condiciones de utilizacion de infliximab en
nuestro centro. Asi, el 70,8% de los pacientes cumple las
primeras recomendaciones publicadas por la SER (mayo
de 2000) en cuanto a tratamiento con los FAME mas rele-
vantes previos a la utilizacién del infliximab’. En revisio-
nes posteriores de la SER realizadas en abril de 2002 y
mayo de 2004, dichas recomendaciones contintdan siendo
similares'"”. El porcentaje de pacientes que no se ajusto a
las recomendaciones de la SER (29,2%) dista bastante
del obtenido en otros centros, donde dicho dato ascendio
al 54,5% (6 de 11 pacientes)".

En cuanto a la dosificacion e intervalos utilizados, el
24.,7% de las dosis administradas es superior a 3 mg/kg
y el 12,9% de ellas se administra a intervalos inferiores
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a 8 semanas. Las dosis e intervalos de infliximab reco-
mendados en la ficha técnica del medicamento (3
mg/kg cada 8 semanas), se basan en los resultados del
principal ensayo clinico realizado con el farmaco
(ATTRACT)*". En este ensayo se concluye que no se
obtiene beneficio superior si se utilizan dosis superio-
res o intervalos de dosificacién inferiores a los especi-
ficados. Algunos trabajos publicados recientemente,
concluyen que el aumento de dosis por encima de 3
mg/kg tiene menos beneficio clinico del esperado''.
En nuestro caso los datos de ACR20 alcanzados en el
grupo de pacientes que recibieron dosis superiores a 3
mg/kg fueron 36,3; 36,8; 27,7; 40 y 25% para las sema-
nas 14, 22, 46, 70 y 94, respectivamente.

Con respecto a la reduccién observada del intervalo
de dosificacion por debajo de 8 semanas, parece estar
justificada a la luz de los resultados de un estudio far-
macocinético derivado del ensayo ATTRACT, donde se
demostré la relacion entre la mejora en la respuesta al
tratamiento y niveles plasmadticos valle de infliximab
mas elevados. El estudio concluye que para poder
alcanzar esta situacidn, es mejor reducir el intervalo de
dosificacién de 8 a 6 semanas que aumentar la dosis en
100 mg". En nuestro estudio los datos de ACR20
alcanzados en el grupo de pacientes que recibieron el
farmaco a intervalos inferiores a 8 semanas fueron 35;
38.,9; 25; 33,3 y 16,6% para las semanas 14, 22, 46, 70
y 94, respectivamente.

El intercambio de infliximab por otros anti-TNF
(etanercept), como ocurre en 7 pacientes de los 15 que
cesaron el tratamiento, queda recogido como recomen-
dacién en el documento de la SER y en un estudio que
evalué de manera satisfactoria dicha actuacion terapéu-
tica'.

En cuanto al tipo de efectos adversos, tanto posinfu-
sionales como los ocurridos entre dos dosis consecutivas,
fueron recogidos también en el ensayo clinico principal
(ATTRACT) . La mayoria de ellos son de caricter leve
que no suponen la interrupcion del tratamiento, aunque si
un seguimiento de los pacientes. Destacan como ocurri-

Tabla Ill. Diferencia entre los valores obtenidos para los pardmetros de actividad de la enfermedad en los ciclos de la semana 14 a la semana
94, respecto al inicio de tratamiento, intervalo de confianza y significacion estadistica

S14 S22 S46 S70 S94

Media 1C95% Sig. Media 1C95% Sig. Media IC95% Sig. Media IC95% Sig. Media IC 95% V4
VSG 571 £5,56 * 7,74 + 5,97 ** 2,77 £596 ns 55 +11,76 ns -0,14 +11,37 ns
PCR 14,1 +6,49 ** 8,38 + 7,40 *x 546 +794 ns -0,15 +14,27 ns -0,15 +10,90 ns
NAD 423 +2,46 ** 10,25 x2/43 *x 586 +254 ** 558 +448 ** -189 +4,50 *
NAI 392 £1,79 ** 5,43 + 2,07 ** 664 x£251 ** 6,19 x£408 ** -154 £6,34 ns
EAV dolor 0,77 +0,60 ** 0,81 +0,82 * 034 +£093 ns 089 =+1,61 ns -2,04 +1,80 *x
EAV enfer 081 x£0,68 ** 0,88 +0,82 ** 0,17 x£093 ns 0,32 =x1,61 ns -1,27 +£1,80 ns
EAV med 082 x0,57 ** 1,09 +0,83 *x 1,07 +£0,74 ** 124 +£1,23 * 0 + 1,45 **
MHAQT 238 +1,25 ** 2,06 + 1,56 ** 029 =+132 ns -0,19 2,25 ns -1,80 +3,14 *

*En el limite de la sinificacion; **significativo; ns: no significativo; VSG (mm/h); PCR (mg/dl); NAD (0-28); NAI (0-28); EAV dolor (escala 0-10); EAV enfer (escala 0-10); EAV

med (escala 0-10); MHAQT (escala 0-24).
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Tabla IV. Porcentaje de pacientes que alcanzan ACR20, ACR50 y
ACR70 en cada una de las dosis evaluadas

ACR20 (n) ACR50 (n) ACR70 (n)

37,5% (15) 10% (4) 2,5% (
54,1% (20) 5,4% (2) 2,7% (
(

Semana tratamiento

Ciclo 4 (semana 14
Ciclo 5 (semana 22

)
)

Ciclo 8 (semana 46) 32,3% (10) 9,7% (3) 6,5% (2)
Ciclo 11 (semana 70)  38,8% (7) 22,2% (4) 11,1% (2)
Ciclo 14 (semana 94) 25% (2) 0% 0%

Tabla V. Numero y tipo de reacciones adversas ocurridos durante
el periodo de tratamiento

Tipo reaccion Reacciones adversas Reacciones adversas
adversa durante la infusion entre ciclos
Cefaleas 5 4
Nauseas 3 2
Mareos 2 4
Voémitos 1 2
Malestar 1 1
Dolor toracico 2 1
Disnea 1 8
Erupcion cutanea 2 8
Prurito generalizado 3 4
Brote psoridsico 2

—

Hipertension

CVA sin fiebre

CVA con fiebre

ITU

Otras infecciones
Alteracion ciclo menstrual
Muerte

—who ol

CVA: catarro vias altas; ITU: infeccién tracto urinario.

Tabla VI. Evaluacion econémica del tratamiento con infliximab en
la poblacién y periodos estudiados para las dosis utilizadas

Dosis 3 mglkg  Dosis 5 mg/kg

Dosis/peso medio 213,3mg 355,5mg

Coste/paciente (€) 1.176,24 € 2.352,47 €

N° ciclos administrados 274 90 Total (€)
Coste total (€) 322.288,66 € 211.722,31€ 534.010,96 €

das durante la infusién cefaleas, prurito, nduseas y
mareos y como ocurridas entre dos ciclos, las de caricter
infeccioso (catarros, infeccién tracto urinario y otras),
disnea y erupcién cutdnea. Dentro de los efectos adversos
graves encontramos un episodio de muerte en uno de los
pacientes.

No se han recogido otros efectos adversos infrecuen-
tes, descritos en otros estudios: linfoma no Hodking,
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lupus, pancitopenia, vasculitis leucocitoclastica, y enfer-
medades desmielinizantes'*. El corto periodo de estudio
y el reducido nimero de pacientes de nuestro estudio,
puede ser el motivo por el que no se hayan detectado
efectos adversos de este tipo.

En los resultados sobre efectividad del tratamiento, el
porcentaje de pacientes que alcanzaron respuesta ACR20
ACRS50 y ACR70, nuestros resultados muestran en los
primeros ciclos administrados (hasta semana 22) diferen-
cias significativas con respecto al inicio del tratamiento.
No asf en las dltimas dosis administradas, en las que el
ndmero de pacientes estudiados fue muy inferior con res-
pecto al inicio.

Nuestros resultados son ligeramente inferiores a los
obtenidos en otro estudio cercano a nuestro medio y con
disefio similar®.

El coste econdémico del tratamiento en nuestra pobla-
cién y durante el periodo de estudio supone el 5,6% del
coste de hospital de dia durante el mismo periodo. El
hecho de aumentar las dosis a 5 mg/kg supone un
aumento importante del coste (aproximadamente un
25%). No obstante, los resultados en cuanto al coste de
nuestro centro son similares a los publicados por otros
centros para nimero de pacientes y periodo de estudio
similares®. Serian necesarios estudios farmacoecond-
micos que consideraran la eficacia, tolerancia y la utili-
zacion de recursos sanitarios y que compararan las dis-
tintas alternativas para el tratamiento de la AR. De esta
forma ayudarian a la toma de decisiones terapéuticas™.

De nuestro estudio podemos concluir que un porcenta-
je importante de los pacientes estudiados no cumplieron
las recomendaciones dictadas por la SER en cuanto a tra-
tamientos previos a la utilizacién de infliximab, asi como
la recomendacién sobre la administracién concomitante
con metotrexato.

Una proporcién importante de nuestra poblacién
sobrepasé las dosis recomendadas en la ficha técnica,
obteniendo datos de efectividad en este subgrupo de
pacientes no superiores a los de toda la poblacién estu-
diada y si un aumento considerable del coste del trata-
miento.

Aunque el infliximab supone una buena alternativa
para el tratamiento de la AR ya que permite, en muchos
de nuestros pacientes, controlar la actividad de la enfer-
medad, con un aceptable perfil de seguridad, serian nece-
sarios mds estudios que detectaran a largo plazo efectos
adversos menos frecuentes”. La complejidad actual del
tratamiento de la AR remarca la importancia de conocer
el marco de utilizacién no solo del infliximab, sino del
conjunto de tratamientos bioldgicos (etanercept y adali-
mumab), dentro de la escalera terapéutica, asi como ase-
gura el cumplimiento de los protocolos difundidos por las
sociedades cientificas especializadas para la seleccion de
pacientes candidatos a recibir dichos tratamientos.
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