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Resumo

Fundamentos: A psoriase é doenca inflamatoria cronica da pele com predisposicao genética e
componente autoimune, frequentemente tratada com terapia biolégica como os imunomodu-
ladores.

Objetivos: Neste estudo, os autores avaliam a eficacia e a seguranca de dois desses medica-
mentos ao longo de um periodo de tratamento de 52 semanas.

Métodos: Foi conduzido estudo de coorte retrospectivo de dois centros, recrutando pacientes
com psoriase moderada a grave que receberam guselcumabe ou risanquizumabe em clinicas
dermatolodgicas por um minimo de 52 semanas.

Resultado: Dos 90 pacientes inscritos no estudo, 49 (54,4%) receberam guselcumabe, enquanto
41 (45,6%) receberam risanquizumabe. Em relacao a eficiéncia da terapia, ndo houve diferenca
estatisticamente significante no PASI90 e PASI100 na semana 4 entre os dois grupos (p=0,428 e
p=0,750, respectivamente). Na semana 16, as respostas PASI90 foram maiores no grupo guselcu-
mabe (p=0,039). Entretanto, ndo houve diferenca na resposta PASI100 na semana 16 (p=0,957).
Nas semanas 24 e 52, as respostas PASI90 e PASI100 foram semelhantes em ambos os grupos. Os
resultados do presente estudo demonstraram que tanto o guselcumabe quanto o risanquizumabe
foram eficazes em pacientes que falharam anteriormente com outros bioldgicos. Os resultados
clinicos, nos grupos guselcumabe e risanquizumabe, permaneceram inalterados durante trata-
mentos biologicos anteriores, incluindo anti-TNF, anti-IL-17 e/ou anti-IL-12/23. Os tratamentos
produziram resultados consistentes independentemente de fatores como obesidade, género e
comorbidades.
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Limitagbes do estudo: O pequeno tamanho da amostra.

Conclusées: Os resultados do presente estudo demonstraram que tanto o guselcumabe quanto
o risanquizumabe foram eficazes em pacientes que falharam anteriormente com outros biolo-
gicos. Os resultados clinicos nos grupos guselcumabe e risanquizumabe haviam permanecido
inalterados durante tratamentos bioldgicos anteriores, incluindo anti-TNF, anti-IL-17 e/ou anti-
-IL-12/23. Os tratamentos produziram resultados consistentes independentemente de fatores
como obesidade, género e comorbidades.

© 2024 Sociedade Brasileira de Dermatologia. Publicado por Elsevier Espana, S.L.U. Este € um
artigo Open Access sob uma licenca CC BY (http://creativecommons.org/licenses/by/4.0/).

Introducao

A psoriase é doenca inflamatéria cutanea cronica com
predisposicao genética e componente autoimune, geral-
mente tratada com imunomoduladores, como terapias
biologicas. A doenca afeta principalmente a pele e as
articulacdes, correlacionando-se com varias comorbidades,
particularmente condigées cardiometabolicas.”? O pro-
gresso substancial no campo dos tratamentos bioldgicos
levou ao desenvolvimento de uma nova categoria de anticor-
pos monoclonais humanos, guselcumabe e risanquizumabe,
visando a subunidade p19da IL-23, que recebeu aprovacao
da Food and Drug Administration (FDA) dos EUA em 2017
e 2019, respectivamente.? Sua eficacia e seguranca foram
demonstradas em varios ensaios clinicos, incluindo VOYAGE-
1 e VOYAGE-2*>* e ECLIPSE® para guselcumabe, bem como
UltIMMa-1 e UltIMMa-2,° IMMERGE’ e IMMVENT? para risan-
quizumabe.

Estudos desenvolvidos na pratica clinica sdo cruciais
para verificar a eficacia e a seguranca de produtos bio-
logicos recentemente aprovados para psoriase em grupos
mais diversos de pacientes, frequentemente excluidos dos
ensaios clinicos. Informagoes sobre o uso pratico desses dois
agentes na psoriase estao sendo compartilhadas por meio do
relato de dados da pratica clinica em varios paises. Apesar
disso, dados comparando a eficacia e a seguranca do gusel-
cumabe e do risanquizumabe ainda sao bastante limitados.
Na literatura, Ruggiero et al. e Viopulus et al. compararam a
eficacia e a seguranca desses produtos bioldgicos e estabe-
leceram que ambos mostraram eficacia semelhante por 44 e
24 semanas, respectivamente.’'? No presente estudo, foram
avaliadas a eficacia e a seguranca de ambos os medicamen-
tos ao longo de um periodo de tratamento de 52 semanas.

Materiais e métodos

Foi conduzido um estudo de coorte retrospectivo em dois
centros, recrutando pacientes com psoriase moderada a
grave que receberam guselcumabe ou risanquizumabe em
clinicas dermatoldgicas de agosto de 2022 a mar¢o de 2023.
Os critérios de inclusao compreenderam pacientes com mais
de 18 anos, diagnosticados com psoriase moderada a grave
e tratados com guselcumabe ou risanquizumabe por um
minimo de 52 semanas. Os pacientes tratados com gusel-
cumabe receberam doses de 100 mg nas semanas O e 4, e
depois a cada oito semanas, enquanto aqueles tratados com
risanquizumabe receberam doses de 150 mg nas semanas 0
e 4, e depois a cada 12 semanas. A gravidade da psoriase foi
avaliada nas semanas 4, 16, 28 e 52 por meio da Avaliacao

Global dos Médicos (PGA, Physicians’ Global Assessment). Os
escores do indice de Area e Gravidade da Psoriase (PASI90)
e PASI100 também foram calculados.

Dados demograficos, comorbidades (hipertensdo, dia-
betes mellitus, dislipidemia, obesidade, doenca esteatose
hepatica nao alcodlica), subtipo de psoriase, areas corporais
afetadas, presenca de artrite psoriasica (AP), histérico de
terapias sistémicas anteriores e terapias bioldgicas, duracao
do tratamento, eficacia do tratamento, reacdes adversas,
bem como resultados de exames de sangue basais e de segui-
mento (hemograma completo, transaminases, creatinina,
azotemia, glicemia, taxa de hemossedimentacao, proteina
C-reativa, colesterol total e niveis de triglicérides) foram
coletados retrospectivamente.

O estudo foi conduzido de acordo com a Declaracao de
Helsinque apos receber a aprovacdo dos comités de ética
locais das duas universidades participantes.

Analise estatistica

A andlise estatistica foi realizada utilizando o software IBM
SPSS versao 25 para Windows. Os resultados foram expressos
como nUmeros (n) e porcentagens (%) para dados descritivos
e a analise de qui-quadrado foi empregada para compa-
rar variaveis categoricas. A distribuicdo normal foi avaliada
usando o teste de Kolmogorov-Smirnov. O teste t de Stu-
dent foi aplicado para comparar variaveis constantes com
distribuicao normal, enquanto o teste U de Mann-Whitney foi
usado para variaveis com distribuicao nao normal. A analise
de correlacao foi realizada utilizando o teste de correlacao
de Spearman. A relagcdo entre os parametros foi realizada
pela analise de Pearson ou Spearman. Valor de p <0,05 foi
considerado estatisticamente significante.

Resultados

Os dados demograficos e as caracteristicas da populacao
do estudo estao resumidos na tabela 1. Dos 90 pacientes
inscritos no estudo, 49 (54,4%) receberam guselcumabe,
enquanto 41 (45,6%) receberam risanquizumabe. O grupo
guselcumabe era composto por 29 mulheres (59,1%) e 20
homens, enquanto o grupo risanquizumabe era composto
por 17 mulheres (41,4%) e 24 homens (58,6%). Nao houve
diferenca estatisticamente significante entre os géneros em
termos de tipo de bioldgico (p=0,094). Particularmente,
entre as comorbidades, a hipertensao (18,4% vs. 17,1%) foi a
condicdao mais comum, mas nenhuma diferenca significante
foi observada entre os dois grupos.

A taxa de tratamento anterior com bioldgicos foi sig-
nificantemente maior no grupo guselcumabe (p=0,005).
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Tabela 1 Dados demograficos e clinicos da populacado do estudo

Variaveis Guselcumabe Risanquizumabe p-valor
(n=49) (n=41)
Género, n (%) 0,094
Feminino 29 (59,2) 17 (41,5)
Masculino 20 (40,8) 24 (58,5)
Média de idade, média + desvio-padrao 43,02 +14,09 45,34+ 15,31 0,242
Duracdo média da doenca + desvio-padrao 15,49 + 11,32 15,54+9,84 0,149
Artrite psoriasica, n (%) 16 (32,7) 8 (19,5) 0,160
Obesidade, n (%) 16 (32,7) 14 (35,9) 0,915
Comorbidades, n (%)
Nenhuma 39 (79,6) 22 (54) 0,009
>1 10 (20,4) 19 (46,3)
Diabetes 5(10,2) 7 (17,1) 0,340
Hipertensao 9 (18,4) 7 (17,1) 0,873
Dislipidemia 6 (12,2) 5(12,2) 0,994
Sindrome metabolica 5(10,2) 6 (14,6) 0,523
Esteatose hepatica 2 (4,1) 5(12,2) 0,152
Envolvimento do couro cabeludo, n (%) 30 (61,2) 26 (63,4) 0,831
Envolvimento genital, n (%) 13 (26,5) 12 (29,3) 0,773
Pacientes virgens de tratamento biolégico, n (%) 25 (51,0) 9 (22,0) 0,005
Falha anterior da IL-17, n (%) 10 (20,4) 15 (36,6) 0,088
Numero de biolégicos anteriores, n (%)
1 28 (40,8) 20 (48,8)
2 11 (22,4) 11 (26,8)
3 2 (4,1) 8 (19,5)
4 8 (16,3) 2 (4,9)
PASI médio & DP
Antes do tratamento 18,24+7,25 17,04 + 6,27
Ap0s o tratamento 0,87 +1,46 0,8240,97
PGA médio + DP
Antes do tratamento 3,47 +0,54 3,46 +-0,55 0,940
Ap0s o tratamento 0,604+0,70 0,56 40,55 0,958
Respostas ao tratamento
Semana 4
PASI90 28 (57,1) 20 (48,8) 0,428
PASI100 6 (12,2) 4 (9,8) 0,750
Semana 16
PASI90 47 (95,9) 33 (80,5) 0,039
PASI100 17 (34,7) 14 (34,1) 0,957
Semana 24
PASI90 48 (98,0) 40 (97,6) 1,000
PASI100 28 (57,1) 23 (56,1) 0,921
Semana 52
PASI90 48 (98,0) 38 (92,7) 0,327
PASI100 27 (55,1) 22 (53,7) 0,891

Nenhuma diferenca notavel foi observada em termos
de falha prévia de IL-17 (p=0,103). As proporcbes de
envolvimento do couro cabeludo e regiao genital foram
semelhantes em ambos os grupos (p=0,831 e p=0,773, res-
pectivamente).

Em relagéo a eficiéncia da terapia, nao houve diferenca
estatisticamente significante em relacdo a PASI90 e PASI100
na semana 4 entre os dois grupos (p=0,428 e p=0,750,
respectivamente). Na semana 16, as respostas PASI90 foram
maiores no grupo guselcumabe (p=0,039). Entretanto,
nao houve diferenca na resposta PASI100 na semana 16

(p=0,957). Nas semanas 24 e 52, as respostas PASI90
e PASI100 foram semelhantes em ambos os grupos (ver
tabela 1 e fig. 1).

Ao avaliar as respostas PASI100 em pacientes com envol-
vimento do couro cabeludo e da area genital, a taxa de res-
posta PASI100 no grupo guselcumabe foi significantemente
maior na semana 4 entre os pacientes com envolvimento do
couro cabeludo (p=0,006). Entretanto, essa diferenca nao
foi sustentada nas semanas 16 e 24. Nao foram encontradas
diferencas nas respostas PASI100 nas semanas 4, 16 e 24 nos
pacientes com envolvimento da area genital.
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Figura 1  Taxas de respostas PASI100 de pacientes nos grupos
guselcumabe e risanquizumabe.

Respostas PASI100 em diferentes subgrupos de
pacientes

Nenhuma diferenca significante foi demonstrada nas taxas
de PASI100 dos grupos guselcumabe e risanquizumabe
em pacientes virgens de tratamento com biologicos em
comparacao com pacientes tratados anteriormente com bio-
logicos nas semanas 4, 16, 24 e 52. Da mesma maneira,
nao houve diferenca significante nas taxas de PASI100 nas
semanas 4, 16, 24 e 52 em pacientes obesos, pacientes com
comorbidades e pacientes com artrite psoriasica (tabela 2).

Dois pacientes tratados com guselcumabe (4,1%) descon-
tinuaram o tratamento por falta de resposta secundaria.
No grupo risanquizumabe, dois pacientes (4,9%) descon-
tinuaram o tratamento por falta de resposta secundaria,

Tabela 2 Comparacao das respostas do PASI100 com o tratamento com risanquizumabe e guselcumabe em relacao a comorbi-

dades, género e tratamentos anteriores

Respostas PASI100 Guselcumabe Risanquizumabe p-valor
Género: Feminino n (%)
Semana 4 3(10,3) 2 (11,8) 0,881
Semana 16 9 (31,0) 7 (41,2) 0,534
Semana 24 15 (51,7) 10 (58,8) 0,762
Semana 52 15 (51,7) 9 (52,9) 1,000
Género: Masculino, n (%)
Semana 4 3 (15,0) 2 (8,3) 0,488
Semana 16 8 (40,0) 7 (29,2) 0,532
Semana 24 13 (65,0) 13 (54,2) 0,547
Semana 52 12 (60,0) 13 (54,2) 0,766
Pacientes virgens de tratamento biolégico, n (%)
Semana 4 5 (20,0) 2 (22,2) 0,732
Semana 16 11 (44,0) 5 (55,6) 1,000
Semana 24 16 (64,0) 6 (66,7) 1,000
Semana 52 15 (60,0) 5 (55,6) 1,000
Pacientes obesos, n (%)
Semana 4 3(18,8) 0 (0,0) 0,088
Semana 16 5(31,2) 3 (21,4) 0,689
Semana 24 10 (62,5) 7 (50,0) 0,713
Semana 52 10 (62,5) 7 (50,0) 0,713
Pacientes > 1 comorbidade, n (%)
Semana 4 1 (10) 3 (15,8) 0,297
Semana 16 5 (50) 7 (36,8) 0,694
Semana 24 6 (60) 12 (63,2) 1,000
Semana 52 5 (50) 12 (63,2) 0,694
Artrite psoriasica, n (%)
Semana 4 1(6,2) 1(12,5) 0,451
Semana 16 7 (43,8) 2 (25,0) 0,794
Semana 24 9 (56,2) 5 (62,5) 1,000
Semana 52 9 (56,2) 5 (61,5) 1,000
Pacientes com falha no tratamento anti-IL-17
Semana 4 0 (0,0) 2 (13,3) 0,355
Semana 16 4 (40,0) 5(33,3) 1,000
Semana 24 4 (40,0) 6 (40,0) 0,798
Semana 52 4 (40,0) 6 (40,0) 1,000
Falha do tratamento biolégico > 2, n (%)
Semana 4 0 (0) 1(10,0) 0,479
Semana 16 3 (30,0) 3 (30,0) 1,000
Semana 24 5 (50,0) 4 (40,0) 1,000
Semana 52 5 (50,0) 4 (40,0) 1,000
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Tabela 3

Reacoes adversas decorrentes do uso de guselcumabe e risanquizumabe

Guselcumabe (n =49) Risanquizumabe (n =41)

Qualquer evento adverso, n (%)
Eventos adversos importantes, n (%)*
Eventos adversos graves, n (%)

Eventos adversos que levaram a descontinuacao do medicamento, n (%) - -

Reacdo no local da injecao, n (%)
Nasofaringite, n (%)

Sindrome gripal, n (%)

Dor de cabeca, n (%)

Infeccoes graves, n (%)

Exacerbacao da artrite psoriasica, n (%)

Necessidade de terapia convencional adicional/com metotrexato, n (%)

Evento cardiovascular adverso importante, n (%)
Neoplasias malignas, n (%)

Neoplasia maligna, excluindo cancer de pele ndo melanoma, n (%)

Hipersensibilidade grave, n (%)
Mortes, n (%)

10 (20,4%) 10 (24,4%)
1(2,1%) -

1(2,1%) -

4 (8,1%) 4 (9,8%)

3 (6,1%) 3(7,3%)

2 (4,1%) 2 (4,9%)
1(2,1%) 1(2,4%)
1(2,1%) 1(2,4%)

enquanto um paciente (2,4%) desistiu por exacerbacao de
queixas articulares.

Ao analisar as taxas de efeitos colaterais que ocorrem sob
o uso de medicacao, elas foram semelhantes em ambos os
grupos de tratamento (guselcumabe 20,4%, risanquizumabe
24,4%; tabela 3). Os efeitos colaterais mais comumente
observados foram, respectivamente, faringite, sindrome
gripal e dor de cabeca. Tanto no grupo risanquizumabe
quanto no grupo guselcumabe, um paciente apresentou
exacerbacao da artrite psoriasica previamente conhecida
e recebeu metotrexato adicional para controle. Ambos
os pacientes tinham sido tratados anteriormente com
bioldgicos.

Discussao

A eficacia e a seguranca do guselcumabe e do risan-
quizumabe, dois inibidores seletivos da IL-23, foram
demonstradas em diversos ensaios de fase Ill. A eficacia do
guselcumabe foi relatada como 73,3% nas respostas PASI90 e
37,4% nas respostas PASI100 na semana 16 da fase 3 do estudo
VOYAGE-1.> No estudo VOYAGE-2, o guselcumabe demons-
trou eficacia ao atingir o escore PASI90 em 70% dos casos
e PASI100 em 34,1% dos casos.” No presente estudo, essas
taxas foram maiores para o PASI90 (95,9%) e menores para
o PASI100 (34,7%), respectivamente, na semana 16.

Nos estudos UltIMMa-1 e UltIMMa-2, a eficacia do risan-
quizumabe foi relatada como 74,8% para PASI90 e 50,7%
para PASI100 na semana 16 do estudo UltIMMa-2.° No pre-
sente estudo, essas taxas foram maiores para PASI90 (80,5%)
e menores para PASI100 (34,1%). Analisando os dados da
pratica clinica, Fougerousse et al. conduziram estudo mul-
ticéntrico retrospectivo com 194 pacientes psoriasicos que
receberam guselcumabe. Na semana 16, 50,6% dos pacien-
tes atingiram PASI90 e 38,3% atingiram PASI100."" Embora
a taxa de resposta PASI100 espelhasse o presente estudo,
a taxa de resposta PASI90 foi menor em comparacao com
a presente pesquisa. Em estudo com 112 pacientes psoria-
sicos recebendo guselcumabe, Benhadou et al. mostraram
respostas PASI90 ligeiramente mais baixas (55,4%) e PASI100

semelhantes (32,1%) na semana 16 em comparacao com o
presente estudo.'” Em relacdo aos resultados em periodo
prolongado, Galluzzo et al. relataram respostas PASI90 e
PASI100 de 78,9% e 63,2%, respectivamente, em 12 meses
com guselcumabe.’ Apesar de resposta PASI90 superior na
semana 52 no presente estudo, a resposta PASI100 foi menor
em comparacao com o estudo mencionado.

Hansel et al. conduziram estudo retrospectivo de 16
semanas; PASI100 e PASI90 foram alcancados em 49,1% e
63,2%, respectivamente, usando risanquizumabe.'? Masto-
rino et al. relataram eficacia do risanquizumabe com PASI90
e PASI100 de 53% e 32% na semana 16, respectivamente,
e 82% e 73% na semana 52."° Gkalpakiotis et al. acom-
panharam 154 pacientes submetidos ao tratamento com
risanquizumabe, com respostas PASI90 e PASI100 de 82,4%
e 67,6%, respectivamente, na semana 52.'® Os resultados
do presente estudo foram comparaveis aos do estudo
de Gkalpakiotis et al. com proporcao de 93% e 53,7% de
respostas PASI90 e PASI100, respectivamente, na semana
52. Gargiulo et al. examinaram os resultados clinicos de
131 pacientes tratados com risanquizumabe, revelando
taxas de resposta PASI90 e PASI100 de 55,73% e 36,64% na
semana 16, e 78,63% e 61,10% na semana 52."” Hansel et al.
mostraram a eficacia do risanquizumabe na semana 52,
85,5% de PASI90 e 60% de PASI100."®

Além disso, a eficacia do risanquizumabe foi avaliada em
pacientes que inicialmente apresentaram falha com gusel-
cumabe. Os pacientes tratados com risanquizumabe apre-
sentaram escores PGA mais baixos apos quatro e 12 meses
em comparacdo com o escore PGA basal.” Apds quatro
meses de risanquizumabe, 46% dos pacientes apresentaram
escore PGA de 0/1, aumentando para 90% em 12 meses.

Elgaard et al. relataram PASI90 de 48% e PASI100 de
44% na semana 24 em pacientes recebendo guselcumabe,
enquanto os pacientes recebendo risanquizumabe tinham
PASI90 de 55,6% e PASI100 de 38,9%.?° Ruggiero et al.
compararam eficacia e seguranca de guselcumabe e risan-
quizumabe e estabeleceram que ambos os medicamentos
mostraram eficacia semelhante (PASI90 e PASI100) sem
diferencas significantes.” Em seu estudo, respostas PASI100
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foram obtidas em 47,2% daqueles que receberam guselcu-
mabe e em 46,8% dos pacientes usando risanquizumabe na
semana 44; esses resultados foram menores quando compa-
rados as respostas obtidas no presente estudo na semana 52.

Gerdes et al. acompanharam 303 pacientes que recebe-
ram guselcumabe por 52 semanas.’’ Na semana 52, 78,4%
(n=192), 62,9% (n=154) e 40,4% (n=99) da coorte do estudo
atingiram respostas PASI75, PASI90 e PASI100, respectiva-
mente. Ao contrario dos resultados do presente estudo,
pacientes sem tratamento bioldgico anterior e pacientes
que nao receberam inibidor de IL-17 antes do guselcumabe
apresentaram escores PAS|I maiores em comparacao com
pacientes que receberam tratamento biologico anterior e
tratamento anti-IL-17, respectivamente.’!

Benhadou et al. estabeleceram que ter recebido trata-
mento anterior com biologicos e ser virgem de tratamento
nao afetou os resultados do tratamento com guselcumabe
na semana 16."% Por outro lado, Hansel et al. demonstraram
em sua pesquisa que, sob terapia com risanquizumabe, indi-
viduos com exposicao bioldgica anterior atingiram PASI100
com mais frequéncia na semana 36 e na semana 52 do
que pacientes virgens de tratamento com bioldgicos.'® Além
disso, Galluzzo et al. relataram que o nimero de comorbida-
des e falha bioldgica anterior tém implicacoes negativas nas
respostas PASI."> No estudo de Vaiopoulos et al., taxas signifi-
cantemente maiores de resposta PASI100 foram encontradas
em pacientes virgens de tratamentos bioldgicos recebendo
risanquizumabe e guselcumabe em comparacao com paci-
entes nao virgens (89,5 vs. 76,9%)."° Os pesquisadores
observaram que obesidade nao afetou a resposta PASI100;
inversamente, pacientes sem dislipidemia tiveram melho-
res respostas cutaneas. Nao houve diferenca nos escores do
Disease Activity Index for Psoriatic Arthritis entre os grupos
de medicamentos em pacientes com e sem artrite psoria-
sica. Eles também descobriram que a psoriase do couro
cabeludo apresentou rapida melhora a partir da semana 4,
enquanto a psoriase palmoplantar, a psoriase ungueal e a
artrite psoriasica apresentaram melhora significante, porém
mais lenta, a partir da semana 16."° Gerdes et al. também
relataram alta eficacia do guselcumabe na psoriase do couro
cabeludo, palmoplantar e genital.”’ Em termos gerais, nao
houve diferenca na resposta ao tratamento com risanquizu-
mabe entre aqueles com envolvimento de area especifica,
em um estudo italiano.’ O estudo de Gargiulo et al. con-
firmou o anterior, particularmente em relacao a eficacia do
risanquizumabe entre os pacientes, independentemente do
envolvimento de area especifica.’

De acordo com o estudo de Hansel et al., respostas
PASI75, 90 e 100 mais altas foram estabelecidas em pacien-
tes cujo IMC era < 25."* No estudo de Gerdes et al., enquanto
a porcentagem de pacientes que atingiram PASI < 1 foi
menor em individuos com IMC mais alto, houve proporcao
elevada de respondedores PASI < 1 observada em todas as
categorias de IMC da semana 28 a semana 52.%' Isso pode
indicar eficacia sustentavel e crescente do guselcumabe em
individuos com obesidade. Da mesma forma, Galluzzo et al.
relataram que a presenca de obesidade nao serviu como
preditor da resposta PASI."* Da mesma maneira, estudo mul-
ticéntrico conduzido na Republica Tcheca revelou que tanto
o IMC quanto terapia bioldgica anterior nao tiveram impacto
nas respostas PASI90 e PASI100 durante o tratamento com
risanquizumabe.'® O presente estudo demonstrou que obe-

sidade, ser virgem de tratamento bioldgico ou prevaléncia
de AP nao alteraram a eficacia dos tratamentos com gusel-
cumabe e risanquizumabe.

Semelhante ao presente estudo, Ruggiero et al. rela-
taram dois pacientes que interromperam o uso de
guselcumabe em virtude de piora da AP, cujas queixas arti-
culares ja nao respondiam aos medicamentos anti-TNF e
anti-IL-17." Em consonancia com a literatura, nao foi obser-
vada nenhuma ativacao de tuberculose no presente estudo.

Shu et al. conduziram estudo de farmacovigilancia para
risanquizumabe e relataram efeitos adversos significantes,
incluindo infarto do miocardio, trombose e doenca arterial
oclusiva.?? Entretanto, esses efeitos foram de fraca priori-
dade clinica e ocorreram principalmente nos primeiros trés
meses de terapia, de acordo com as analises. Embora tenha
havido debates sobre os efeitos adversos decorrentes do
uso de risanquizumabe, no presente estudo, assim como no
estudo de Ruggiero et al., nenhum efeito adverso grave foi
observado.'

Ter avia IL-23 como alvo seletivo ndo aumentou o risco de
infeccoes oportunistas, ativacdo de tuberculose, candidiase
oral ou doenca inflamatoria intestinal.?* Apos cinco anos de
seguimento dos 1.721 pacientes (> 7.100 pacientes-ano) que
foram tratados com guselcumabe, 32 pacientes apresenta-
ram neoplasias malignas excluindo cancer de pele nao mela-
noma (CPNM; 0,45/100 pacientes-ano). Essa taxa foi com-
paravel a taxa de malignidade excluindo CPNM (0,68/100
pacientes-ano) no Psoriasis Longitudinal Assessment and
Registry.”* Em estudo de pratica clinica na Italia, entre
307 pacientes tratados com guselcumabe, efeitos adversos
foram relatados em 10 pacientes (3%), incluindo um paciente
com ataque isquémico transitorio; dois pacientes desconti-
nuaram o medicamento em decorréncia de eritrodermia e
mal-estar.”> Gerdes et al. observaram quatro (n=303; 1%)
efeitos adversos graves relacionados ao tratamento - bron-
quite, infeccao por virus Epstein-Barr, neoplasia maligna e
penfigoide.?’ No estudo tcheco, o risanquizumabe foi des-
continuado em um participante por cancer colorretal e em
outro por sindrome de Morbihan, com possivel ligacdo ao
risanquizumabe que ndo pdde ser descartada.’®

O tamanho relativamente pequeno da amostra, a natu-
reza retrospectiva do estudo e o periodo de seguimento
restrito podem limitar a generalizacao dos resultados do
presente estudo.

Conclusées

Os resultados do presente estudo mostraram que tanto o
guselcumabe quanto o risanquizumabe foram eficazes em
pacientes que apresentaram falha anterior com outros bio-
logicos. Os resultados clinicos nos grupos guselcumabe e
risanquizumabe haviam permanecido inalterados durante
tratamentos bioldgicos anteriores, como anti-TNF, anti-IL-17
e/ou anti-IL-12/23. Os tratamentos produziram resultados
consistentes independentemente de fatores como obesi-
dade, género e comorbidades. O presente estudo também
mostrou que tanto o guselcumabe quanto o risanquizumabe
sao opcoes de tratamento seguras, e 0os eventos adversos
mais frequentemente relatados foram faringite, sindrome
gripal e dor de cabeca. Nenhum desses eventos adversos
exigiu a descontinuacao do tratamento.
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