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Escogiendo el camino hacia el tratamiento más óptimo
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Escogiendo el camino hacia el tratamiento más óptimo

Terapias frente a una o 
dos citocinas específicas o 

sus receptores

Efecto inmunosupresor 
general o dirigidas frente a 
multiples vías patogénicas
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Anticuerpos monoclonales
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DUPILUMAB
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DUPILUMAB: RCT
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DUPILUMAB: RCT+TCS, 52W

EASI75

EASI90
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DUPILUMAB: RCTSEGURIDAD-LARGO PLAZO

 Of 2677 patients enrolled and treated, 352 (13.1%) completed week 204 (end of efficacy assessments)
and 202 (7.5%) completed safety follow-up through week 244.

20% (11,4nP-100P-Y)
85%leve-moderada
0,5% discontinuación
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DUPILUMAB

Dermatitis 
atópica

(≥18 años)

Asma a partir 
de 12 años

Dermatitis 
atópica 

adolescentes
(12 a 17 años)

Rinosinusitis 
crónica con pólipos 

nasales
(≥18 años)

Dermatitis 
atópica 

pediatría
(6 a 11 años)

Asma pediatría
(6 a 11 años)

EMA
21-MARZO-2023

- Dermatitis 
atópica Preescolar 

(6 meses a 5 años)*

- Prurigo Nodular+

Jan
2022 2023

Dupilumab: Aprobaciones por la Agencia Europea del Medicamento (EMA)

Sep
2017

Aug
2019

May
2019

Oct
2019

Nov
2020 Dec

2022

(≥18 años)

Indicaciones en proceso de aprobación:
- Urticaria crónica espontánea: aceptado para revisión por la FDA (adultos y adolescentes) el 07-MARZO-2023
- Esofagitis eosinofílica de 1 a 11 años (aprobado en >12 años)

Estudios en marcha:
- Prurito de origen desconocido: NCT05263206
- Eccema crónico de manos (vesicular recurrente o fisurado crónico) refractario/no tolerancia a alitretinoína: NCT04512339
- Urticaria inducible por frío: NCT04681729

Esofagitis 
eosinofílica a 
partir de 12 
años (enero-

2023)
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DUPILUMAB: RCTPEDIATRÍA

≥6 meses
Paller AS et al. Dupilumab in children aged 6 months to younger than 6 years with uncontrolled atopic dermatitis: a randomised, double-blind, 
placebo-controlled, phase 3 trial. Lancet. 2022 Sep 17;400:908-919. doi: 10.1016/S0140-6736(22)01539-2. PMID: 36116481.

EASI-75

*P < 0.05; **P < 0.01; ***P < 0.001; ****P < 0.0001 vs placebo. P-values are nominal at all time points except Week 16.
Values after first rescue treatment use were set to missing. Patients with missing values at Week 16 due to rescue treatment, withdrawn consent, adverse event, and lack of efficacy were 
considered as non-responders. Patients with missing values due to other reasons including COVID-19 were imputed by multiple imputation (MI).

Placebo + TCS (n = 79) Dupilumab q4w + TCS (n = 83)

IGA 0 or 1
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DUPILUMAB: RCTPEDIATRÍA

*Conjuntivitis: 5 pacientes (2,8%) (nP/100P-Y: 3,71)

≥6 meses
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Posibles predictores de respuesta

• No parece haber diferencias en el fenotipo ni en las distintas
localizaciones afectadas, aunque la respuesta podría ser más
lenta en las formas tipo prurigo nodular y eccema numular.

• Los pacientes con otras comorbilidades T2 presentan un inicio
de respuesta más lento, pero más sostenido en el largo plazo.

• La obesidad podría asociarse a una menor probabilidad de
respuesta

• Los niveles elevados de LDH podrían predecir una peor
respuesta

DUPILUMAB: RWEADULTOS
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N Edad
(años)

Tiempo de 
tratamiento

Reducción media EASI (%) Respuesta EASI75 Conjuntivitis Eritema facial Reacción punto de inyección

Treister AD, et al. 
(2018)1

6 7-15 34W ND
Red. media  BSA: 45%

ND No No No

Mareschal A, et 
al. (2020)2

4 16-17 52W ND
Red. 84%

ND 7,5% (3) No No

Igelman S, et al. 
(2020)3

11 3-18 36W ND ND
*Red IGA ≥2p en W16

9% (10) 5,4% 2,7% (3)

Hansel K, et al.4 9 14-17 32W 84,7% 1100% 11% (1) No No

Chia SY, et al. 
(2021)5

12 6-18 16W 59,9% 68% 8% (2) 0,5% (1) No

Stingeni L, et al. 
(2021)6

19 12-17 16W ND 78,9% 0,5% (1) No No

Napolitano M, et 
al. (2022)

55 6-11 16W 77,58% 74m54% 5,45% (3) 0 5,25% 

Pagan AD7 89 <18 52W ND 100% 5,6% No No *Dolor articular (2,2%)
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• 715 adultos con DA 
• Media [SD] edad: 41.8 [16.0] años
• Hombres: 418 [58.5%]

Supervivencia global de dupilumab:
- 1 año: 90.3%
- 2 años: 85.9%
- 3 años: 78.6%

Predictores de discontinuación por falta de eficacia
- Uso de tratamiento inmunosupresor al inicio de dupilumab (HR: 2.64; 95% CI, 1.10-6.37)
- Falta de respuesta en W4 (HR: 8.68; 95% CI, 2.97-25.35)

Predictores de discontinuación por efectos adversos
- Uso de tratamiento inmunosupresor al inicio de dupilumab (HR: 2.69; 95% CI, 1.32-5.48)
- Edad ≥65 años (HR, 2.94; 95% CI, 1.10-7.87),
- IGA muy grave (HR, 3.51; 95%CI, 1.20-10.28)
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TRALOKINUMAB
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Ensayos en monoterapia ECZTRA1 y ECZTRA2

TRALOKINUMAB: RCTmonoterapia

Tralo 300mg Q2W
16W
• IGA 0/1: 15,8% - 22,2%
• EASI75: 25% - 33,2%
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ECZTRA3

TRALOKINUMAB: RCT+TCS

Tralo 300mg Q2W + TCS. Evaluación EASI75 W16

Tralo 300mg Q2W o Q4W + TCS . 
Evaluación EASI75 W32

Q2W Q4W
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TRALOKINUMAB: RCTextensión a largo plazo (5a)

Presented at RAD DEC-2022. 3 years of tralokinumab treatment provides long-term disease control as demonstrated by clinically meaningful outcomes in moderate-to-
severe atopic dermatitis. SKIN The Journal of Cutaneous Medicine. 6. s78. 10.25251/skin.6.supp.78. 

Ensayo ECZTEND: 3 años (Tralo 300mg Q2W) 
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TRALOKINUMAB: RCTSEGURIDAD (datos agregados)

SEGURIDAD: datos agregados a 16W frente a placebo

5,4%

Los datos agrupados incluyen datos de fase 2b y ECZTRA 1, 2, 3 y 5 para el periodo de tratamiento inicial (12 semanas en el ensayo de
búsqueda de dosis y 16 semanas en los ensayos ECZTRA).
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SEGURIDAD: ECZTEND hasta 3,5 años

TRALOKINUMAB: RCTSEGURIDAD (largo plazo)

Blauvelt A, Lacour J-P, Toth D, et al. Long-term improvements observed in tralokinumab-treated patients with moderate-to-severe atopic dermatitis: an ECZTEND interim analysis.
Poster presented at: American Academy of Dermatology Association Virtual Meeting Experience (AAD VMX); April 23-25, 2021.
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ECTRZA6 (tralokinumab ± TCS , 12-17 años, W16 y W52)

TRALOKINUMAB: RCTADOLESCENTES

Treatments were reassigned at Week 16, and the placebo arm was only followed up to Week 16. The tralokinumab 300 mg arm was followed beyond Week 16 and the different dosing (Q2W vs. Q4W) was 
ignored. Treatment policy approach was adopted using observed data, regardless of rescue medication and treatment discontinuation. Missing data were imputed using multiple imputations and Rubin’s rule 
was used to combine the results of the analyses of imputations. For binary endpoints the denominator was n=97 for tralokinumab and n=94 for placebo. 
EASI, Eczema Area and Severity Index; Q2/4W, every 2/4 weeks; TCS, topical corticosteroids. Wollenberg et. al, European Society for Pediatric Dermatology 21st Annual Meeting, 20-22 May 2022
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Tralokinumab 300 mg (n=97)

Placebo (n=94)
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ECTZTEND (tralokinumab Q2W, 12-17 años, a 3 años)

TRALOKINUMAB: RCTADOLESCENTES
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TRALOKINUMAB: RWE

• 37 pacientes
• Edad media 31 años (15-66 años)
• 46% (17/37) hombres
• Tratamientos previos: CsA 78%, CS orales (46%).

• Tratamientos innovadores previos:
• Dupilumab: 76% (28)
• Baricitinib: 16% (6)
• Upadacitinib: 11% (4)
• Abrocitinib: 11% (4)

Definición de respuesta / respondedor:
Cualquier disminución en el IGA y el NRS-itch 7d y paciente
satisfecho con el tratamiento y que quisiera continuar

• De los 28 pacientes tratados previamente con dupilumab, 14 (50%) presentaron buena 
respuesta a tralokinumab.

• 5 casos habían suspendido dupilumab por conjuntivitis, que no presentaron con tralokinumab
• Otros 5 casos habían presentado dermatitis de cabeza y cuello, de los que 4/5 tuvieron buena 

respuesta con tralokinumab

• 15/37 pacientes (41%) supendieron tralokinumab tras una media de 14W (1-36W).
• 12/15 (80%) por falta de respuesta
• 3/15 (20%) discontinuaron por efectos adversos: 1 blefaritis anterior, 1 monoartritis, 1 dolor a 

la inyección
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• Estudio retrospectivo
• 12 pacientes adultos tratados con tralokinumab tras fallo a dupilumab (no respuesta EASI50 a W16)
• 50% H, Edad media: 42,58 (19-82 años)
• 8 pacientes dermatitis flexural clásica, 2 pacientes DA tipo prurigo nodular, 1 paciente eccema numular,  1 paciente afectación de cabeza y cuello.

• A W8 todos habían alcanzado respuesta EASI75
• EASI basal medio 27,58 (20-35) EASI a W12 4,67 (0-13)
• NRS-prurito basal 8,42 (7-10)  NRS-prurito a Q12 2,92 (0-5)

TRALOKINUMAB: RWE

• Buena respuesta en CyC y manos
• Buena respuesta en DA tipo prurigo nodular (2)
• 4 pacientes habían presentado conjuntivitis con dupilumab, que 

no recurrió con el tratamiento con tralokinumabDra. Mónica Munera-Campos



Inhibidores de JAK
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AA COVDA

DA=Dermatitis atópica; EMA=European Medicines Agency; AR=artritis reumatoide COV= Covid-19. Ped DA= Dermatitis atópica pediátrica. AIJ= Artritis idiopática juvenil.1. Olumiant [Summary of Product Characteristics]. Eli Lilly Nederland B.V., the Netherlands; 2. Taylor, Peter C., et al. "Safety of baricitinib for the treatment of
rheumatoid arthritis over a median of 4.6 and up to 9.3 years of treatment: final results from long-term extension study and integrated database." Annals of the Rheumatic Diseases (2021). 3. Bieber T., et al. EADV 2022. Safety of Baricitinib for the Treatment of Atopic Dermatitis Over a Median of 1.6 and Up to 3.9 Years Treatment:
An Updated Integrated Analysis of 8 Clinical Trials 4. Kwon O, et al American Academy of Dermatology (AAD) 2022. Long-term Efficacy of Baricitinib in Patients With Severe Alopecia Areata: Week 52 Results From BRAVE-AA1 and BRAVE-AA2. 5. Marconi, Vincent C., et al. "Efficacy and safety of baricitinib for the treatment of
hospitalised adults with COVID-19 (COV-BARRIER): a randomised, double-blind, parallel-group, placebo-controlled phase 3 trial." The Lancet Respiratory Medicine 9.12 (2021): 1407-1418. 6.Estudio fase 3 ACTT-2. NCT04401579 https://clinicaltrials.gov/ct2/show/NCT04401579. 7. Torrelo A, et al. EADV 2022. Efficacy and Safety of
Baricitinib in a Phase 3, Randomized, Double-Blind, Placebo-Controlled Study in Pediatric Patients With Moderate-to-Severe Atopic Dermatitis

Disponible desde 20171

AR moderada a grave*1

Un total de 3770 pacientes
fueron tratados

en estudios clínicos en AR1

Exposición hasta 9,3 años2

Aprobado por la EMA 
en octubre 20201

DA moderada a grave 
en adultos candidatos
a terapia sistémica1

2531 pacientes
tratados1

Exposición hasta 3,9 
años3

Aprobado por la EMA 
y FDA en junio 20221

Alopecia areata grave 
en adultos1

1200 pacientes han 
sido tratados en el 
programa clínico1

Exposición hasta 52 
semanas4

Aprobado por la 
FDA el

27/10/2022

Ph3 resultados5,6

N = 2558

AIJ

En desarrollo 
para artritis 
idiopática 

juvenil

En marcha Ph3
N = 340 

En desarrollo para 
dermatitis atópica 

pediátrica moderada a 
grave (≥ 2 años) 

Ped
DA

Ph3 
resultados7 16 

semanas6
N = 465

AR

BARICITINIB: RCT
JAK1 JAK2
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p-value vs. PBO (unadjusted analyses for AD7) ***p≤0,001; **p≤0,01; *p≤0,05

BREEZE-AD1 y BREEZE-AD2 (monoterapia)
EASI75

IGA 0/1
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TCS Combo

PBO BARI 1-mg BARI 2-mg BARI 4-mg

Simpson, E.; Lacour, J.; Spelman, L.; Galimberti, R.; Eichenfield, L.; Bissonnette, R.; King, B.; Thyssen, J.; Silverberg, J.; Bieber, T.; et al. Baricitinib in patients with moderate-to-
severe atopic dermatitis and inadequate response to topical corticosteroids: Results from two randomized monotherapy phaseIIItrials. Br. J. Dermatol. 2020, 183, 242–255.

Reich, K.; Kabashima, K.; Peris, K.; Silverberg, J.I.; Eichenfield, L.F.; Bieber, T.; Kaszuba, A.; Kolodsick, J.; Yang, F.E.; Gamalo, M.; et al. Efficacy and Safety of Baricitinib Combined
with Topical Corticosteroids for Treatment of Moderate to Severe Atopic Dermatitis. JAMA Dermatol. 2020, 156, 1333.

EASI75 (+TCS) Mejoría de ≥ 4p en NRS-prurito

BARICITINIB: RCTADULTOS
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 Eficacia a largo plazo (semana 104)
(Respondedores de BREEZE-AD1/AD2/AD7 a 4mg/24h, re-aleatorizados a 4 o 2mg/24h)

Póster0816. Maintained Improvement With Baricitinib In Adult Patients With Moderate To Severe Atopic Dermatitis Who Were
Treated For Up To 104 Weeks In a Randomised Trial: Physician Assessments. A. Wollenberg et al. EADV Congress September 2022

BARICITINIB: RCTADULTOS
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SEGURIDAD
Datos de seguridad integrados (8 ensayos clínicos) 
Exposición de hasta 3,9 años en adultos con DA

BARICITINIB: RCTADULTOS
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BAJO RIESGO

• <65 años y no FR 
cardiovascular

EN RIESGO (≥1 criterio)

• ≥65 años
• Enfermedad cardiovascular
• DM
• HTA
• Tabaquismo
• HDL<40mg/dl
• IMC ≥39
• Baja movilidad
• Historia de neoplasia

BARICITINIB: RCTADULTOS
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Presentation D3T01.1E. Dr. A. Torrelo. Efficacy and Safety of Baricitinib in a Phase 3, Randomized, Double-Blind, Placebo-Controlled Study in 
Pediatric Patients with Moderate-to-Severe Atopic Dermatitis. (BREEZE-AD-PEDS) (NCT03952559).EADV Congress 2022

NIÑOS Y ADOLESCENTES (2-17 años)

BARICITINIB: RCTPEDIATRÍA
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BARICITINIB: RWE

En el análisis agrupado:
Respuesta EASI75:
• W4: 53%
• W16: 33%

Dra. Mónica Munera-Campos



EFECTIVIDAD

La mayoría de pacientes mantuvo la dosis de 4mg/24h
• 2 pacientes cambiaron a 2mg/24h por buen control de la enfermedad
• 2 pacientes pasaron a 2mg/24h por AEs

La mayoría de pacientes discontinó su tratamiento concomitante inmunosupresor/inmunomodulador
• 2 pacientes mantuvieron prednisolona
• 1 paciente mantuvo metotrexato

A W16, 22,2% no precisaban corticoides tópicos, y la mayoría usaban <10g/semana

BARICITINIB: RWE

• 51 pacientes adultos (66,7% H)
• Edad media: 39,5

• 49 recibieron BARI 4mg/24h y 2 pacientes 
BARI 2mg/24h (edad>75a, y obesidad + FRCV)

• 76,5% asociado a corticoides tópicos de alta o 
muy alta potencia

• 38 (74,5%) habían recibido dupilumab
previamente. Retirado por ineficacia (16; 
42,1%), EAs (12; 31,6%) o ambos (10; 26,3%)
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Características principales
Inhibidor selectivo y reversible de JAK1

Indicado en adultos y adolescentes a partir de 12 años*

*Y peso corporal >30kg 

Administración oral y rápida absorción

• Alcanza la concentración plasmática máxima en 1h

• Vida media corta (9-14h en DA)

Algunas interacciones farmacológicas

• Inhibidores de CYP3A4↑[upadacitinib] (p.ej. itraconazol, claritromicina)

• Inductores del CYP3A4↓[upadacitinib] (p.ej. rifampicina, fenitoína)

Eliminación renal (24%), heces (38%)

*Datos limitados en >75 años: utilizar con precaución

*Upadacitinib: M16-049 (Phase 1; Pediatric Atopic Dermatitis) 
https://clinicaltrials.gov/ct2/show/NCT03646604UPADACITINIB: RCT

JAK1
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Análisis integrado de Measure Up 1 y 2 (monoterapia)

 Mejoría de ≥ 4p en NRS-prurito

UPADACITINIB: RCT
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Heads Up

UPADACITINIB: RCT
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UPADACITINIB: RCT

• Incidencia de SAEs similar en 
todos los grupos

• La incidencia de eventos 
cardiovasculares y 
tromboembólicos fue <0,1 por 
100PY.

• La incidencia de neoplasias 
malignas fue similar a la 
esperada para la población 
general

• La incidencia de anemia o 
neutropenia graves fue 
infrecuente

• La elevación de LDL y HDL se 
estabiliza en el tiempo
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UPADACITINIB: RCT

• SAEs: más frecuentes en AR.
• En DA, la incidencia de SAEs fue superior para la dosis de 30mg frente a 15mg.
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UPADACITINIB: RCT

• El acné fue uno de los TEAEs más frecuente en AD, con muy baja
incidencia en el resto de grupos (edad, evaluación por dermatólogos)

• Infección por VHZ dosis-dependiente. Fueron leves-moderados.

• Las alteraciones hematológicas fueron en su mayoría de grado 1 o 2 y
transitorias

• Las neoplasias (excluyendo NMSC), MACEs y eventos tromboembólicos
ocurrieron con una incidencia similar a la de los comparadores activos
adalimumab y metotrexato

• Estas fueron numéricamente inferiores en DA comparado con AR.
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UPADACITINIB: RWE

22 patients (13 male) were included
The mean age of our series was 34.40 ± 13.58 years old (2 adolescents).

• 100% of the patients had received previous systemic corticosteroids
• 100% cyclosporine
• 81,8% Dupilumab

• Peak pruritus NRS reduced to 2.4 (SD=2.9) (69.14% improvement)

• EASI percentage change from baseline was -84,2%
• 59,1% reached EASI75 at W52 and 55,5% EASI90.
• 62.79% reached an IGA 0/1 at the end of the follow-up period.

• The most frequent AE was acne (31,8%).
• 1 patient (2.33%) discontinued the drug due to adverse effects (loss of strength and asthenia).
• Only one patient had recurrent herpes
• Laboratory abnormalities were only found in 1 case (2-point drop in hemoglobin from 13,4 to 11,5g/dl) during follow-up.

Dra. Mónica Munera-Campos



Características principales
Inhibidor selectivo y reversible de JAK1

Administración oral y rápida absorción
• Alcanza la concentración plasmática máxima en 1h

• Vida media corta

Aclaramiento metabólico (<1% excreción inalterada en orina)

Algunas interacciones farmacológicas

• Inhibidores del CYP2C19/CYP2C9: ↑[abrocitinib] (p.ej. fluconazol).

• Inductores del CYP2C19/CYP2C9: ↓[abrocitinib] (p.ej. rifampicina)

>18-64 años:
• 200mg/24h

Dosis de 100mg/24h:
• Adultos ≥65 años*
• FGe de >30-60ml/min (si >15-30ml: 50mg/24h)
• Considerar la dosis efectiva más baja para el 

mantenimiento

Considerar la suspensión del tratamiento en pacientes que no 
muestren evidencia de beneficio terapéutico después de 
24 semanas de tratamiento

*Datos limitados en >75 años: utilizar con precaución

Cibinqo [Ficha técnica]: https://www.ema.europa.eu/en/documents/product-information/cibinqo-epar-product-information_es.pdf

ABROCITINIB: RCT
JAK1
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Pfizer Inflammation & Immunology

ABROCITINIB: RCT
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Respuesta PP-NRS

ABROCITINIB: RCT
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JADE COMPARE:
• Abrocitinib 100mg QD + CST vs 200mg QD + CST vs Dupilumab 300mg Q2W + CST vs placebo + CST

ABROCITINIB: RCT
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Datos integrados de seguridad
• Efectos adversos más frecuentes

Abrocitinib 100 mg 
(N=703)

Abrocitinib200 mg 
(N=684)

Placebo 
(N=438)

Nausea, n (%) 44 (6.3)​​​​​​​ 103 (15.1) 8 (1.8)

Headache, n (%) 40 (5.7) 54 (7.9) 19 (4.3)

Acne, n (%) 13 (1.8) 33 (4.8) 1 (0.2)​​​​​​​

Herpes simplex, n (%) 20 (2.8) 29 (4.2) 6 (1.4)

Creatine 
phosphokinase 
increased >5 × ULN, n 
(%)

13 (1.8) 26 (3.8) 8 (1.8)

Vomiting, n (%) 13 (1.8) 24 (3.5) 2 (0.5)

Dizziness, n (%) 11 (1.6) 23 (3.4) 4 (0.9)

Abdominal pain upper, 
n (%) 4 (0.6) 15 (2.2)​​​​​​​ 0 (0.0)​​​​​​​

Herpes zoster, n (%) 4 (0.6) 8 (1.2) 0 (0.0)​​​​​​​

• La mayoría de efectos adversos
frecuentes fueron dosis-dependiente

• Las náuseas eran en su mayoría leves a
moderadas, y suelen resolverse hacia las
2 semanas de tratamiento. Se aconseja
la toma con comida.

ABROCITINIB: RCT
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ABROCITINIB: RCT Datos integrados de seguridad: largo plazo

3802 pacientes (exposición: 5213,9 pacientes-año) de 7 ensayos clínicos de fase 2/3 (Fase 2b, MONO-1, MONO-
2, COMPARE, TEEN, DARE y REGIMEN) y un ensayo de extensión a largo plazo (EXTEND). 

• Infecciones graves más frecuentes: herpes
zoster, herpes simple y neumonía

• La mayoría de infecciones por herpes
zóster fueron cutáneas; 2 (5%) fueron
extracutáneas (1 caso de infección por VVZ
diseminado, 1 caso de meningitis grave
por VVZ). Hubo una tendencia, no
significativa, a una asociación a infección
por VVZ dosis-dependiente

• Las IRs para neoplasias y eventos
cardiovasculares fueron superiores para
los pacientes ≥65 años.

• Las IRs para trombocitopenia y linfopenia
fueron superiores para los pacientes ≥65
años.
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Poblaciones y perfiles clínicos en DA

MoAbs JAKiDra. Mónica Munera-Campos



These medicines (Xeljanz, Cibinqo, Olumaint, Rinvoq and
Jyseleca) should only be used in the following patients if
no suitable treatment alternatives are available
• aged 65 years or above
• current or past long-time smokers
• history of atherosclerotic cardiovascular disease or

other cardiovascular risk factors
• or those with other malignancy risk.
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Situaciones “No-JAK”
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COMORBILIDADES: ASMA

304 pacientes con DA tratados con dupilumab, con asma

Dra. Mónica Munera-Campos



COMORBILIDADES: otras comorbilidades T2

• 125 pacientes con DA con alergia alimentaria.

• Cohorte a 3 años.

• Mayoría alérgicos a 1 (N=42; 33,6%) o 2 alimentos (N=35; 
28%). Más frec: cacahuete (51,2%) y avellana (52%).

• Observan una disminución de las IgE específicas.

• ¿EFECTO CLÍNICO?Dra. Mónica Munera-Campos



Enfermedad de la Superficie Ocular

• La DA se asocia a OSD (sobre todo conjuntivitis)
• Su incidencia puede augmentar con biológicos que actúan sobre la vía Th2

• De 3,6 a 31% en tratados con dupilumab
• De 2 a 13,1% en tratados con tralokinumab
• *Lebrikizumab 2,7 a 9,6%

• Puede ser precoz (primeras 2W o tardío-52W)

PATOGÉNESIS
- La inhibición de IL-4/IL-13 conduce a una hipoplasia de las células caliciformes y 

de la producción de mucina
- Disminuye el grosor de la lágrima (capas lipídica, acuosa, y mucosa)
- Activación de linfocitos T, proliferación de fibroblastos
- Incremento IFN-γ

FACTORES DE RIESGO (DUPILUMAB)
• DA más grave
• Antecedentes de ojo seco
• Antecedentes de queratitis punteada superficial
• Eccema palpebral
• Historia de alergia alimentaria
• IgE total sérica >1000 kU/L 
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• Ectoína
• Lágrimas artificiales con 

hialurónico

Ej.: Hylo-Dual colirio lubricante 
(ectoína y hialurónico), Vidisan
Alergia (ectoína), Aquoral, 
Monofresh…

• Anti-H1 (Zaditén 0,25mg/ml 
colirio –ketotifeno-)

• Estabilizadores de los 
mastocitos (Tebarat
0,5mg/ml, Afluon 0,5mg/ml 
– azelastina-)

• Derivar a OFT preferente

• Corticoides (pautas descendentes)

• Tacrolimus colirio / pomada

• Ikervis (CsA oftálmica)

PROFILAXIS

CASOS LEVES CASOS MODERADOS-GRAVES
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Enfermedad de la Superficie Ocular

• 14 pacientes que habían suspendido dupilumab por conjuntivitis, presentaron una
resolución completa de la misma tras el cambio a upadacitinib (1 m de
tratamiento)

• 3/4 pacientes mejoran al cambiar a tralokinumab

Dra. Mónica Munera-Campos



De novo o exacerbación: head and neck dermatitis

TEORÍAS PROPUESTAS

Hypersensitivity reaction
• Some patients report nonfacial regional flaring

Site-specific failure • Site-specific failure is known to occur in psoriasis patients receiving
biologics

Seborrheic Dermatitis-like
• Occurs in seborrheic areas
• Some cases cleared with topical ketoconazole

Allergic contact dermatitis

• Some patients who cleared after allergen identification and removal 
published 

• Paradoxical worsening of allergic contact dermatitis in patients
receiving dupilumab could be accounted for by promotion of a TH1 
response in otherwise TH2 predominant individuals via dupilumab-
induced blockade of IL-4 and IL-13

Demodex associated rosacea 
like dermatosis

• Dupilumab inhibits T-helper cell 2 signaling, which may include 
immune responses against helminth infections. 

• In theory, the treatment of dupilumab could promote Demodex 
proliferation in follicles and increase IL-17-mediated inflammation 
involved in the pathophysiology of rosacea

• La mayoría de pacientes con afectación facial previa puede mejorar con dupilumab
• En un 5 a 11% puede producirse un empeoramiento o aparición de novo de dermatitis facial
• En algunos casos, asociado a retirada de TCS. Múltiples teorías propuestas
• En población pediátrica, podría ser más frecuente post-pubertad.

TRATAMIENTOS PROPUESTOS:
• TCS / TCI
• Metronidazol tópico
• Ivermectina oral (1 dosis de 12mg)
• Ketoconazol tópico
• Itraconazol oral (200mg dosis única, 

200mg 1/24h por 2-4 semanas)
• …
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De novo o exacerbación: head and neck dermatitis
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DA en mayores de >65

Función renal

Comorbilidades

Polimedicación

Interacciones farmacológicas

Dosis

Efectos adversos

• 2-7% ≥65 años tienen DA

MoAbs
• RCTs Dupilumab: 4% eran ≥ 65 años
• RCTs Tralokinumab: 4,8% eran ≥ 65 años

No diferencias en eficacia y seguridad

• 105 pacientes
• Reducción media EASI: 87,2% (W52)
• AEs: conjuntivitis (13,3%), eritema

facial (4,8%), reacción en el punto de
inyección (5,7%)

• 23,8% brotes transitorios, tratados con
corticoides tópicos

Dra. Mónica Munera-Campos



BARICITINIB UPADACITINIB ABROCITINIB
DOSIS ≥75 años: 2mg/24h ≥65 años: 15mg/24h

*Datos limitados en >75 años: 
utilizar con precaución

≥65 años: 100mg/24h

*Datos limitados en >75 años: 
utilizar con precaución

Ajuste 
ERC

FGe >30-60ml/min: 
2mg/24h

FGe <30ml/min: 
desaconsejado

FGe >30-60ml/min: no precisa 
ajuste de dosis

FGe 15-30ml/min: 15mg/24h

FGe <15ml/min: 
desaconsejado

FGe >30-60ml/min: 
100mg/24h

FGe 15-30ml/min: 50mg-
100mg/24h

FGe <15ml/min: 
desaconsejado

DA en mayores de >65

Dra. Mónica Munera-Campos



DA ERITRODÉRMICA

• 209 pacientes (adolescentes y adultos) con DA eritrodérmica
• 183 completaron 16W de tratamiento con dupilumab

Dra. Mónica Munera-Campos



DA ERITRODÉRMICA

Los inhibidores de JAK podrían ser útiles como primera opción
cuando se requiera una mejoría rápida debido al riesgo de
morbimortalidad, como en una DA eritrodérmica

JADE DARE:
• Abrocitinib 200mg QD + CST vs Dupilumab 300mg Q2W + CST 

Heads Up
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Embarazo/lactancia

Dra. Mónica Munera-Campos



CONCLUSIONES

MoAbs JAKi

 1 diana extracelular (subunidad de R o IL): ESPECIFICIDAD

 Catabolismo (no dependiente de citocromo ni renal): menor potencial 
interacciones farmacológicas

 Tratamiento continuado

 Inicio de acción más lento

 Comorbilidades T2

 Necesidad de inyecciones, menos individualizable (intervalo de dosis)

 Riesgo de conjuntivitis, efectos adversos cutáneos (eritema facial, 
psoriasis), posibles EAs “Th1”

 No necesidad de monitorización analítica

 Riesgo teórico de AC anti-fármaco y pérdida de eficacia en el tiempo

 Diana intracelular: SELECTIVIDAD JAK1 o JAK1/2, supresión amplia de IL

 Metabolismo: interacciones farmacológicas potenciales

 Tratamiento intermitente, p.ej. DA de curso estacional

 Inicio de acción más rápido: lesiones y prurito (IL-31)

 Individualización: dosis, ciclos de tratamiento

 Otras comorbilidades (AA, vitíligo, artritis, EII)

 Mayor rango de EA: infecciones (herpéticas++), alteraciones hemograma 
y perfil lipídico. Riesgo potencial EA graves (bajo en población DA)

 Necesidad de controles analíticos periódicos

 Semivida de eliminación corta, aclaramiento rápido, no riesgo de AC 
anti-fármaco
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MUCHAS GRACIAS
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