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nella Medicina di Genere



IMPEGNO NOVARTIS
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CONSIDERAZIONI INIZIALI
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 In Italia l’impegno nella «terapia
farmacologica di genere» è ridotto.

La donna ha una attesa di vita più lunga, ma
meno in salute.

Negli ultimi anni il consumo di farmaci da
parte delle donne è in aumento.

• Comitato Nazionale per la Bioetica. “La Sperimetazione

Farmacologica sulle Donne.

• Bradford A. Dorling D. et al. Life Expectancy: Women Now On

Top Everywhere. BMJ. 2006 Apr 8;332(7545):808.

• Osservatorio Nazionale sull’uso dei farmaci, “L’Uso dei

Farmaci in Italia”. 2006.



STUDIO TRAPIANTI
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 Nessun 
riferimento al 
genere sia nei 
risultati sia 
negli eventi 
avversi.



STUDIO AUTORIZZATIVO DA
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 Nessuna 
citazione al 
genere 
nell’abstract e 
nei materiali e 
metodi.



STUDIO AUTORIZZATIVO DA
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 Primo 
accenno al 
genere nei 
risultati. 

 Nella 
segnalazione 
degli eventi 
avversi 
nessuna 
suddivisione 
per genere.



STUDI FARMACOCINETICA
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Studi CsA nuova 
formulazione: 
qualche 
miglioramento 
negli ultimi 10 
anni!



CONSIDERAZIONI FINALI
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Nasce quindi la necessità di «rivedere»
(migliorare) il disegno degli studi.

Nasce la necessità di «indagare» anche il
profilo ormonale.

Nella fase IV degli studi clinici (osservazionali)
è «realmente fattibile».
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 Nasce quindi:



OBIETTIVO PRIMARIO
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Rilevare eventuali differenze nel tasso di
incidenza di effetti collaterali (come da
foglietto illustrativo) tra genere femminile
(stratificato in base allo stato
fertile/menopausale) e genere maschile
(appaiato per classi d’età), in pazienti affetti
da psoriasi in trattamento farmacologico
con ciclosporina.



OBIETTIVI SECONDARI
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Rilevare eventuali differenze nel tasso di
incidenza di eventi avversi (riconosciuti a
giudizio del medico) tra generi e confrontarne
anche la gravità.

Descrivere gli effetti collaterali in relazione ai
profili ormonali dei pazienti arruolati.

Valutare la soddisfazione complessiva del
paziente (TSQM - I) nei confronti della terapia
con ciclosporina.



Metodi
Disegno di studio
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Ciclo terapeutico con CSA (Durata variabile)

PERIODO MASSIMO DI

OSSERVAZIONE

Mese: 0 1 2 3 4 5 6

VISITA 1
Arruolamento

(ALLA PRESCRIZIONE DI CSA)

T: 0 

VISITA 2
Follow Up 

(IN COINCIDENZA DELLA FINE DEL CICLO)

T: VARIABILE (min. +2 mesi; max: +6 mesi)

Il prelievo ematico per il dosaggio ormonale può avvenire 

in qualunque momento tra la visita basale e quella di 

follow-up, visite comprese



50 centri italiani di dermatologia coinvolti

Pazienti arruolati, centri coinvolti
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Pazienti arruolati
N=969 

Pazienti valutabili
N=889 (91.7%) 



Risultati
PASI all’inizio del ciclo di ciclosporina
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Barra = valore medio

Baffo = Deviazione Standard
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Risultati
Trattamento con ciclosporina (2)

15

Nella maggioranza dei casi il farmaco è stato somministrato 

7 giorni a settimana ed il ciclo oggetto di studio 

è durato mediamente dai 4.3 ai 4.6 mesi.

Caratteristiche del ciclo oggetto di studio



 Il 34% dei pazienti ha avuto almeno un evento avverso nel corso del 
periodo di osservazione

Risultati
Eventi avversi
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p= 0.0118

 Una differenza significativa è stata osservata tra donne fertili e donne 
in menopausa.

 Non sono state osservate differenze statisticamente significative tra 
donne fertili e relativi uomini e tra donne in menopausa e relativi uomini.

38.1%

42.3%

29.6%

31.3%

UM

DM

UF

DF
p= 0.6754

p= 0.4724

I p-value mostrati si riferiscono al test Chi quadrato



Risultati
Gravità degli eventi avversi
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p= 0.0005

p= 0.0938 p= 0.0498

Gravità dell’EA assegnata dallo sperimentatore secondo CTCAE v. 3.0

I p-value mostrati si riferiscono al test Chi quadrato



Risultati
Variazione del PASI nel periodo di osservazione
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La percentuale di pazienti con almeno un EA è 
risultata maggiore nelle donne in menopausa che 

in quelle fertili  (risultato significativo).

Non si sono osservate differenze significative nella 
% di pazienti con almeno un EA tra donne fertili e 

uomini appaiati e tra donne in menopausa e uomini 
appaiati.

Conclusioni
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Il tasso di incidenza di eventi avversi è risultato 
maggiore nelle donne in menopausa che in 

quelle fertili (risultato significativo).

Non si sono osservate differenze significative 
tra tasso di incidenza di eventi avversi in donne

fertili vs uomini appaiati ed in donne in 
menopausa vs relativi uomini.

Conclusioni
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I risultati finali dello

studio GENDER ATTENTION 

confermano il buon profilo di sicurezza della 
ciclosporina in un ampio campione di pazienti 

italiani affetti da psoriasi

Conclusioni
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I progetti Novartis nella medicina di genere
Il progetto METAGEM – Quadro di sintesi
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Studio GENDER ATTENTION 2010-2013

Analisi post-hoc 2013-2015

Metanalisi su safety Tutti gli studi sopra riportati per i

quali siano stati raccolti dati di safety
2015
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I progetti Novartis nella medicina di genere

The MetaGeM project aims to analyze and

describe by means of post hoc analyses and

meta-analyses, clinical outcomes, therapeutic

approaches, and safety data of these studies, by

sex: PSYCHAE; GENDER ATTENTION in

psoriasis; Synergy in psoriatic arthritis; ICEBERG

in HBsAg carriers; SURF and CETRA in liver-

and renal transplanted patients, respectively;

DEEP in Parkinson’s disease; and EVOLUTION

and AXEPT in Alzheimer’s disease.



786 patients, 61% males.

Italian dermatologists seemed to have the same approach

in treating male and female patients with psoriasis, although

females should have deserved more attention to their higher

psychological distress.

I progetti Novartis nella medicina di genere
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I progetti Novartis nella medicina di genere
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Our results suggest WO as more

common among women, for both

motor and non motor symptoms.

Prospective studies are warranted

to investigate this potential

gender-effect.



Raccogliere, oltre al genere di appartenenza del 
paziente, dati di dettaglio sulle donne:

Stato fertile/menopausale

Gravidanza e parti

Inserire obiettivi di studio specifici che valutino le 
differenze tra generi

I progetti Novartis nella medicina di genere
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Nuovo approccio di Novartis agli     
studi osservazionali



I progetti Novartis nella medicina di genere
Le prime applicazioni

27

An Italian, 3-year, MultIcenter, proSpective, cohorT 

observAtional study to evaluate pharmacologicaL 

management in COPD patients

Patient Reported Outcomes

and Xolair® In the Management of Asthma

Two new italian observational studies aimed to compare male 

and female patients affected by COPD and Asthma



 Rivista italiana di respiro internazionale

 Sia versione cartacea che web

 Modalità di diffusione “Open Access”

 Edizione in lingua italiana e inglese

 Rivista trimestrale (quattro numeri 
l’anno)

The Italian Journal of Gender Medicine



“Attualità” 

notizie, resoconti, interviste con 

protagonisti della Sanità istituzionale e 

Regionale, legislazione e 

aggiornamenti della normativa 

europea, nazionale o locale

“Rassegne e Original Articles” 

la parte centrale di ogni quaderno è 

dedicata all’approfondimento 

scientifico: resoconti di ricerca 

sperimentale o osservazionale

“Dalla letteratura e dal Mondo” 

schede sintetiche di contributi di 

particolare importanza apparsi sulle 

riviste internazionali, segnalazione e 

resoconto di eventi e congressi, ecc

The Italian Journal of Gender Medicine



GRAZIE DELL’ATTENZIONE


