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One-Year Comparative Effectiveness 
of Upadacitinib versus Tofacitinib for 
Ulcerative Colitis: 
A Multicenter Cohort Study
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Ziele und Methoden

• Vergleich der Real-World Ergebnisse von 
Upadacitinib (Upa) und Tofacitinib (Tofa) 
bei Colitis ulcerosa (CU) über 52 Wochen.

CU = Colitis ulcerosa; IPTW = Inverse propability of treatment weightning; Tofa = Tofacitinib; Upa = Upadacitinib.

Ziel Methoden

• Retrospektive Kohortenstudie mit Erwachsenen, 
die zwischen dem 01.01.2020 und dem 02.01.2023 
an zwei akademischen Zentren in den USA eine 
neue Therapie mit Upa oder Tofa starteten. 

• Vergleich zwischen Upa und Tofa in Bezug auf 
die primären und sekundären Endpunkte mit 
logistischer Regression (IPTW)

• Patient:innen mit früherer Kolektomie und 
Patient:innen, bei denen die Therapie in erster Linie 
aus anderen Gründen als der CU eingeleitet wurde, 
wurden ausgeschlossen.
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Studiendesign 

Primärer Endpunkt
Steroidfreie klinische Remission (SFCR) nach 
52 (+/- 4) Wochen, die anhand der folgenden abgestuften 
Kriterien auf der Grundlage der verfügbaren Unterlagen 
definiert wurde: 

MES = endoskopischer Mayo-Subscore; SCCAI = Simple Clinical Colitis Activity Index; SFCR = Steroidfreie klinische Remission; UEs = Unerwünschte Ereignisse.

Simple Clinical Colitis Activity Index (SCCAI) ≤ 2 Punkte

Partieller Mayo-Score ≤ 2 Punkte

Globale Bewertung der klinischen Remission und 
keine Verwendung oraler Kortikosteroide zum 
Zeitpunkt der Bewertung

A

B

C

Sekundäre Endpunkte
• SFCR nach 12 (+/- 4) Wochen
• Endoskopisches Ansprechen (Verbesserung des endoskopischen 

Mayo-Subscores [MES] um ≥ 1 Punkt
• Endoskopische Remission (MES = 0) innerhalb von 52 Wochen

Weitere Endpunkte
• Normalisierung des fäkalen Calprotectins (< 250 µg/g; nur bei 

Patient:innen mit erhöhtem Ausgangswert) innerhalb von 
52 Wochen

• Behandlungspersistenz nach 52 Wochen 

Arzneimittelbedingte unerwünschte Ereignisse (UEs) 
innerhalb der 52 Wochen wurde deskriptiv berichtet. 
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Baseline-Charakteristika

Die Baseline Charakteristika waren in beiden Gruppen ähnlich. Patient:innen in der Upadactinib-Gruppe hatten allerdings
häufiger ein vorangegangenes Therapieversagen von Vedolizumab und Ustekinumab. 

P-WertTofacitinib
(n = 74) 

Upadacitinib
(n = 81) 

Merkmal *

Demographische Daten 

0,1643 (58 %) 38 (47 %) Weiblich, n (%)

0,8039 (27−54) 40 (29−49)Alter bei Initiierung, 
J, Median (IQR) 

0,687 (3−14) 9 (3−14)Krankheitsdauer, J, 
Median (IQR)  

0,52Ethnische Gruppe, n 
(%) 

65 (88 %) 71 (88 %) Weiß

2 (3 %) 3 (4 %) Schwarz 

5 (7 %) 6 (7 %) Asiatisch

0 (0 %) 1 (1 %) Native American 

2 (3 %) 0 (0 %) Andere oder 
unbekannt

0,583 (4 %) 2 (2 %) Hispanisch, n (%) 

0,5624,2 (21,6−28,9) 25,0 (22,3−28,1) BMI, kg/m2, Median 
(IQR) 

0,951 (1 %) 1 (1 %) Raucher (aktuell), n 
(%) 

P-WertTofacitinib
(n = 74) 

Upadacitinib
(n = 81) 

Merkmal

Vorangegangene und aktuelle CED-Therapien 

0,69Vorangegangene 
Therapie mit anti-TNFs, 
n (%) 

6 (8 %) 8 (10 %) 0

45 (61 %) 43 (53 %) 1

23 (31 %) 30 (37 %) ≥ 2

0,0544 (59 %) 60 (74 %) Vorangegangene 
Therapie mit 
Vedolizumab, n (%) 

< 0,016 (8 %) 25 (31 %) Vorangegangene 
Therapie mit 
Ustekinumab, n (%) 

n/an/a24 (30 %) Vorangegangene 
Therapie mit 
Tofacitinib, n (%) 

0,7239 (53 %) 45 (56 %) Aktuelle Therapie mit 
Prednison oder oralem 
Budesonid, n (%) 

0,246 (8 %) 3 (4 %) Aktuelle Therapie mit 
Thiopurin oder 
Methotrexat, n (%) 

P-WertTofacitinib
(n = 74) 

Upadacitinib
(n = 81) 

Merkmal

Krankheitsaktivität

0,2861 (82 %) 61 (75 %) Endoskopische 
Ausdehnung > 
Proktitis, n = 152

0,6926 (35 %) 26 (32 %) Endoskopischer 
Mayo-Subscore = 
3, n = 152

0,084,0 (3,6−4,3)4,1 (3,8−4,4)Serum Albumin, 
g/dl, Median (IQR), 
n = 139

0,9231 (48 %) 36 (49 %) C-reaktives Protein 
> 5 mg/dl, n (%), n 
= 137

28 (82 %) 32 (80 %) Fäkales 
Calprotectin > 250             
µg/g, n (%), n = 75

0,545 (3−10) 6 (3−9) SCCAI, Median 
(IQR), n = 140 

0,286 (3−8)5 (4−6) Partieller Mayo-
Score, Median 
(IQR), n = 31

0,5720 (27 %) 19 (23 %) Arthralgie zur 
Baseline, n (%) 

* N = 155, wenn nicht anders angegeben; BMI = Body-Mass-Index; CED = chronisch-entzündliche Darmerkrankungen; QR = Interquartilsabstand; J = Jahr, n/a = fehlende Daten; 
SCCAI = Simple clinical colitis activity index; TNF = Tumornekrosefaktor.
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Ergebnisse I

Vergleich Upadacitinib und 
Tofacitinib (nicht-adjustiert)

Unter Upadacitinib erreichten 
mehr Patient:innen die primären 
und sekundären Endpunkte als 
unter Tofacitinib (ausgenommen 
endoskopisches Ansprechen).

Primärer 
Endpunkt

Sekundäre Endpunkte

Steroidfreie klinische 
Remission Woche 12

Steroidfreie klinische 
Remission Woche 52

Endoskopisches 
Ansprechen innerhalb 

der 52 Wochen 

Endoskopische 
Remission innerhalb 

der 52 Wochen

Normalisierung des 
fäkalen Calprotectins

innerhalb der 52 Wochen

Behandlungspersistenz 
Woche 52

61 %
(49/80)

47 %
(34/73)

72 %
(48/67)

48 %
(34/71)

70 %
(32/46)

73 %
(30/41)

52 %
(24/46)

34 %
(14/41)

57 %
(12/21)

64 %
(9/41)

65 %
(48/74)

Upadacitinib (n =  81) Tofacitinib (n = 74) 86 %
(70/81)

weitere Endpunkte
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Ergebnisse II

• Unter Upa signifikant höhere Wahrscheinlichkeit für SFCR nach 12 Wochen (OR 2,3) und 52 Wochen (OR 3,0) und 
nicht signifikant höhere Wahrscheinlichkeit für endoskopisches Ansprechen (OR 1,2) und endoskopische Remission (OR 2,2)

• Ähnliche Ergebnisse in Sensitivitätsanalyse, bei der Upa-Patient:innen mit vorheriger Tofa-Exposition (n = 24) ausgeschlossen wurden

CU = Colitis ulcerosa; IPTW = Inverse propability of treatment weightning; LCL = unteres Konfidenzlimit; OR = Odds Ratio; SFCR = Steroidfreie klinische Remission; Tofa = Tofacitinib; 
UCL = oberes Konfidenzlimit; Upa = Upadacitinib

> 1 Versagen einer fortgeschrittenen Therapieklasse

Weiblich

Endoskopische Ausdehnung > Proktitis 

CU Hospitalisierung binnen 12 Monaten 

Krankheitsdauer > 5 Jahre

Weiß

Aktuelle Therapie mit Prednison oder Budesonid

Standardisierte mittlere Differenz
- 0,2             0             0,2           0,4            0,6

Endoskopischer Mayo-Subscore = 3 

Kovariatenausgleich nach IPTW mit < 10 % 
absoluter standardisierter Abweichung

Ergebnisse der logistischen Regression (IPTW) 

95 % UCL95 % LCLORPrimäre Analyse

4,591,132,28SFCR 12 Wochen (Upa vs. Tofa) 

6,551,393,01SFCR 52 Wochen (Upa vs. Tofa) 

3,430,451,24Endoskopisches Ansprechen (Upa vs. Tofa) 

5,800,832,19Endoskopische Remission (Upa vs. Tofa) 

95 % UCL 95 % LCLORSensitivitätsanalyse (Ausschluss von 
Patient:innen mit vorangegangener Tofa
Behandlung

6,501,312,92SFCR 12 Wochen (Upa vs. Tofa) 

8,141,393,36SFCR 52 Wochen (Upa vs. Tofa) 

BMI > 25 kg/m2 Vor IPTW
Nach IPTW
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Sicherheit

• Clostridioides-difficile-Infektion
• Lungenentzündung
• Spontaner Abort (n = 2)
• Hautabszess
• Zahnabszess
• erhöhte Leberenzyme
• Knöchelschwellung
• Norovirus-Infektion
• Gürtelrose (n = 2)
• TVT

Tofa =Tofacitinib; TVT = tiefe Venenthrombose; UEs = Unerwünschte Ereignisse; Upa =Upadacitinib.  

• periphere Ödeme
• Zoster
• Hautausschlag (n=2)
• Lungenentzündung
• Divertikulitis
• Streptokokken-Pharyngitis
• Zellulitis
• Akne
• Angina (aufgrund von Anämie)
• Bakteriämie
• erhöhte Leberenzyme
• Übelkeit
• Neutropenie

UEs von Upa
(n = 14 bei 11 Patient:innen)

UEs von Tofa
(n = 12 von 10 Patient:innen):
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Fazit

• Upa war im Vergleich zu Tofa mit einer signifikant höheren 
Wahrscheinlichkeit einer SFCR nach 12 und 52 Wochen assoziiert. 

• Die Wahrscheinlichkeit eines endoskopischen Ansprechens und 
einer endoskopischen Remission war unter Upa ebenfalls höher. 
Hier war der Unterschied zu Tofa allerdings nicht signifikant. 

• Die unerwünschten Ereignisse stimmten mit den bekannten 
Sicherheitsprofilen überein. 

• Diese Ergebnisse sollten prospektiv bestätigt werden.

SFCR = Steroidfreie klinische Remission; Tofa = Tofacitinib; Upa = Upadacitinib.
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