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INTRODUCCION

Si bien los Ensayos Clinicos Aleatorizados representan el escenario idoneo para
evaluar la eficacia de los farmacos, no lo son tanto para caracterizar la seguridad
de los mismos, especialmente en lo referido a efectos adversos de baja
frecuencia o que requieran exposiciones prolongadas. Estudios recientes han
hecho surgir algunas dudas sobre la seguridad de los inhibidores JAK (JAKi).

OBIJETIVOS

Anilisis del perfil de seguridad de los actuales JAKi aprobados en Europa con
datos de una cohorte de vida real.

MATERIAL Y METODOS

Se realiz6 un estudio observacional unicéntrico de pacientes que habian iniciado
tratamiento con tofacitinib, baricitinib o upadacitinib (septiembre 2017 - enero
2022). Se recogieron variables demograficas, clinicas, analiticas y de seguridad
desde el inicio y en los meses 1, 3, 6 y luego semestralmente. Los datos de
seguridad se recogieron incluyendo cualquier evento adverso (EA) debido a
cualquier causa. Se considerd que un EA era grave si ponia en peligro la vida y/o
dando lugar a una hospitalizacién, una discapacidad o la muerte. Todos los EA y
EA graves se expresaron ajustados por la exposicién (E/100 pacientes afio).

RESULTADOS

Se incluyeron 194 pacientes cuyas caracteristicas demograficas y
clinicas se exponen en la tabla. La exposicién al farmaco fue de
265,5 pacientes-ano. Se detectaron 214 EA, siendo la infeccidn
de tracto respiratorio superior leve la mas frecuentemente
(15,82 E/100PA), seguida de infeccion del tracto urinario (7,16
E/100PA). Se detectaron 10 infecciones graves en 10 pacientes,
de las cuales 5 fueron neumonias (1,88 E/100PA), 1 celulitis
(0,38 E/100PA) y 2 COVID-19 (0,76 E/100PA). Se detectaron 12
infecciones herpéticas en 9 pacientes (4,52 E/100PA), de las
cuales 7 fueron causadas por herpes zdster (2,64 E/100PA) y 5
por herpes simple (1,88 E/100PA). Ademas, 2 pacientes
desarrollaron neuralgia postherpética. Un paciente con AR
desarrollé Tuberculosis Miliar (0,38 E/100PY) con una prueba
IGRA negativa antes del JAKi. Un paciente con AR sufrié un
infarto de miocardio (0,38 E/100PY). Se registraron 7 pacientes
con una neoplasia (2,64 E/100PY), de los cuales uno presenté un
carcinoma oral de células escamosas, 2 carcinoma de Bowen, 1
cancer de mama, 2 carcinoma de células basales y 1 cancer
colorrectal metastasico. No se registr6 ningun caso de
enfermedad tromboembdlica ni de reactivacion del virus de la
hepatitis B. Murieron 2 pacientes, uno con cancer y el otro sufrié
una COVID-19 grave (no vacunado).

CONCLUSIONES

Tabla 1: Caracteristicas basales de los pacientes que iniciaron un JAKi.

Caracteristicas Artritis Artritis Artritis Otras
Reumatoide Psoridsica Idiopatica  n=6 (3,1%)
n=163 (84%) n=18 (9,3%) Juvenil

n=7 (3,6%)

Edad — aiios (ds) 55.23 (16.84)  54.71 (11.89) 27.14 (5.18) 48 (12.95)

Sexo femenino — n (%) 142 (87.12) 12 (66.66) 6 (85.71) 4 (66.67)
Origen—n (%)

Caucaésico 135 (82.82) 16 (88.89) 7 (100) 6 (100)
Asiatico 2(1.23) 0(0) 0 (0) 0(0)
Latinoamericano 26 (15.95) 2(11.11) 0 (0) 0(0)
Comorbilidades — n (%)

Hipertensién Arterial 118 (72.39) 11(6L11)  0(0) 0(0)
Dislipidemia 54 (33.13) 6(33.33) 0 (0) 1 (16.67)
Diabetes Mellitus 10 (6.13) 3 (16.66) 0 (0) 1 (16.67)
Serologia VHB positiva 12 (7.36) 1(5.55) 0 (0) 0(0)
Tuberculosis latente 15 (9.20) 1(5.55) 0(0) 0(0)
JAKi

Baricitinib 61 (37.42) 0 (0) 2 (28.57) 1 (16.67)
Tofacitinib 83 (50.92) 15(83.33)  4(57.14)  3(50)
Upadacitinib 19 (11.66) 3(16.67) 1(14.29) 2(33.33)
Pacientes que toman 112 (68.71) 9 (50) 3 (42.86) 1(16.67)

glucocorticoides — n (%)

En este analisis actualizado de 194 pacientes tratados con JAKIi, los tres farmacos aprobados mostraron un perfil de seguridad coherente con los datos de los ensayos clinicos
aleatorizados. Los pacientes bajo terapia JAKi deben ser evaluados cuidadosamente en su seguimiento.
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