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Resumen

Introduccion: La utilidad de la determinacion de niveles (TDM) de Adalimumab (ADA) durante la
induccion con el farmaco en la enfermedad de Crohn (EC) es controvertida.

Métodos: Cohorte retrospectiva y unicéntrica de pacientes con EC tratados con ADA y TDM
(mediante ELISA) en semana 2 (ADA-w2) y/o semana 6 (ADA-w6). Se recogieron calprotectina fecal
(CF), proteina C reactiva (PCR) y niveles en mantenimiento (semana 24 [w24] y semana 52 [w52]).
Se considero remision bioquimica (RB) CF < 200 ug/g y PCR < 5 mg/dL. Como objetivo primario se
evaluo la asociacion de ADA-w6 con RB-w24. Como objetivos secundarios se valoraron las siguientes
asociaciones: ADA-w2 y RB-w6/w24/w52, ADA-w6 y RB-w52, correlacion ADA-w2/w6 y ADA-
w24/wb2, asi como ADA-w2/w6 y necesidad de intensificacion/persistencia de ADA durante el 1* afio
de tratamiento.

Resultados: Se incluyeron 112 pacientes (64 en RB-w24); las caracteristicas se reflejan en la tabla.
ADA-w6 era mayor en pacientes en RB-w24 (13,7 &mu;g/ml vs. 10,3 &mu;g/ml, p = 0,0008). ADA-w2
fue mayor en pacientes en RB-w6 (n = 54) (13,5 &mu;g/ml vs. 11,5 &mu;g/ml, p = 0,04). ADA-w6 era
menor en pacientes que precisan intensificaciéon en mantenimiento (9,5 &mu;g/ml vs. 14,4
&mu;g/ml, p = 0,0001) asi como en pacientes sin persistencia al afio (10,8 &mu;g/ml vs. 13,9
&mu;g/ml, p = 0,01). Se halld correlacién positiva entre ADA-w6 y ADA-w24/w52 (p = 0,65/0,55; p
12,3 &mu;g/ml como predictor de RB-w24 con S 50% y E 77,7% (AUC 0,72). La regresion logistica
identificd como factores asociados a RB-w24: CF basal elevada (OR 0,19, IC [0,06-0,51] p = 0,001),
PCR basal elevada (OR 0,11, IC [0,01-0,52], p = 0,01) y ADA-w6 > 12,3 &mu;g/ml (OR 3,44, IC
[1,17-11,13], p = 0,02). No se hall6 significacion en el resto de objetivos.
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1 1 1 2 3
Baseline characteristics of the study population Overall, N=112' noresp, N =48 resp, N=64 p-value  g-value

Sex 50/112 (45%) 2048 (42%)  30/64 (47%) 06 07
TiempoEvol 123 (216) 84 (101) 153 (269) 02 05
Unknown 2 1 1
LocalizacionEC 05 07
1 59/112 (53%)  26/48 (54%)  33/64 (52%)
2 14112 (13%) 4748 (8.3%)  10/64 (16%)
3 39/112 (35%)  18/48 (38%)  21/64 (33%)
Afectacionsup 1412 (13%) 7048 (15%)  7/64 (11%) 06 07
Fenotip EC 02 06
1 49112 (48%)  17/48 (35%)  32/64 (50%)
2 34/112 (30%)  18/48 (38%)  16/64 (26%)
3 29/112 (26%) 1348 (27%)  16/64 (26%)
Perianal 2112 (19%) 1148 (23%)  10/64 (16%) 03 07
Fumador 04 07
o 700112 (63%)  29/48 (60%)  41/64 (64%)
1 207112 (18%)  11/48 (23%) /64 (14%)
2 22/112 (20%)  8/48 (17%)  14/64 (22%)
Qxprevia 22/112 (20%)  8/4B (17%)  14/64 (22%) 05 07
Falloprevio 05 07
0 81112 (72%)  32/48 (67%)  49/64 (77%)
1 28/112 (25%)  14/48 (29%) 1464 (22%)
2 2/12 (1.8%) 1148 (21%) 164 (16%)
3 1112 (0.9%) 1148 (21%)  0/64 (0%)
Mc 23 (9) 22 (9) 23(9) 07 08
Unknown 28 10 18
Calpropretto 795(1133) 1068 (1,339) 582 (898) 0029 02
Unknown 9 3 6
PCRpretto 17 (30) 21(34) 15 (27) 0007 0.10
Unknown 5 3 2
Albiminapretto 4.23 (0.41) 414(0.40)  430(0.41) 0047 02
Unknown 12 6 6
MM 40/112 (36%)  17/48 (35%)  23/64 (36%) >0 >08
Gce 10/97 (10%) /42 (12%)  5/55(9.1%) 07 08
Unknown 15 6 B
ATAS 5112 (4.5%)  4/48 (8.3%) 164 (16%) 02 05
Intensificadomant 34/109 (31%)  21/48 (44%)  13/61(21%) 0012 0.0
Unknown 3 o 3

1
n/N (%); Mean (SD)

2
Pearson’s Chi-squared test; Wilcoxon rank sum test; Fisher's exact test

E
False discovery rate correction for multiple testing

Conclusiones: Mayores niveles de ADA-w6 se asociaron a RB-w24 y a un perfil farmacocinético
favorable en el mantenimiento (mayores niveles en w24/w52, menor intensificaciéon y mayor
persistencia a un afio) en EC. ADA-w2 se asocié a RB-w6 pero no a RB-w24/w52.
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