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Tildrakizumab es un anticuerpo monoclonal de tipo 1gG1/k humanizado que se une de forma
especifica a la subunidad p19 de la citocina interleucina 23 (IL-23) inhibiendo la interaccién con
el receptor. En su ficha técnica la dosis recomendada es de 100 mg en inyeccidn subcutanea en
las semanas 0y 4 y cada 12 semanas en adelante, si bien a criterio del médico, en pacientes con
carga elevada de la enfermedad o en pacientes con peso corporal de mas de 90 kg puede ser
mas eficaz una dosis de 200 mg?.

Tildrakizumab es el Unico inhibidor de la IL23p19 que presenta aprobacion de dosis
individualizadas ajustadas al peso. La incorporacién en nuestro arsenal terapéutico vino
precedida por la evaluacidn de su tolerabilidad y seguridad en una inyeccién subcutanea a dosis
Unica de 200 mg/2 mL2. En este estudio los resultados de seguridad fueron similares a las dos
inyecciones de 100 mg/1 mL, siendo preferida la dosis doble por la mayoria de los sujetos debido
a su facilidad de administracién.

En practica clinica solo existen dos estudios que han comunicado su experiencia en el uso de
Tildrakizumab 200 mg. Gargiulo et al®. Presentaron un estudio retrospectivo multicéntrico a 16
semanas para comparar ambas dosis incluyendo 134 pacientes tratados con 200 mg y 364
tratados con 100 mg. En el caso de la dosis de 200 mg, los pacientes tenian un peso promedio
de 91.09 kg, en comparacidn con 79.95 kg en el grupo de 100 mg. Después de 16 semanas, el
57.5% de los pacientes con 200 mg alcanzaron PASI 90, frente al 34.3% en el grupo de 100 mg.
El PASI 100 (remisién completa) fue alcanzado por el 39.6% de los pacientes con 200 mg en
relacidon con el 24.2% que lo lograron con 100 mg. Es importante interpretar estos resultados
con cautela debido a la proximidad al limite de peso. Consideramos necesario reevaluar el
concepto de carga de enfermedad en este contexto. Por otra parte, Trovato* estudié a 30
pacientes durante 28 semanas con ambas dosis y encontré una mejora mas significativa de los
resultados (WHO-5 y DLQI) en los pacientes tratados con la dosis de 200 mg.

En nuestra Unidad de Psoriasis hemos valorado los resultados de eficacia y seguridad de 8
pacientes cuyas caracteristicas vienen descritas en la Tabla 1, tratados en algin momento a la
dosis de 200 mg a lo largo de 6 meses de seguimiento, con datos que refrendan lo publicado en
los ensayos clinicos y estudios observacionales mencionados (Figura 1). 4/8 iniciaron el



tratamiento a la dosis habitual y se optd por continuar con la dosis intensificada por fallo
primario (no alcanzar PASI absoluto <3 a las 16 semanas) o secundario (pérdida del PASI absoluto
<3 una vez alcanzado). Estos 4 pacientes no iniciaron la intensificaciéon en la misma semana de
seguimiento.

Respondiendo a la pregunta inicial, creemos que se abre una ventana de oportunidad ya no solo
para ajustar la dosis por peso, sino también para aquellos pacientes con mayor carga de
enfermedad, entendida esta como mas comorbilidades, afectacion de localizaciones dificiles de
tratar, respuesta insatisfactoria a varias lineas de tratamiento bioldgico y alto impacto
emocional; siempre y cuando la accesibilidad mantenga el mismo precio para ambas dosis. Seria
deseable una valoracidn de los costes directos y la productividad laboral en la préctica diaria
pero su evaluacion sistemética estd, hoy en dia, lejos de ser una realidad®.
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Figuras
Figura 1. A. Evolucién de PASI y BSA desde basal a 24 semanas en nuestros 8 pacientes.

B. Evolucion de NRS prurito y DLQI desde basal a 24 semanas en nuestros 8 pacientes.

Evolucidn de PASI y BSA por paciente a o largo del tiempo Evoluién de DLQIy NRS prurito por paciente a |0 larga del tiempo




Tabla 1. Caracteristicas clinicas y tratamiento realizado por los pacientes de la Unidad.

Caracteristicas Valores

N2 pacientes 8

Sexo, n2. M/F 6/2

Edad, afios, media 48 (20-75)

(rango)

IMC*, media (rango) 26,4 (19-37)

Peso, Kg, media (rango) 80,4 (107-51)
Peso > 90 Kg 3

Tiempo desde

diagndstico, afios, 17 (2-56)

media (rango)
N2 |ocalizaciones,
media (rango)
N2 bioldgicos previos,
media (rango)
Adalimumab 6
Ustekinumab
Secukinumab
Superfracasador**
Posologia***
Inicio (semana 0y 4)
Dosis habitual
Peso > 90 Kg
PASI basal > 8
Dosis intensificada
Peso > 90 Kg
PASI basal > 8
Mantenimiento (a
partir de semana 4)
Dosis habitual
Peso > 90 Kg
PASI basal > 8
Dosis intensificada
Peso > 90 Kg
PASI basal > 8

2,4 (1-4)

1(0-2)
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*IMC. indice de masa corporal.
**Superfracasador. Refractariedad a >3 bioldgicos previos.

***posologia. Dosis habitual: 100 mg en inyeccion subcutdnea en las semanas 0 y 4 vy,
posteriormente, cada 12 semanas. Dosis intensificada: 200 mg siguiendo la misma pauta de
administracion.






