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Envia el teu projecte a impulsacsc@consorci.org

Programa Impulsa -Impuls a les IMID — Malalties Dermatologiques o Digestives

Informacio general
Aquest apartat no puntua en [’avaluacid final del projecte.

Titol del De la reaccio a la precisio: Transformacio del model

projecte: assistencial amb Infliximab en Malaltia Inflamatoria Intestinal
mitjancant dosificacio basada en models (MIPD).

Titol curt: OptiMIPD-MII: Optimitzacio proactiva i personalitzada en terapia
biologica.

Informacio especifica del projecte

Necessitat detectada

(maxim 150 paraules)

Descripci6 clara i fonamentada de la necessitat o problema que es vol abordar, amb
suport de dades o evidencies

Aquest apartat correspon al criteri d’avaluacié “Necessitat” (pes 10%)

La Malaltia Inflamatoria Intestinal (Mll), presenta una elevada heterogeneitat clinica i molecular. Cap
terapia és curativa i les terapies avangades com Uinfliximab (IFX), presenten fins a un 30% de no
resposta primaria i un 50% de perdua de resposta secundaria, associada a aclariment accelerat,
concentracions infraterapeugiues i immunogenicitat. L’eficacia dels farmacs disminueix amb Uevolucio
de la malaltia i 'exposicio préevia a biologics (“fatiga bioldgica”).

La inflamacid persistent provoca un dany estructural irreversible que el mateix tradicional reactiu
detecta de forma tardana, causant altes taxes de suspensio, ATl persistents, necessitat de cirurgia i
consumint la finestra d’oportunitat terapéutic.

Cal superar el model reactiu (MR) mitjangant una intervencié precog i individualitzada des de la inducci6
mitjangant la monitoritzacié farmacocinética (TDM) proactiva i la dosificacié de precisié (MIPD).
Aquestes permeten mantenir concentracions plasmatiques optimes, evitar el fracas farmacocinetic
(PK), prevenir la immunogenicitat i maximitzar la durabilitat del tractament.

Solucié proposada
(maxim 200 paraules)
Descripcié de la solucié o iniciativa proposada, valor diferencial i elements innovadors.

Aquest apartat correspon al criteri d’avaluacio “Solucié” (pes 10%)

Implementacio d'un model assistencial de TDM Proactiva i MIPD integrat en la practica clinica rutinaria
des de l'inici del tractament amb IFX. El model s'alinea amb els principis de la medicina basada en valor,
optimitzant els recursos per maximitzar els resultats clinics i de seguretat en el pacient. Aquest utilitza
eines de PK poblacional (PopPK) que integren covariables del pacient per individualitzar dinamica i
preco¢cment la posologia.
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Valor diferencial i innovacio d’acord als nostres resultats preliminars: la intervencio ultraprecog avanga
el primer control TDM/MIPD a la setmana 2 d'induccié (enfront de les 22.9 setmanes del MR), evitant la
infraexposicid inicial. L'optimitzacié posologica proactiva permet intensificar pautes en induccié (34.5%
vs 11.5% del MR) i en manteniment (87.4% vs 27.4% del MR) abans de l'aparicié de simptomes o
recaiguda clinica. A més, manté concentracions que mitiguen la immunogenicitat neutralitzant el risc de
desenvolupar anticossos anti-farmac persistents, fins i tot en portadors d'al-lels de risc. Finalment,
proporciona un marc objectiu per a la desescalada terapeutica segura retirant l'immunomodulador
concomitant (21.5% de les dobles terapies) i permet prescriure IFX directament en monoterapia d'inici
en un 47.3% dels pacients (vs 33.8% en MR), garantint exposicions que prevenen la immunogenicitat
sense requeririmmunomoduladors.

Maduresa del projecte

(maxim 200 paraules)

Descripci6 de U’estat actual del projecte i grau de maduresa, fases desenvolupades i
descripcié del procés d’implementacio.

Aquest apartat correspon al criteri d’avaluacié “Maduresa” (pes 20%)

El projecte presenta un grau de maduresa consolidat i plenament operatiu en la practica clinica
assistencial habitual del nostre hospital.

Al llarg de la seva trajectoria s'han desenvolupat tres fases consecutives: una Fase 1 empirica (2001-
2012, n=62), amb ajustaments basats exclusivament en simptomes i criteris clinics empirics; una Fase 2
reactiva (2013-2018, n=139), amb monitoritzacié de concentracions i anticossos (ATl) desencadenada
reactivament davant recaigudes cliniques o bioquimiques; i una Fase 3 proactiva i MIPD (2019-2024,
n=148), amb l'estandarditzacié d'un circuit proactiu amb controls sistematics a les setmanes 2, 6ien
manteniment, integrant eines PopPK/MIPD en el flux coordinat entre Farmacia Hospitalaria,
Immunologia i Aparell Digestiu.

Actualment, la iniciativa esta totalment integrada en el sistema assistencial del nostre centre, cobrint el
100% dels pacients que inicien IFX, amb un registre de 1.321 determinacions PK longitudinals i un
seguiment consolidat a 5 anys. S'ha establert un circuit agil de validacié PK i comunicacié immediata de
recomanacions posologiques a la historia clinica abans de cada infusid, garantint una alta eficiencia i
sostenibilitat.

Impacte i resultats

(maxim 300 paraules)

Descripci6 de U'estat actual del projecte, fases ja desenvolupades i descripcio dels
resultats obtinguts (si n’hi ha).

Descripci6 de les seglients fases a desenvolupar i resultats esperats en cadascuna de
les fases.

Aquest apartat correspon al criteri d’avaluacié “Impacte i resultats” (pes 30%)

L'estrategia proactiva MIPD demostra un impacte assistencial, clinic i d'efectivitat directe respecte al
MR. En l'optimitzacié PKi de processos, redueix drasticament el temps al primer TDM/MIPD a 2
setmanes (vs 22.9), disminueix els nivells subterapéutics (<3 mg/L) del 34.9% el 2018 al 0.8% el 2024,
incrementa la capacitat d'ajust tant en induccié (34.5% vs 11.5%) com en manteniment (87.4% vs
27.4%), i augmenta significativament els inicis directes en monoterapia fins al 47.3% (vs 33.8% en el
MR).
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Pel que fa a resultats en salut i seguretat, millora significativament la persistencia del tractamenta 5
anys del 40% al 48% (p=0.032), redueix la perdua de resposta secundaria (21 vs 38 casos; p<0.05),
disminueix les aturades per ATI+ del 21.3% al 7.4% (p=0.038) i la taxa de colectomia del 28.1% al 20.3%
(p=0.041), permetent a més la desescalada segura a monoterapia en el 21.5% de les dobles terapies. En
la caracteritzacié dels mecanismes del fracas al tractament, la cohort proactiva (2019-2024) elimina
completament el fracas PK en falta de resposta primaria (0 casos, 0% vs 55.6% en MR; p=0.008). En els
pacients avaluats amb concentracions en perdua de resposta secundaria, el fracas PK es redueix a més
de la meitat (35.0% vs 75.0%; p=0.017), amb només 3 casos deguts a immunogenicitat (ATI+), convertint
la majoria de fallides restants en autentica refractarietat farmacodinamica (65.0% vs 25.0%; p=0.017).
En les seglients fases d'avaluacié economica i eficiéncia, atés que l'efectivitat clinica ha quedat
demostrada perd manca una avaluacié economica formal, s'incorporara una analisi de cost-efectivitat i
cost-utilitat per consolidar un model de medicina basada en valor on la inversié s'orienti a resultats en
salut rellevants. S'espera confirmar que el major consum inicial de farmac per intensificacio es
compensa amb l'estalvi derivat d'evitar cirurgies, hospitalitzacions i el canvi precog a segones linies més
costoses.

Escalabilitat

(maxim 300 paraules)

Descripcié del potencial del projecte per ser replicat o ampliat en altres contextos del
sistema sanitari i sociali/o ser adoptat per altres organitzacions. Indiqueu en quins
entorns es podria aplicar, quins requisits sén necessaris per escalar-lo i quines
barreres poden existir, aixi com les estrategies previstes per superar-les.

Aquest apartat correspon al criteri d’avaluacio “Sostenibilitat” (pes 30%)

El model assistencial de monitoritzacio proactiva i dosificacié de precisié basada en models (MIPD)
presenta un alt potencial de replicabilitat i transferéncia a qualsevol centre del SISCAT o de la xarxa
sanitaria global que atengui pacients amb Malaltia Inflamatoria Intestinal (MIl). A més a més, és
directament adaptable a altres malalties inflamatories immunomediades (IMIDs) d'alt impacte, com
'artritis reumatoide, la hidradenitis supurativa o la psoriasi, i a altres terapies biologiques o
immunomoduladores com adalimumab, vedolizumab o ustekinumab.

Per a la seva implementacio i escalabilitat es requereixen determinats elements clau: accés a metodes
analitics rapids per mesurar concentracions seriques de farmac i anticossos anti-farmac amb un temps
de resposta assistencial agil del laboratori clinic, la integracio de programari especialitzat de
farmacocinética poblacional (PopPK/MIPD) en el flux de treball clinic habitual, i la consolidacié d'equips
multidisciplinaris d'alta coordinacié entre Farmacia Hospitalaria, Immunologia i les especialitats
mediques prescritores i 'equip d’infermeria.

Per superar les principals barreres identificades, el temps de resposta del laboratori s'aborda establint
circuits preferents de processament de mostres o promovent kits de determinacié rapida en punt
d'atencié. La corba d'aprenentatge en eines de precisié es mitiga impulsant programes de formacié
continuada i desenvolupant guies de decisio rapida i algorismes de dosificacié estandarditzats per als
inicis de tractament. La resisténcia al canvi en la practica prescriptora se supera elaborant i
consensuant protocols d'actuacié conjunta basats en l'evidéncia cientifica solida. Finalment, la
justificacio de la inversié inicial es recolzara en la finalitzacié de la nostra avaluacié economica formal,
que aportara l'evidéncia necessaria de cost-efectivitat (demostrant estalvis derivats d'evitar cirurgies,
hospitalitzacions i canvis prematurs a biologics de segona linia), esdevenint una eina estrategica clau




>SC
IMPULSA

per als gestors sanitaris i facilitant l'adopcio sistematica del model de medicina de precisié proactiva
basada en valor.




