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Psoriasis: enfermedad dermatoldgica cronica en la que se
producen lesiones escamosas, engrosadas e inflamadas,
con una amplia variabilidad clinica y evolutiva.
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* Incidencia entre el 1-3% de la poblacion.
e Suele aparecer entre los 15y los 35 anos.
 Afecta por igual a ambos sexos.



PATOGENIA 8 »

Healthy Skin Psoriasis
>
1

keratin layer
epidermis

sweatgland —— |

hair follicle
dermis

subcutaneous —
layer e

e La activacion de linfocitos T
provoca liberacion de citocinas,
responsables de la:

*Proliferacion de queratocitos
sInfiltracion de polimorfonucleares

«Cambios vasculares




Topico Sistémicos

Emolientes: Parafina Retinoides:
Acitetrinonina

Queratoliticos: Ac. Salicilico

Corticoides Inmunosupresores:
Derivados de la vitamina D: Calcipotriol, Tacalcitol Metotrexate
Retinoides: Tazaroteno Ciclosporina

)QiCOS:

Fototerapia Inhibidores

del TNE Adalimumab

UVB Infliximab
PUVA topico sistémico Inhib. LFA-1Efalizumab




SUSPENSION DE COMERCIALIZACION

agencia espafola de
medicameanios y

EFALIZUMAB (ARAPTIVA®): SUSPENSION DE COMERCIALIZACION -# productos sanitarios

La Agencia Espaiola de Medicamentos y Productos Sanitarios (AEMPS) informa a los profesionales .
sanitarios de la suspension de comercializacion del medicamento Raptiva® (efalizumab). - Fe b re rO 2009

Raptiva® fue autorizado en octubre de 2004 mediante un procedimiento centralizado europeo para “el

tratamiento de psoriasis en placas, crénica, moderada o grave en pacientes adultos, en los que ha La AG EM ED comunica Ia

[firacasado la respuesta, o tienen una contraindicacion o intolerancia, a otros tratamientos sistémicos, que

incluyen ciclosporina, metotrexato y PUVA.” S u S p e n S I é n d e CO m e rCI al I Z aCI é n
El Comité de Medicamentos de Uso Humano (CHMP) de la Agencia Europea de Medicamentos (EMEA) d e E F AL I Z U M AB

ha reevaluado recientemente el balance beneficio/riesgo de Raptiva® en sus indicaciones autorizadas. El

en particular la notificacion de fres casos confirmados (dos de ellos mortales) v uno probable de
leucoencefalopatia multifocal progesiva (LMP) en pacientes que utilizaban efalizumab

La LMP es una enfermedad subaguda progresiva del SNC causada por la reactivacion del virus JC,

predominantemente en pacientes inmunodeprimidos y que suele provocar una discapacidad grave o la
muerte.

La conclusion de la evaluacion realizada por el CHMP ha sido que, con la informacion actualmente
disponible. el balance beneficio/riesgo de Raptiva® es desfavorable, por lo que ha recomendado la
suspensién de la comercializacién. En dicha evalvaciéon se han tenido en cuenta las siguientes

consideraciones: Etan ercept
- | Los beneficios de efalizumab son moderados, disponiendose actualmente de ofras allernalivas) ———— ]
Terapeunicas, no disponibles en el momento de autorizarse Rapuvar, Adalimumab

- Aunque la psoriasis puede llegar a ser una enfermedad incapacitante por los problemas
psicologicos y sociales que conlleva, en muy raras ocasiones compromete la vida del paciente.

- | El riesgo de sufrir una LMP. que generalmente tiene un desenlace mortal. no es aceptableen este
tipo de pacientes tratados con Raptiva®. Ademads. la introduccién de nuevas restricciones en el
uso del medicamento se consideréd que no garantizaria la reduccion del riesgo en la medida que
1o es posible predecir en qué pacientes puede aparecer una LMP.

- Adicionalmente a la posible aparicién de la LMP. el uso de efalizumab se puede asociar con otras
reacciones adversas graves como sindrome de Guillain-Barré, sindrome de Miller-Fisher
encefalitis, encefalopatia, meningitis. sepsis e infecciones oportunistas en pacientes
inmunocomprometidos.

- No se dispone de informacién suficiente que apoye la seguridad y eficacia del uso de efalizumab
en pacientes que no puedan utilizar otros tratamientos alternativos como los inhibidores del factor
alfa de necrosis tumoral (alfa-TNF)



OBJETIVC

— Efectividad en relacidon a la reducciéon del PASI.

Vd

— Seguridad en el uso de dosis segun ficha técnica.

RAPTIVA 100 mg/mi

efalizumaby




Estudio observacional retrospectivo de 4 ainos

Enero 2005 -

Enero 2009

La eficacia del tratamiento se evaludb mediante la
determinacion del PASI:;

PASI| = Indice de severidad y area de psoriasis

Evalla el grado de eritema, infiltrado y descamacion

Elements of PASI Head Trunk Arms Legs

Scaling (0-4) 2 2 1 3

Erythema (0-4) 1 1 1 1

Thickness (0-4) 1 1 1 2

Total of S+E+T (0-12) 4 4 3 6

Area of involvment score (0-6) 0 1 0 1 Leve-moderado <10
PASI/Area ** 0 2 0 2,4 Grave 10-22
Total PASI * q 36 I )

Muy grave >20




 Variables de eficacia:
Reduccion del PASI a los
3,6,9,12y 18 meses

> al 50%o (
> al 75% (

> al 909% (

N’ N’ N

e Variables de sequridad: efectos secundarios




Cambio a otro
farmaco biologico

49% |

2%

4%

Distribucion de tratamientos con agentes
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Tratamientos sistémicos anteriores

 El — fracaso terapéutico

0 intolerancia a farmacos sistémicos ¢
Metotrexato g
Ciclosporina §
Retinoides

Fototerapia

Retinoides  Metotrexato Ciclosporina Fototerapia

En el 90% = primer farmaco biologico Efalizumab




11%

Duracion del tratamiento 13%

42%

* En el 76% de los pacientes el \ ‘A

tratamiento tuvo una duracion #
inferior a un afio. e I

34%

‘ <6 meses i 6-12 meses m>1 afio m >2 afos ‘

1

E Motivo de suspension del
extus [l 5 45 tratamiento

» 12 pacientes (29.3%) se vieron
afectados por la suspension de

Suspension = 12 comercializacion.
Efalizumab (29,3%)
_ | 3 ® 3 superaban 1 afo de tratamiento
Reacciones =
adversas (7,3%) 5 superaban 1,5 afios de tratamiento

A o = - * En mas de la mitad se paro el
eficaz (58,5%) :
tratamiento por NO SER EFICAZ.

Intervencion

1
quirdrgica : (2,4%)




» La mayoria presentaba un estado
inicial GRAVE de psoriasis (PASI 10-20)

N
© N ——

: : X =14.69
» / pacientes solaparon tratamientos

61%

PASI <10 = PASI 10-20 m PASI >20

30
» I I 11 PASI-90 Variables de eficacia
20
M PASI-75 ,
5 * El 65.9% habia alcanzado como
o M PASI-50 minimo el PASI-50 a los 6 meses.
5 » Se observa una disminucion de la
., H eficacia a partir de los 9 meses.

Im 2m 3m 6m 9m l1a 15a




REACCIONES ADVERSAS

Infecciones

rombocitopenia 2 4.9
Elevacion transaminasas 2 49
Artralgias 1 2.4

« No se presentaron casos de LEUCOENCEFALOPATIA MULTIFOCAL
PROGRESIVA (LMP) relacionada con el tratamiento con Efalizumab.

» Un paciente* presentd6 POLINEUROPATIA secundaria a anti-TNF, que
empeoro con la administracion posterior de Efalizumab.



ALTERNATIVAS DE

11 PASI-90

mPASI-75
I m PASI-50

Im 2m 3m 6m 9m 1la 15a

o N E (o)) (o]

8 pacientes (72.8%) pudo beneficiarse de tto con anti-TNF
4 pacientes > PPD + - Quimioprofilaxis: Isoniazida

- 2 : NO lIsoniazida por elevacion de transaminasas:
contraindicacion de uso para anti-TNF



En nuestro hospital, el tratamiento con Efalizumab:

« Aunque era de primera eleccion de farmacos
biolégicos en el tratamiento de Ila psoriasis de
afectacion exclusivamente cutanea, en la mitad de los
casos se tenia que sustituir por falta de eficacia.

 En un tercio de nuestros pacientes suponia un farmaco
con adecuada eficacia y carencia de efectos adversos.

e NoO se presentd ningun caso de Leucoencefalopatia
Multifocal Progresiva, ni otra reaccion adversa grave,
en nuestro grupo de pacientes.
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