
Θεξαπεπηηθά κέζα 



Θεξαπεία 

 είλαη θάζε πξνζπάζεηα αληηκεηώπηζεο 

ελόο ήδε δηαγλσζκέλνπ λνζήκαηνο κε 

ζθνπό ηελ σθέιεηα ηνπ αζζελνύο. 



Μέηξα ζεξαπεπηηθνύ 

απνηειέζκαηνο 

 Πνιιαπιαζηαζηηθά 

 Σρεηηθόο θίλδπλνο (ιόγνο αζξνηζηηθήο επίπησζεο 

ή επίπησζεο [relative risk]) 

 Σρεηηθή κείσζε θηλδύλνπ (relative risk reduction) 

 Λόγνο αλαινγηώλ (odds ratio) 

  Απόιπηα 

 Γηαθνξά θηλδύλνπ (δηαθνξά αζξνηζηηθήο 

επίπησζεο ή επίπησζεο [risk difference]) 

 Αλαγθαίνο αξηζκόο (αξξώζησλ) γηα ζεξαπεία 
(number needed to treat, NNT) 

 Απόιπηε ζπιινγηθή απνηειεζκαηηθόηεηα 

 



Μέηξα ζρεηηθήο θαη απόιπηεο 

απνηειεζκαηηθόηεηαο 



Σρεηηθή κείσζε θηλδύλνπ 

 Η απόιπηε δηαθνξά ηεο ζπρλόηεηαο ηεο 

έθβαζεο κεηαμύ ησλ δύν ζπγθξηλόκελσλ 

νκάδσλ, δηαηξνύκελε κε ηε ζπρλόηεηα ζηε 

ζπγθξηηηθή νκάδα (νκάδα ειέγρνπ). 

 (CIΔΦ – CIΘ)/ CIΔΦ = (0,222 – 0,085)/0,222 = 

0,617 

 

 



Αλαγθαίνο αξηζκόο (αξξώζησλ) γηα 

ζεξαπεία (number need to treat) 

 Ο αξηζκόο ησλ αζζελώλ πνπ πξέπεη λα 

ζεξαπεπηνύλ γηα θάζε ζεξαπεπηηθή επηηπρία  

 Αληίζηξνθν απόιπηεο δηαθνξάο θηλδύλνπ 

 1 ≤ ΝΝΤ < ∞ 

 Θξνκβόιπζε θαη ΟΔΜ:  

ζλεζηκόηεηα 8% -> 6%  

δηαθνξά θηλδύλνπ= -2%  

 ΝΝΤ=1/0.02=50  

 50 εκθξαγκαηίεο πξέπεη λα πάξνπλ 

ζξνκβόιπζε γηα λα ζσζεί κηα δσή 

 



Απόιπηε ζπιινγηθή 

απνηειεζκαηηθόηεηα 

 Γηαθνξά θηλδύλνπ επί ηε ζπρλόηεηα ηνπ 

λνζήκαηνο ζηνλ πιεζπζκό. 

 Σπλνιηθό θνηλσληθό όθεινο κηαο ζεξαπείαο 

πέξα από ηελ επηηπρία ηεο ζε αηνκηθό 

επίπεδν. 

 Πνιύ απνηειεζκαηηθέο ζεξαπείεο γηα 

ζπάληα λνζήκαηα έρνπλ κηθξό αληίθηππν 

ζηελ πγεία ηνπ πιεζπζκνύ. 

 



Κξηηηθή ησλ κέηξσλ ζρεηηθήο 

απνηειεζκαηηθόηεηαο 

 Γελ αληαλαθινύλ ην κέγεζνο ηνπ 

θηλδύλνπ ησλ αξξώζησλ πνπ δελ 

ππνβάιινληαη ζε ζεξαπεία. 

 Υπεξεθηηκνύλ ή ππνεθηηκνύλ ηελ 

απόιπηε επίδξαζε ηεο ζεξαπείαο, 

όηαλ ε έθβαζε ζηνπο κε 

ζεξαπεπόκελνπο είλαη πνιύ ζπάληα ή 

πνιύ ζπρλή, αληίζηνηρα.   

 

 



Κξηηηθή ησλ κέηξσλ απόιπηεο 

απνηειεζκαηηθόηεηαο 

 Σπλππνινγίδνπλ ην κέγεζνο ηνπ θηλδύλνπ 

ησλ αξξώζησλ πνπ δελ ππνβάιινληαη ζε 

ζεξαπεία. 

 Μεηνλέθηεκα απνηειεί ε δηαηύπσζε 

θάπνησλ κέηξσλ κε δεθαδηθνύο αξηζκνύο. 

 Ο ΝΝΤ δελ ππνδεηθλύεη ηελ ηύρε ησλ 

αξξώζησλ πνπ δελ ζα σθειεζνύλ από ηε 

ζεξαπεία ή ηε βαξύηεηα ηεο λόζνπ.   

 

 



Ιδηαηηεξόηεηεο ησλ κέηξσλ 

ζεξαπεπηηθνύ απνηειέζκαηνο 

 Δλεξγέο παξεκβάζεηο 

 Παξελέξγεηεο 

 Κόζηνο 

 Μηθξά ζθάικαηα  ηεξάζηηα δηαθνξά 

 Σύγθξηζε κεηαμύ πνιιώλ ππάξρνλησλ 

ζεξαπεπηηθώλ κέηξσλ 

 Γη’απηό νη πξνηεηλόκελεο ζεξαπείεο πξέπεη 

λα ππόθεηληαη ζε επηινγή κέζσ 

ηπραηνπνηεκέλσλ θιηληθώλ δνθηκώλ. 



Πόηε πιθανόν δελ ρξεηάδνληαη 

ηπραηνπνηεκέλεο θιηληθέο δνθηκέο; 

 Τεξάζηην κέγεζνο απνηειέζκαηνο 

 

 Δμάιεηςε ηεο ζύγρπζεο από ηελ 

έλδεημε (confounding by indication) 

 



Απνηειεζκαηηθόηεηα - 

Απνδνηηθόηεηα 

 Απνδνηηθόηεηα (effectiveness) 

 Ιθαλόηεηα σθέιεηαο θάησ από 

ξεαιηζηηθέο ζπλζήθεο 

 Απνηειεζκαηηθόηεηα (efficacy) 

 Ιθαλόηεηα σθέιεηαο θάησ από ηδαληθέο 

ζπλζήθεο 



Σπκκόξθσζε 

 Πνζνζηό αζζελώλ πνπ παίξλνπλ ηε 
ζεξαπεία όπσο πξέπεη θαη εμαξηάηαη από: 
 Γπζθνιία ζηε ιήςε 

 Αιιειεπηδξάζεηο θαξκάθσλ 

 Παξελέξγεηεο 

 Άιιεο πην αλεθηέο ζεξαπείεο 

 Ψπρνινγία 

 Δλεκέξσζε 

 Σρέζε γηαηξνύ – αζζελή 

 Πξνζσπηθή εθηίκεζε 

 Σπλζήθεο δσήο αζζελνύο 



Αλάπηπμε ζεξαπεπηηθώλ 

κέζσλ 

 Αλαθάιπςε θαη πξνθιηληθό ζηάδην 

 Μειέηεο θάζεο Ι 

 Μειέηεο θάζεο ΙΙ 

 Μειέηεο θάζεο ΙΙΙ 

 Μειέηεο θάζεο IV 



Αλαθάιπςε θαη πξνθιηληθό 

ζηάδην 

 Μνξηαθόο ζρεδηαζκόο θαξκάθσλ 

 Θεξαπεπηηθέο νπζίεο από ην θπζηθό 

πεξηβάιινλ 

 

 Μειέηεο ζε θπηηαξνθαιιηέξγεηεο 

 Μειέηεο ζε πεηξακαηόδσα 

 



Μειέηεο θάζεο Ι 

 Μηθξόο αξηζκόο ζπκκεηερόλησλ 
(αζζελώλ ή πγηώλ) (5-50) 

 Σπρλά όρη ηπραηνπνηεκέλεο 

 Άκεζε βηνινγηθή απνηειεζκαηηθόηεηα 

 Άκεζε ηνμηθόηεηα 

 Δοσο-ανιτνεστικές 

 Γνζνινγία 

 Τξόπνο ρνξήγεζεο 



Μειέηεο θάζεο ΙΙ 

 Μεγαιύηεξνο αξηζκόο αζζελώλ (20-

200) 

 Δοκιμές ασυάλειας-

αποτελεσματικότητας 

 Σρεηηθή ηνμηθόηεηα 

 Σρεηηθή απνηειέζκαηηθόηεηα 

 Όρη πάληα ηπραηνπνηεκέλεο 



Μειέηεο θάζεο ΙΙΙ 

 Μεγάινο αξηζκόο αζζελώλ (100-

100.000) 

 Σσγκριτική αποτελεσματικότητα 

 Σρεδόλ πάληα ηπραηνπνηεκέλεο 

 

 



Μειέηεο θάζεο IV 

 Μεηά ηελ έγθξηζε ηνπ θαξκάθνπ 

 Απνδνηηθόηεηα 

 Αζθάιεηα 

 Σπάληα ηπραηνπνηεκέλεο 



Αλεπηζύκεηεο ελέξγεηεο 

 Κάζε δπζκελήο δξάζε ελόο 

ζεξαπεπηηθνύ ή πξνιεπηηθνύ κέηξνπ 

πέξα από ηελ θύξηα ζεξαπεπηηθή ή 

πξνιεπηηθή ηνπ δξάζε. 

 Γνζνεμαξηώκελεο 

 Ιδηνζπγθξαζηαθέο  

 



Ιαηξνγελείο λόζνη 

 Ννζνινγηθέο εθδειώζεηο πνπ νθείινληαη ζηελ 

επέκβαζε ησλ ηαηξώλ θαη ηεο ηαηξηθήο ηερλνινγίαο. 

 

 Βαζκηαία αληηθαηάζηαζε ηεο λνζνινγίαο ηεο 

θπζηθήο πνξείαο ηεο λόζνπ από κηα λνζνινγία 

ηαηξνγελώλ λόζσλ. 

 

 Κύξηνο ιόγνο παξάηαζεο ελδνλνζνθνκεηαθήο 

λνζειείαο 



Η ιήςε απνθάζεσλ ζηελ θιηληθή θξνληίδα 

απαηηεί θαιή γλώζε ηόζν ηεο 

απνηειεζκαηηθόηεηαο όζν θαη ηεο αζθάιεηαο 

θάζε ηαηξηθήο παξέκβαζεο. 

 Η απνδνηηθόηεηα πξέπεη λα δπγηζηεί θάζε θνξά 

απέλαληη ζηελ πηζαλόηεηα πξόθιεζεο βιάβεο.  

 Γπζηπρώο ππάξρνπλ ηζρπξά ηεθκήξηα, όηη ε 

αζθάιεηα αγλνείηαη ζπλήζσο ζηελ ηαηξηθή 

βηβιηνγξαθία, αθόκα θαη όηαλ πξόθεηηαη γηα 

ηπραηνπνηεκέλεο θιηληθέο δνθηκέο. 

 Τν ζύζηεκα αλαγλώξηζεο θαη θαηαγξαθήο 

παξελεξγεηώλ είλαη αηειέο. 



Biologics Control Act of 1902 

(USA) 

 

 

 Παξαγσγή αληηηνμίλεο ηεο δηθζέξηαο 
ζε άινγα θαη εμαγσγή ηεο κε κε 
απνζηεηξσκέλε δηαδηθαζία. 

 Τν 1901, 13 παηδηά ζην St. Louis 
πέζαλαλ από ηέηαλν. 

 Τν Ακεξηθαληθό Κνγθξέζν ζέζεη ζε 
ηζρύ αληίζηνηρν λόκν.  

http://history.nih.gov/exhibits/history/docs/page_03a.html


1906 Pure Food and Drugs Act 

 Τν εξεκηζηηθό ζηξόπη ηεο θαο Winslow 
«Γηα ηελ αλεζπρία ηεο νδνληνθπταο. 
Δπλνεί ηε δηαδηθαζία ηεο νδνληνθπταο. 
Καηεπλάδεη θάζε πόλν θαη θνιηθνύο. 
Δκπηζηεπζείηε ην, κεηέξεο! Θα 
μεθνπξάζεη εζάο θαη ζα εμαζθαιίζεη 
εζπρία θαη πγεία ζηα παηδηά ζαο. Σε 
όια ηα θαξκαθεία!»  

 Πεξηερόκελα: Μνξθίλε θαη αιθνόι  
θώκα, εμάξηεζε, ζάλαηνο. 

 

 

http://www.heroin.org/images/opiumwar.html


1938 Food, Drug and 

Cosmetic Act  

 1937: Sulfanilamide 

 

 Έθδνρν: diethylene glycol 
(ρεκηθά όκνην κε αληηςπθηηθό) 

 

 107 ζάλαηνη (πνιιά παηδηά) 

 

 Food, Drug and Cosmetic Act 
(1938)  απνδεδεηγκέλε 
αζθάιεηα πξηλ ηελ θπθινθνξία 
ελόο θαξκάθνπ 

 



1962 Kefauver-Harris Amendment 

 1960: Kevadon (Thalidomide)  
αίηεζε γηα λέα έλδεημε  απόξξηςε 
από FDA ιόγσ αζθάιεηαο 

 

 1961: απόζπξζε από ηελ αγνξά ζηε 
Γεξκαλία ιόγσ ζπγγελώλ αλσκαιηώλ 

 

 20,000 Ακεξηθάλνη είραλ ήδε ιάβεη ην 
θάξκαθν ζηα πιαίζηα εξεπλεηηθώλ 
δξαζηεξηνηήησλ 

 

 1962 Kefauver-Harris Amendment = ε 
βηνκεραλία πξέπεη λα απνδείμεη 
απνηειεζκαηηθόηεηα θαη αζθάιεηα 



Γλσξίδνπκε ιίγα γηα ηελ 

αζθάιεηα. Γηαηί; 

 Καζνξηζκόο δόζεο  κειέηεο θάζεο Ι/ΙΙ  κηθξό 

κέγεζνο δείγκαηνο 

 

 Μειέηεο θάζεο ΙΙΙ  πεξηζζόηεξε πιεξνθνξία γηα 

ηε αζθάιεηα  όρη αξθεηή γηα λα απνθιείζεη 

κέηξηεο πηζαλόηεηεο πνιύ ζνβαξώλ ζπκβακκάησλ 

 

 95% όξην εκπηζηνζύλεο γηα εκθάληζε 

αλεπηζύκεησλ ελεξγεηώλ πνπ δελ έρνπλ 

παξαηεξεζεί ζε n άηνκα: p=3/n 

 



Παξαδείγκαηα 

 

 100 άηνκα ζπκκεηέρνπλ ζε κηα κειέηε γηα ην Α 
αληηθιεγκνλώδεο  0 παξελέξγεηεο  ίζσο θαη 
κέρξη 3% 

 

 30 ρεηξνπξγεία  0 ζάλαηνη  ίζσο θαη κέρξη 
10% 

 

 Απνθιεηζκόο θαηά 95% κηαο ζνβαξήο 
αλεπηζύκεηεο ελέξγεηαο ζπρλόηεηαο 0,0001%  
πιεζπζκόο 30.000 αλζξώπσλ. 



Μειέηεο θάζεο IV (post-

marketing) 

 

 Σπάληα είλαη ηπραηνπνηεκέλεο 

 

 Σπλήζσο κειέηεο θννξηώλ 

 

 Σπλήζσο δελ νινθιεξώλνληαη 

 



Φαξκαθνεπαγξύπλεζε 

 Δπηβάιινληαη από θεληξηθνύο 

νξγαληζκνύο (ΔΟΦ, EMEA, FDA, …) 

 Η δήισζε πεξηζηαηηθώλ είλαη ζπρλά 

κε ζπζηεκαηηθή 

 Απνπζία θηλήηξνπ ή πνηλήο 

 

 



Κίηξηλε θάξηα 

 «Οη επαγγεικαηίεο πγείαο (ηαηξνί, θαξκαθνπνηνί, λνζειεπηέο 
θιπ) έρνπλ θαζήθνλ λα ζπκπιεξώλνπλ ηελ Κίηξηλε Κάξηα 
θάζε θνξά πνπ ππνςηάδνληαη όηη έλα θάξκαθν κπνξεί λα έρεη 
πξνθαιέζεη κία αλεπηζύκεηε ελέξγεηα.» 

 «Με δηζηάδεηε λα αλαθέξεηε ηηο αλεπηζύκεηεο ελέξγεηεο πνπ 
ζαο είλαη άγλσζηεο ή γηα ηηο νπνίεο έρεηε ακθηβνιίεο γηα ηελ 
ζπζρέηηζή ηνπο κε ην ύπνπην θάξκαθν.» 

 Κξηηήξηα Σνβαξόηεηαο Αλεπηζύκεηεο Δλέξγεηαο 
 Θάλαηνο 

 Άκεζα απεηιεηηθή γηα ηε δσή ΑΔ 

 Πξόθιεζε ή παξάηαζε λνζειείαο 

 Πξόθιεζε ζνβαξήο βιάβεο ή εκκέλνπζα ΑΔ 

 Σπγγελήο Αλσκαιία / βιάβε θαηά ηνλ ηνθεηό 

 Σεκαληηθό ηαηξηθό ζπκβάλ 

 



Σπζηήκαηα 

θαξκαθνεπαγξύπλεζεο 

 
 http://www.eof.gr 

 

 http://eudravigilance.emea.europa.eu 

 

 http://www.fda.gov/Safety/MedWatch/default.htm  

 

 http://www.who-umc.org/   
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