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Tratamento da psoriase ‘ uuuuuu ‘
pediatrica com antagonistas do
TNF - série de casos de centro
Unico na pratica diaria™**

Prezado Editor,

A psoriase é uma doenca inflamatéria cronica da pele' e
cerca de 30% sao de pacientes pediatricos.' Isso impacta nao
apenas as proprias criangas, mas também seus pais e cuida-
dores, afetando sua qualidade de vida.? A maioria dos casos
¢ de pequena gravidade e se beneficia de terapia topica.?
Entretanto, quando os casos sao nao responsivos ou mais
graves, podem exigir tratamentos sistémicos, incluindo foto-
terapia, agentes convencionais (acitretina, metotrexato e
ciclosporina) ou biologicos.*> A terapia com agentes biologi-
Cos representa uma nova e preciosa opgao terapéutica para
pacientes pediatricos, embora os dados sobre sua eficacia e
seguranca sejam escassos, pois a maioria dos ensaios clinicos
disponiveis é realizada em pequenas populagdes de estudo
e em formas menos graves da doenca. Dai a importancia de
fornecer informacoes sobre experiéncias da pratica diaria
sobre psoriase pediatrica tratada com agentes bioldgicos.
Atualmente, o uso de antifatores de necrose tumoral (TNF)-

DOI referente ao artigo:

https://doi.org/10.1016/j.abd.2021.10.009

* Como citar este artigo: Megna M, Fabbrocini G, Gallo L, Ruggi-
ero A, Camela E, Ocampo-Garza SS, et al. Treatment of pediatric
psoriasis with TNF-antagonists: a real-life single-center case series.
An Bras Dermatol. 2022;97:819-22.

*¥ Trabalho realizado no Departamento de Dermatologia, Univer-
sity of Naples Federico Il, Napoles, Italia.

-a (adalimumabe e etanercepte) foi aprovado para criancas
a partir de 4 e 6 anos de idade, respectivamente; o anti-
-interleucina (IL) 12/23 (ustequinumabe) para pacientes a
partir de 6 anos;°8 e anti-IL-17 (secuquinumabe e ixequizu-
mabe) em criancas a partir de 6 anos de idade.”'? Na Italia,
apenas os agentes anti-TNF-a sdo reembolsaveis pelo Sis-
tema Nacional de Salde, enquanto o ustequinumabe e os
anti-IL-17 estao aguardando liberacdao do reembolso. Aqui,
relatamos a experiéncia na pratica diaria do uso de bioldgi-
cos reembolsaveis para pacientes pediatricos com psoriase
encaminhados a Unidade de Psoriase do Hospital Federico
Il, Napoles, de setembro de 2018 a setembro de 2020. Os
critérios de inclusdo no estudo retrospectivo foram: i) pso-
riase em placas moderada a grave (definida como PASI > 10
e/ou ASC > 10 e/ou DLQI > 10) diagnosticada pelo menos
um ano antes da inclusdo; ii) idade < 18 anos; iii) periodo
de washout maior ou igual a quatro semanas para terapias
sistémicas (tratamento com UV incluido) e maior ou igual
a duas semanas para terapias topicas; iv) individuos inici-
ando tratamento bioldgico (adalimumabe ou etanercepte,
original ou biossimilar).

0 tratamento foi feito em dosagem pediatrica, com base
no peso corporal do paciente. No momento base foram
coletados: i) dados pessoais e demograficos; ii) duracao e
localizacdo da psoriase; iii) presenca de artrite psoridtica
(AP) e duracao; iv) comorbidades; v) terapias sistémicas
anteriores; vi) gravidade da psoriase utilizando o indice de
Area e Gravidade da Psoriase (PASI, Psoriasis Area and Seve-
rity Index) e a Area de Superficie Corporal (ASC); vii) escore
no Indice de Qualidade de Vida em Dermatologia (DLQI, Der-
matology Life Quality Index) de pacientes e cuidadores; viii)
exames de sangue (hemograma, transaminases, creatinina,
azotemia, glicemia, velocidade de hemossedimentacao,
proteina C-reativa, niveis de colesterol e triglicérides, ele-
troforese de proteinas) foram registrados. Em cada consulta
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de acompanhamento (a cada 12 semanas), PASI e ASC foram
avaliados. Além disso, o perfil de seguranca foi avaliado
por eventos adversos (EAs) decorrentes do tratamento,
exame fisico e monitoramento de exames laboratoriais.
A Declaracao de Helsinque foi respeitada durante todo o
estudo e o consentimento informado foi obtido e assinado
por cada paciente ou cuidador antes do inicio do estudo.
As variaveis continuas foram apresentadas como média +
desvio-padrao e as variaveis categoricas como nimero e
proporcao de pacientes. O teste t de Student nao pareado foi
usado para calcular a significancia das diferencas nos valores
médios em diferentes momentos do tratamento. Um valor
de p < 0,05 foi considerado estatisticamente significante.
Todas as analises estatisticas foram realizadas no software
GraphPad Prism 4.0 (GraphPad Software Inc., La Jolla, CA,
EUA).

Dez pacientes foram incluidos: 60,0% (n = 6) do sexo
feminino e 40,0% (n = 4) do sexo masculino, com média
de idade de 13,90 £ 4,25 anos. Todos tinham psoriase
em placas, com duracdo média de 5,20 + 3,36 anos, e
nenhum tinha AP. Um paciente apresentou anemia; nao
foram encontradas outras comorbidades. Todos os pacientes
haviam sido tratados anteriormente com agentes topicos.
Em relacdo ao tratamento sistémico prévio, quatro (40,0%)
e dois (20,0%) deles receberam fototerapia e terapia sis-
témica convencional (acitretina e em seguida ciclosporina,
e ciclosporina isoladamente), respectivamente. A maioria
(60,0%, n = 6) esta atualmente em tratamento com eta-
nercepte original ou biossimilar (duracdo média de 32,20
+ 10,35 meses), enquanto os demais pacientes (40,0%, n
= 4) estao em tratamento com adalimumabe original ou
biossimilar (duracdo média de 12,33 + 12,09 meses). Um
paciente que esta atualmente sob tratamento com eta-
nercepte falhou no tratamento anterior com adalimumabe
por ineficacia secundaria (perda da resposta PASI75 apos
12 semanas). O PASI médio melhorou em ambos os pacien-
tes tratados com adalimumabe e etanercepte desde o inicio
até a semana 12, e da semana 24 até a semana 72 foram
relatados valores estaveis para ambos os grupos (tabela 1).
O PASI médio basal geral foi de 15,8 & 5,0 (14,8 £ 6,5 para
adalimumabe versus 16,4 + 4,4 para o grupo etanercepte)
e diminuiu para 2,2 + 2,7 na semana 72 (3,0 &+ 5,2 para
adalimumabe versus 2,0 + 1,5 para o grupo etanercepte).
Embora o grupo etanercepte tenha incluido pacientes com
PASI basal mais alto, PASI médio mais baixo foi alcancado
nas visitas de seguimento (fig. 1A). Nao foram encontra-
das diferencas estatisticamente significantes. A média da
ASC mostrou tendéncia semelhante, embora tenha aumen-
tado ligeiramente em ambos os grupos a partir da semana 24
(fig. 1B). A melhora significativa da doenca também se refle-
tiu na reducao do impacto na qualidade de vida: o escore no
DLQI diminuiu de 18,5 + 5,5 no momento basal para 4,1 + 3
na semana 12, até 2,5 4+ 1,3 na semana 72. Em relacdo aos
EAs, apenas um paciente relatou um Unico episodio de epis-
taxe apds a primeira injecao de adalimumabe, tratada com
compressao. O paciente com anemia preexistente apresen-
tou persisténcia dos niveis de hemoglobina abaixo do limiar
(11,0g/dL), sem piora.

O presente estudo da pratica didria mostrou boa
seguranca e eficacia dos bioldgicos em criancas e ado-
lescentes encaminhados ao centro para tratamento de
psoriase moderada a grave. Embora a populacao do estudo

Tabela 1 Caracteristicas e resultados da populacao do
estudo
Pacientes, n 10
Idade, anos 13,90 + 4,25 (variacao: 5-17)
Sexo

Feminino 6/10 (60,0%)

Masculino 4/10 (40,0%)

Duracéo da psoriase, anos
Tratamentos anteriores, n (%)
Terapia topica
Fototerapia com NB-UVB

5,20 + 3,36

10/10 (100,0%)
4/10 (40,0%)

Ciclosporina 2/10 (20,0%)
Acitretina 1/10 (10,0%)
PASI

Basal 15,8 + 5,0
Semana 12 3,7+ 2,5
Semana 24 1,7+ 2,9
Semana 48 2,2+2,6
Semana 72 2,2 +2,7

Grupo adalimumabe (4 pacientes, 40%)

Basal 14,8 + 6,5
Semana 12 3,8 +3,3
Semana 24 2,3 +3,9
Semana 48 2,7 £ 4,6
Semana 72 2,7 +£47

Grupo etanercepte (6 pacientes, 60%)

Basal 16,4 + 4,4
Semana 12 3,7+2,1
Semana 24 1,4 +1,7
Semana 48 2,0+2,2
Semana 72 2,0+1,5
ASC

Basal 28,5 + 15,2
Semana 12 5,8 + 3,6
Semana 24 2,8 +£3,3
Semana 48 3,7+ 4,0
Semana 72 3,7+ 3,4

Grupo adalimumabe (4 pacientes, 40%)

Basal 26,0 + 21,9
Semana 12 5,3+ 3,8
Semana 24 3,0 +4,2
Semana 48 3,0+5,2
Semana 72 3,0+5,2

Grupo etanercepte (6 pacientes, 60%)

Basal 30,2 + 10,9
Semana 12 6,2 + 3,8
Semana 24 2,7 + 3,0
Semana 48 4.0 + 3,7
Semana 72 4,0+ 2,6

seja limitada, as respostas ao PASI e ASC refletem os
resultados relatados em ensaios clinicos, pois o PASI médio
diminuiu desde o momento basal (15,79 + 5,03) até a
semana 24 (1,74 + 2,59) sob tratamento com adalimumabe
e etanercepte. A mesma tendéncia foi observada para
ASC média: 28,50 + 15,16 (momento basal) versus 2,80 +
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Figura 1

— Adalimumabe (Original + biossimilar)

SEMANA 48 SEMANA 72

SEMANA 24

Etanercepte (Original + Biossimilar)

(a) Tendéncias dos escores médios do PASI em toda a populacdo do estudo (linha azul), no grupo adalimumabe (linha

vermelha) e no grupo etanercepte (linha verde) no momento basal e nos seguimentos. (b) Tendéncias dos escores médios de ASC em
toda a populacao do estudo (linha azul), no grupo adalimumabe (linha vermelha) e no grupo etanercepte (linha verde) no momento

€ nos seguimentos.

3,33 (semana 24). Curiosamente, ambos os valores clinicos
mostraram aumento discreto a partir da semana 48 (fig. 1),
embora nenhuma diferenca estatisticamente significante
tenha sido alcancada. Além disso, mesmo que os escores
PASI e ASC tenham permanecido estaveis ou levemente
aumentados a partir da semana 24, os pacientes e especial-
mente os cuidadores experimentaram melhora nos escores
do DLQI. Com relagao aos EAs, esses resultados da pratica
diaria evidenciam incidéncia menor de infeccoes do que as
relatadas em ensaios clinicos, o que pode ser atribuido ao
tamanho diferente das populacdes entre os ensaios clinicos

e os estudos com base na pratica diaria."" Experiéncias
da pratica diaria podem aumentar a populacao estudada
de pacientes psoriasicos pediatricos tratados com agentes
bioldgicos. O tratamento eficaz e seguro da psoriase em
criancas ecoa no ambiente familiar, com beneficios que se
estendem aos pais/responsaveis.

Suporte financeiro

Nenhum.
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