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Efectividad de Brodalumab versus Secukinumab en el tratamiento de psoriasis en placas
de moderada y grave: revision sistematica

Daysi Domenica Correa Coronel, Pedro Fernando Faican Rocano
Universidad Catolica de Cuenca, daysi.correa.00@est.ucacue.edu.ec
RESUMEN

Antecedentes: La psoriasis es una enfermedad inflamatoria crénica y autoinmune,
presentandose como placas eritematosas y descamativas bien delimitadas, cubiertas por
escamas plateadas, afectando a codos, rodillas, cuero cabelludo y regién lumbar. Se
llevara a cabo una revision sistematica con ensayos clinicos y datos epidemiolégicos de
pacientes con psoriasis en placas. Objetivo: Determinar la efectividad de Brodalumab
versus Secukinumab en el tratamiento de psoriasis en placas de moderada a grave en
adultos. Métodos: Se considerd la Declaracion PRISMA-2020, se incluyeron ensayos
clinicos aleatorizados actualizados de las bases de datos PubMed, SCOPUS, Web of
Science, EBSCO, Cochrane y Scielo. Se excluiran articulos publicados en afios inferiores
al 2019. Se midi¢ la calidad del sesgo mediante el instrumento del Instituto Nacional del
Corazon, los Pulmones y la Sangre (NHLBI). Resultados: Se analizaron 15 estudios que
evaluaron la efectividad de Brodalumab y Secukinumab en psoriasis moderada a grave.
Brodalumab mostrd altos indices de efectividad, alcanzando PASI75 en el 93.98% de los
casos Y PASI=0 en el 68.67% a las 52 semanas, mientras que Secukinumab logré PASI90
en el 88.2% y PASI100 en el 70.6% a cinco afios. Ambos tratamientos demostraron un
perfil de seguridad adecuado, con efectos adversos leves. Discusion: Se observo una
calidad aceptable en la mayoria de los estudios, solo algunos presentaron una calidad
media debido a sesgos de clasificacion y resultados incompletos. Conclusiones: El
Brodalumab y el Secukinumab han demostrado una alta efectividad y han sido aprobados,
la distincion se centra en el tiempo transcurrido para apreciar los efectos benéficos.

Palabras clave: brodalumab, efectividad, psoriasis, secukinumab, tratamiento
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Effectiveness of Brodalumab versus Secukinumab in the Treatment of Moderate-to-
Severe Plaque Psoriasis: A Systematic Review

ABSTRACT

Background: Psoriasis is a chronic inflammatory and autoimmune disease, presenting as
well-defined erythematous and scaly plaques covered by silvery scales, affecting the
elbows, knees, scalp, and lumbar region. A systematic review will be conducted with
clinical trials and epidemiological data from patients with plaque psoriasis. Objective: To
determine the effectiveness of Brodalumab versus Secukinumab in the treatment of
moderate-to-severe plaque psoriasis in adults. Methods: The PRISMA-2020 Statement
was considered; updated randomized clinical trials from the databases PubMed,
SCOPUS, Web of Science, EBSCO, Cochrane, and SciELO were included. Articles
published before 2019 were excluded. The risk of bias was assessed using the i National
Heart, Lung, and Blood Institute (NHLBI) tool. Results: A total of 15 studies evaluating
the effectiveness of Brodalumab and Secukinumab in moderate-to-severe psoriasis were
analyzed. Brodalumab showed high effectiveness rates, achieving PASI75 in 93.98% of
cases and PASI=0 in 68.67% at 52 weeks, while Secukinumab achieved PASI90 in 88.2%
and PASI100 in 70.6% at five years. Both treatments demonstrated an adequate safety
profile, with mild adverse effects. Discussion: An acceptable quality was observed in
most studies; only some presented moderate quality due to classification biases and
incomplete results. Conclusions: Brodalumab and Secukinumab have demonstrated high
effectiveness and have been approved; the distinction lies in the amount of time required
to observe the beneficial effects.

Keywords: brodalumab, effectiveness, psoriasis, secukinumab, treatment

VI



INDICE

1. INTRODUCCION ....ooovieiceeeeiceee sttt s st s st 1
2. METODOLOGIA ......ooiiiiiiiesietes et 3
2.1, DiSefio del €StUAIO .....c.couiiiiiiiieeei e 3
2.2.  Estrategia de DUSQUEAA ...........ecvviieiiieie e 4
2.3.  Criterios de elegibilidad.............coiiiiiiiiii 4
2.3.1  Criterios de INCIUSION........ccoiiiiiiiiiieieie et 5
2.3.2  Criterios de eXCIUSION .......cc.cieieiiiceceeeec e 5

2.4, Proceso de seleccion de 10S eStUdiOs .........cceieiereiiiieieieere e 5
2.5.  Proceso de extraccion de 10S datos .........cccovereieiiiininieiee e 5
2.6,  Medidas de EFECTO........ccviieiiee e 6
2.7, Medidas de SINTESIS.....cc.eiiiiiiieeieieieie ettt 6
2.8.  Evaluacion de la certeza de 1a eVidencia ...........ccoeveriiiiiinienenc s 6

3. RESULTADOS ... ..ottt ettt et e e ne e e eae e e anae e e snteeeanneeans 7
3.1, Caracteristicas de [0S €StUAIOS .......cueveirrirriiii e 8
3.1.1 Caracteristicas de los estudios relacionados con Brodalumab ..................... 8
3.1.2 Caracteristicas de los estudios relacionados con Secukinumab ................... 8

3.2.  Efectividad de Brodalumab ............cccccerereieniiininisieeese s 11
3.3.  Efectividad de SecuKinumab ............ccoociiiiiiiiinie e 12
3.4. Riesgo de sesgo de los estudios individuales ..........ccccoovvevieiiiiiiiienie e 13
3.5, Certeza de 1a VIHENCIA .......cccceiiiiiieieiee e 15
B, DISCUSION......coimiiiiitiiieiisie ettt 15
5. LIMITACIONES ..ottt 16
B. CONCLUSIONES ..ottt nne s 17
7. REFERENCIAS ... e e e enaeas 18

VIl



1. INTRODUCCION

La psoriasis es una enfermedad inflamatoria cronica de origen autoinmune que afecta la
piel y, en algunos casos, el sistema musculoesquelético. Se manifiesta mediante placas
eritematosas y descamativas en zonas como codos, rodillas, cuero cabelludo y region
lumbar, resultado de una proliferacion acelerada de queratinocitos inducida por una
respuesta inmunitaria desregulada (1,2). La acumulacion de células epidérmicas genera
la caracteristica descamacion, acompafiada de inflamacion y prurito (3). Este proceso es
impulsado por la activacion de células T y la liberacion de citocinas proinflamatorias, lo
que contribuye a la perpetuacion del ciclo inflamatorio (4,5). Ademas, un porcentaje
significativo de pacientes desarrolla artritis psoriasica, lo que evidencia su potencial
impacto sistémico (6). Su naturaleza cronica y la complejidad de su patogénesis la
convierten en una afeccion que requiere un manejo integral para minimizar sus

manifestaciones y complicaciones (3).

El diagnostico principalmente es clinico; no obstante, se complementa mediante una
biopsia. Aunque la cura definitiva ain no ha sido alcanzada, se incluyen métodos
terapéuticos actuales como la fototerapia, farmacos sistémicos convencionales y terapias

bioldgicas (7).

La prevalencia de la psoriasis a escala mundial varia entre el 1-3%, correspondiendo a un
aproximado de 125 millones de personas (8). De acuerdo a los datos estadisticos del
Hospital Carlos Andrade Marin (HCAM) de la ciudad de Quito, en el Ecuador existié una
alta prevalencia de psoriasis en placa moderada a grave, entre los afios 1995-2002,
correspondiendo a un total de 290 pacientes con una prevalencia del 1,1% de las consultas

nuevas. No obstante, la cifra ascendié a 984 pacientes hasta el afio 2017 (9).

Los tratamientos iniciales para la psoriasis en placas moderada a grave incluian
corticoides tépicos (10), sin embargo, su uso prolongado demostro limitaciones debido a
la baja penetracion en placas cutaneas engrosadas y efectos adversos como atrofia
dérmica y taquifilaxia (11) (12) (10,18). Con el avance en terapias sistémicas, se
incorporaron farmacos como metotrexato y ciclosporina, pero en los ultimos afios han
cobrado relevancia los agentes bioldgicos, entre ellos los inhibidores de TNF, IL-17 e IL-
23 (13). Dentro de estos, brodalumab y secukinumab han demostrado alta efectividad,

bloqueando la accion de citocinas proinflamatorias clave en la patogénesis de la psoriasis



(14). Estudios han evidenciado que brodalumab logro respuesta PASI90 en el 83% de los
pacientes a las 12 semanas, mientras que secukinumab alcanzo efectividad en el 87% de

los casos a las 132 semanas de tratamiento (15) (16) (12,13).

Brodalumab es un anticuerpo monoclonal humano dirigido al receptor A de la
interleucina 17 (IL-17RA), lo que permite bloquear multiples isoformas de esta citocina
inflamatoria, diferenciandolo de otros tratamientos bioldgicos (17). En estudios clinicos
de fase Il en Japdn, mostrd mejoras significativas en pacientes con psoriasis a las 52
semanas, con un perfil de seguridad favorable (7). Suadministracién recomendada es de
210 mg por via subcutanea en las dos primeras semanas y posteriormente cada dos
semanas, con efectos terapeuticos observables entre las semanas 12 y 16 (18). Ademas,
su vida media de eliminacion es de aproximadamente 10 dias (18). Gracias a su
mecanismo de accion, brodalumab es una alternativa efectiva para el manejo de la
psoriasis en placas moderada a severa, con una respuesta sostenida y una alta tasa de

aclaramiento cutaneo (19).

Por su parte, secukinumab es un anticuerpo monoclonal IgG1 que se une selectivamente
a la IL-17A, inhibiendo su actividad y reduciendo la inflamacién asociada a la psoriasis
(20). Su aprobacién por la FDA para el tratamiento de psoriasis en placas moderada a
grave lo posiciona como una opcion terapéutica destacada (20). En estudios clinicos, ha
mostrado mejoras significativas en la severidad de la enfermedad, con una alta tasa de
respuesta mantenida a largo plazo (16). Se ha evidenciado que su efectividad persiste mas
alla de las 132 semanas de tratamiento, con un perfil de seguridad adecuado (16). Tanto
brodalumab como secukinumab han revolucionado el manejo de la psoriasis, ofreciendo
alternativas mas eficaces que los tratamientos convencionales y mejorando la calidad de

vida de los pacientes (21).

La psoriasis ocasiona consecuencias, aumentando el riesgo de desarrollar enfermedades
cronicas y degenerativas (22). Entre estas se encuentran el sindrome metabdlico, los
trastornos cardiovasculares, el cancer, la enfermedad inflamatoria intestinal, higado graso
no alcohdlico y artritis psoriasica (AP) siendo la més frecuente en un 30% de pacientes
(23). Ademas, se relaciona con trastornos como la ansiedad y depresion, que contribuyen
significativamente a la morbilidad y mortalidad debido al deterioro de la calidad de vida
(24).

Los efectos adversos asociados al uso de brodalumab incluyen infecciones del tracto

respiratorio superior y urinario, generalmente sin necesidad de interrumpir el tratamiento
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(25). También se ha reportado un aumento leve de infecciones micoticas, especialmente
candidiasis cutanea, y casos de neutropenia, en su mayoria leves, transitorios y
reversibles, sin vinculacién con infecciones graves (26). En cuanto a secukinumab, este
es un anticuerpo monoclonal de tipo IgG1 utilizado en el tratamiento de la psoriasis en
placas moderada a grave, actuando mediante la inhibicion selectiva de IL-17A, lo que
reduce la liberacion de citocinas y mediadores inflamatorios responsables del dafio tisular
(27). Su dosificacion inicial recomendada es de 300 mg por via subcutanea semanal
durante las primeras cuatro semanas, seguida de una fase de mantenimiento con la misma
dosis mensualmente (28). Sus efectos terapéuticos pueden observarse desde la semana 16
0 incluso meses después, con una vida media de eliminacion de aproximadamente 27 dias
(29).

El creciente uso de terapias bioldgicas en la psoriasis en placas moderada a grave ha
demostrado mejoras significativas en la respuesta clinica, pero aun persisten interrogantes
sobre la superioridad entre distintos inhibidores de IL-17 (27). Si bien brodalumab y
secukinumab han sido aprobados y ampliamente utilizados, la falta de estudios
comparativos exhaustivos dificulta la toma de decisiones terapéuticas basadas en
evidencia solida. Esta revision sistematica es necesaria para sintetizar y analizar datos
actuales sobre la efectividad y seguridad de ambos farmacos, proporcionando
informacion atil para clinicos e investigadores. Su impacto radica en mejorar la
optimizacion del tratamiento, contribuyendo a decisiones mas informadas vy
personalizadas. El objetivo de esta revision es comparar la efectividad y seguridad de
brodalumab y secukinumab en el tratamiento de la psoriasis en placas moderada a grave

en poblacion adulta, a partir de la evidencia disponible.

2. METODOLOGIA

2.1. Disefio del estudio
El presente estudio constituye una revision sistematica de la literatura con el propésito de
analizar la efectividad de brodalumab y secukinumab en el tratamiento de la psoriasis en
placas moderada a grave en adultos. Para ello, se realizd una busqueda exhaustiva y
estructurada en bases de datos cientificas reconocidas, asegurando la seleccion de
publicaciones relevantes, actualizadas y provenientes de fuentes confiables. Se adopt6 un
enfoque cuantitativo descriptivo para evaluar los distintos resultados reportados en los
estudios incluidos, con especial énfasis en la efectividad clinica de ambos tratamientos.

La efectividad se valorara mediante la reduccion del indice de Area y Severidad de la



Psoriasis (PASI), permitiendo establecer comparaciones objetivas sobre la respuesta
terapéutica de cada farmaco. En este contexto, se formulo la siguiente pregunta PICO: en
adultos con psoriasis, ¢cudl es la efectividad de brodalumab versus secukinumab en el

tratamiento de la psoriasis en placas moderada a grave?

2.2. Estrategia de busqueda
La basqueda se realizard en bases de datos cientificas ampliamente reconocidas,
incluyendo PubMed, SCOPUS, Web of Science, EBSCO, Cochrane y SciELO. Se
aplicaran criterios de seleccion que abarquen publicaciones realizadas en los ultimos seis
afios (a partir de 2019), con énfasis en articulos disponibles en espafiol e inglés. Este
enfoque garantiza la recopilacion de informacién actual, confiable y relevante,
permitiendo un analisis solido y fundamentado sobre la efectividad de brodalumab y

secukinumab en el tratamiento de la psoriasis en placas moderada a grave.

La presente revision sistematica se elabor6é siguiendo las recomendaciones de la
Declaracion PRISMA-2020. Se incluyeron estudios observacionales, tanto retrospectivos
como prospectivos, publicados entre 2019 y 2024, que evaluaran la efectividad de
brodalumab y secukinumab en el tratamiento de psoriasis en placas moderada a grave en

poblacion adulta.

Tabla 1. Estrategia de busqueda en bases de datos

Base de Datos Idioma | Estrategia de Blsqueda

("Brodalumab™ OR "Secukinumab') AND ("Psoriasis" OR "Moderate-to-
Severe Plaque Psoriasis™) AND ("Effectiveness” OR "Safety")
TITLE-ABS-KEY(("Brodalumab" OR "Secukinumab™)  AND
SCOPUS Inglés ("Psoriasis" OR "Moderate-to-Severe Plaque Psoriasis™) AND
("Effectiveness"))

TOPIC: ("Brodalumab™ OR "Secukinumab™) AND (“Psoriasis” OR
"Moderate-to-Severe Plaque Psoriasis") AND ("Safety")

("Brodalumab™ OR "Secukinumab') AND ("Psoriasis" OR "Moderate-to-
Severe Plaque Psoriasis™) AND ("Effectiveness" OR "Safety")

("Brodalumab™ OR "Secukinumab") AND ("Psoriasis" OR "Moderate-to-
Severe Plaque Psoriasis™) AND ("Safety")

("Brodalumab™ OR "Secukinumab™) AND ("Psoriasis” OR "Psoriasis en
Placas Moderada a Grave") AND ("Efectividad" OR "Seguridad")

PubMed Inglés

Web of Science Inglés

EBSCO Inglés

Cochrane Library | Inglés

SciELO Espafiol

Fuente: Elaboracion propia

2.3. Criterios de elegibilidad
La busqueda sistematica se centrd en investigaciones con resultados estadisticos
claramente reportados. Se excluyeron trabajos realizados en pacientes pediatricos,
estudios en animales, literatura gris y publicaciones que no cumplieran con los criterios

metodoldgicos adecuados para este tipo de anélisis.



2.3.1 Criterios de inclusion
Se consideraron estudios actualizados y cientificamente fundamentados en espafiol e

inglés. Los articulos seleccionados debian ser observacionales, retrospectivos o
prospectivos, y centrarse en la comparacién de la efectividad entre brodalumab y
secukinumab en poblacion adulta con psoriasis en placas moderada a grave. Las bases de
datos consultadas incluyeron PubMed, SCOPUS, Web of Science, EBSCO, Cochrane y
SciELO.
2.3.2 Criterios de exclusion

Se excluyeron articulos publicados antes de 2019, estudios de fases 1 y 2, y ensayos
clinicos aleatorizados. Ademas, no se consideraron publicaciones que no estuvieran en
revistas indexadas ni aquellas con disefios como cartas al editor o tesis académicas.
También se descartaron estudios que no reportaran resultados estadisticos o

metodoldgicamente relevantes.

2.4. Proceso de seleccion de los estudios

El proceso de seleccion de los estudios se desarrollé en varias etapas siguiendo las
recomendaciones de la Declaracion PRISMA-2020. Inicialmente, se identificaron
articulos potencialmente relevantes mediante la blsqueda en las bases de datos
seleccionadas, aplicando los términos definidos en la estrategia de bulsqueda. Los
registros duplicados fueron eliminados y, posteriormente, se realizd una revision inicial
de los titulos y resimenes para excluir aquellos que no cumplian con los criterios de
inclusion. Los articulos que pasaron esta etapa fueron evaluados en texto completo para
confirmar su elegibilidad. Finalmente, se seleccionaron los estudios que cumplieron con
todos los criterios metodologicos establecidos, incluyendo el disefio del estudio, la
poblacion de interés y la comparacion de brodalumab y secukinumab. Este proceso
permitié garantizar la inclusion de investigaciones de alta calidad y relevancia para el
objetivo del estudio.

2.5. Proceso de extraccion de los datos
Para realizar esta revision, se registraron datos obtenidos de seis bases de datos: PubMed,
SCOPUS, Web of Science, EBSCO, Cochrane y Scielo. Se revisaron 400 articulos, de
los cuales 200 se publicaron en afios inferiores al 2019, 100 articulos no tenian relacion
con los objetivos tras haber realizado una lectura rapida, 30 articulos hablaban sobre
grupos etarios de forma limitada y superficial, 20 articulos eran tesis y cartas al editor, 10

estaban duplicados. Aproximadamente 40 articulos fueron evaluados para elegibilidad,



de los cuales se conservaron 15 para realizar la presente revision. Lista de los datos:

evaluacion de calidad y el riesgo de sesgos de los estudios individuales

El riesgo de sesgo fue evaluado por medio del Instituto Nacional del Corazon, los
Pulmones y la Sangre (NHLBI, https://www.nhlbi.nih.gov/). Permite investigar de
manera exhaustiva distintas patologias médicas, con el objetivo primordial de prevenir,
detectar, diagnosticar y tratar las enfermedades. La calidad de los ensayos clinicos se
clasifico segun el rango bajo con un puntaje de 0 a 5, medio con una puntuacion de 6 a
10 y alta con un puntaje de 11 a 14.

2.6. Medidas de efecto
La efectividad se evalu6 mediante el odds ratio (OR) y su respectivo intervalo de
confianza al 95% (I1C 95%), lo que permite determinar la magnitud de la asociacion entre

el uso de los inhibidores de IL-17 y la mejoria en los parametros clinicos evaluados.

2.7. Medidas de sintesis
La efectividad se evalu6 mediante el odds ratio (OR) y su respectivo intervalo de
confianza al 95% (IC 95%), lo que permite determinar la magnitud de la asociacion entre

el uso de los inhibidores de IL-17 y la mejoria en los parametros clinicos evaluados.

2.8. Evaluacion de la certeza de la evidencia
La revision sistematica fue organizada de acuerdo con las recomendaciones de la
Declaracién PRISMA, lo que permiti6 estructurar el proceso de seleccion de 15 estudios
relevantes que contribuyen a responder la pregunta de investigacion. A continuacion, se

presenta el diagrama de flujo del estudio.

Se seleccionaron investigaciones que evaluaron la efectividad, seguridad y supervivencia
de los inhibidores de IL-17, brodalumab y secukinumab, en el tratamiento de la psoriasis
moderada a severa. Los estudios analizados, llevados a cabo en diferentes contextos
geograficos y clinicos, abarcan desde analisis retrospectivos hasta registros nacionales,
proporcionando evidencia relevante sobre mejoras en parametros clinicos como PASI,
DLQI y tasas de continuidad del tratamiento. A continuacion, se detallan los principales

resultados de cada estudio.



3. RESULTADOS
La revision sistematica fue organizada a partir de las recomendaciones de la Declaracion
PRISMA, con lo cual se refleja el proceso de obtencion de 15 estudios relevantes que

aportan a la respuesta de la pregunta de investigacion. A continuacion, se presenta el

diagrama de flujo del estudio:

Figura 1: Diagrama de Flujo
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3.1. Caracteristicas de los estudios
Se seleccionaron 15 de investigacion que evallan la efectividad, seguridad y
supervivencia de los inhibidores de IL-17, brodalumab y secukinumab, en el tratamiento
de la psoriasis moderada a severa. Los estudios, realizados en distintos contextos
geograficos y clinicos, abarcan desde analisis retrospectivos hasta registros nacionales,
proporcionando evidencia relevante sobre mejoras en parametros clinicos como PASI,
DLQI y tasas de continuidad del tratamiento. A continuacion, se presentan los resultados
detallados de cada estudio, destacando sus principales caracteristicas.
3.1.1 Caracteristicas de los estudios relacionados con Brodalumab
Los estudios liderados por Sahuquillo-Torralba et al. (30), Gaudet et al. (31) y Kojanova
et al. (32) evaluaron la efectividad, seguridad y supervivencia de brodalumab en el
tratamiento de psoriasis moderada a severa en distintos contextos. Sahuquillo-Torralba et
al. (30) destacaron su efectividad en psoriasis localizada en placas, cuero cabelludo y
palmoplantar, alcanzando respuestas PASI y IGA superiores al 90% tras 52 semanas. Por
otro lado, Gaudet et al. (31) documentaron mejoras significativas en PASI, BSA y DLQI
en un estudio canadiense de 864 pacientes, con tasas de continuidad altas (89.9%) en dos
afos de seguimiento. Kojanova et al. (32), mediante el registro BIOREP, compararon
brodalumab con otros inhibidores IL-17, identificandolo como el mas eficaz, con mayores
tasas de PASI 75, 90 y 100, asi como la mejor supervivencia a largo plazo, especialmente
en pacientes con artritis psoriasica concomitante.
3.1.2 Caracteristicas de los estudios relacionados con Secukinumab

Los estudios de Mastorino et al. (29), Pellegrini et al. (33), Ruiz-Villaverde et al. (16) y
Kojanova et al. (32) analizaron la efectividad y seguridad de secukinumab en psoriasis
moderada a severa. Mastorino et al. (29) reportaron mejoras significativas en PASI,
alcanzando PASI90 en 88.2% y PASI100 en 70.6% de los pacientes tratados hasta 260
semanas, aunque factores como obesidad afectaron la respuesta. Pellegrini et al. (33)
evaluaron su seguridad en pacientes con antecedentes de cancer, observando resultados
positivos sin recurrencias oncologicas y alcanzando PASI90 en el 64.7% a las 48
semanas. Ruiz-Villaverde et al. (16), en Espafia, destacaron una supervivencia global del
87% a las 132 semanas, junto con altas tasas de PASI90 y PASI100. Kojanova et al. (32),
en el registro BIOREP, posicionaron a secukinumab como menos eficaz que brodalumab,

pero aun con resultados favorables en PASI y calidad de vida.

Tabla 2. Principales caracteristicas de los estudios seleccionados en la revision



Autor Titulo Tipo de estudio | Objetivo Participantes Pais
Al- Effectiveness of | Estudio Evaluar la 81 Arabia
Homood et | secukinumab in patients | longitudinal efectividad de Saudita
al. (2024) |with  psoriasis  and | retrospectivo secukinumab en
(34) psoriatic arthritis in a psoriasis y artritis
Saudi real-world setting psoriasica
Cajas et al. | Terapia bioldgica en | Estudio Determinar el 115 Ecuador
(2019) (35) | psoriasis: experiencia de | retrospectivo perfil
siete afios en un hospital epidemiolégico y
de tercer nivel de eficacia de la
Ecuador terapia bioldgica
en psoriasis
Caldarola | Long-Term Estudio Evaluar la 90 Italia
et al. | Effectiveness of | retrospectivo efectividad a
(2024) (36) | Brodalumab  for the largo plazo y la
Treatment of Moderate- adherencia de
To-Severe Psoriasis: A brodalumab
Real-Life  Multicenter
Study
Daudén et | Gravedad de la| Estudio Evaluar la 301 Espafia
al. (2024) | psoriasis, calidad de |transversal no | relacion entre
3) vida relacionada con la | intervencionista | PASI y calidad de
salud, productividad vida,
laboral y deterioro de la productividad y
actividad en pacientes satisfaccién  en
con psoriasis moderada pacientes tratados
a grave que reciben con biolégicos.
tratamiento sistémico
Ding et al. | Treatment outcomes of | Estudio Evaluar la 244 China
(2023) (37) | secukinumab in adult | retrospectivo eficacia de
patients with moderate- secukinumab en
to-severe plaque pacientes chinos
psoriasis in China con psoriasis en
placas moderada
a severa
Gaffney et | Real-world evidence for | Estudio no | Evaluar tasas de 189 Reino
al. (2023) | secukinumab in UK intervencionista | retencion y Unido
(38) patients with psoriatic seguridad de
arthritis or radiographic secukinumab en
axial spondyloarthritis artritis psoriasica
y espondiloartritis
axial
Gaudet et | Brodalumab for Plaque | Estudio Evaluar 864 Canada
al.  (2023) | Psoriasis: A Canadian | retrospectivo efectividad, tasas
(31) Real-World Experience de continuacion y
at 2-Years Post-Launch persistencia  de
brodalumab en la
practica  clinica
canadiense.
Kojanova |Efficacy, safety, and|Analisis Comparar 949 Republica
et al. | drug survival of patients | retrospectivo de | eficacia, Checa
(2022) (32) | with psoriasis treated | datos del | seguridad y
with IL-17 inhibitors registro supervivencia de
BIOREP brodalumab,

ixekizumab y
secukinumab en
psoriasis.




Autor Titulo Tipo de estudio | Objetivo Participantes Pais
Kromer et | Changing within the | Estudio Evaluar la 23 Alemania
al.  (2020) | same class: Efficacy of | retrospectivo eficacia de
(19) brodalumab in plaque brodalumab tras
psoriasis after treatment fallo con
with an IL-17A blocker inhibidores de IL-
17A
Mastorino | Drug Survival, Safety, | Estudio Evaluar 255 Italia
et al. |and Effectiveness of | retrospectivo supervivencia y
(2024) (29) | Secukinumab for up to 5 eficacia de
Years in Patients with secukinumab  a
Psoriasis and Psoriatic largo plazo
Arthritis
Pellegrini | Secukinumab in Patients | Estudio Evaluar la 42 Italia
et al. | with Psoriasis and a | observacional seguridad y
(2022) (33) | Personal  History  of eficacia de
Malignancy secukinumab en
pacientes con
antecedentes de
cancer
Ruiz- Secukinumab: Estudio Evaluar 171 Espafia
Villaverde | supervivencia en | retrospectivo supervivencia de
et al. | practica clinica real secukinumab en
(2021) (16) condiciones
reales de practica
clinica
Sahuquillo- | Effectiveness and safety | Estudio Evaluar la 200 Espafia
Torralba et | of brodalumab in the | retrospectivo efectividad y
al. (2023) |treatment of plaque, seguridad de
(30) scalp and palmoplantar brodalumab  en
psoriasis psoriasis en
placas, cuero
cabelludo y
palmoplantar.
Schaeffer | Real-world  outcomes | Analisis del | Evaluar 227 Alemania
et al. |and drug survival of|registro PsoBest | resultados reales
(2024) (39) | brodalumab: results y  supervivencia
from the  German de brodalumab en
Psoriasis Registry psoriasis
PsoBest moderada a
severa
Yeung et|Brodalumab success in | Estudio Evaluar el éxito 47 Canada
al. (2023) | patients with moderate- | retrospectivo de  brodalumab
(14) to-severe psoriasis who tras fallo con
failed previous inhibidores  IL-
interleukin-17A 17A
inhibitors

Fuente: Al-Homood et al. (34), Cajas et al. (35), Caldarola et al. (36), Daudén et al. (3), Ding et al. (37),
Gaffney et al. (38), Gaudet et al. (31), Kojanova et al. (32), Kromer et al. (19), Mastorino et al. (29),
Pellegrini et al. (33), Ruiz-Villaverde et al. (16), Sahuquillo-Torralba et al. (30), Schaeffer et al. (39) y
Yeung et al. (14).

Los 15 estudios revisados incluyeron un total de 3.798 participantes, distribuidos en
diferentes contextos geograficos y clinicos, 1o que asegura un analisis robusto y
representativo. Entre ellos, el estudio de Kojanova et al. tuvo el mayor nimero de

participantes (949), al comparar la eficacia de brodalumab, secukinumab e ixekizumab.
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Otros estudios destacados incluyen el de Gaudet et al. con 864 pacientes en Canada, vy el
de Daudén et al. con 301 pacientes en Espafia, ambos enfocados en brodalumab. Por otro
lado, investigaciones mas especificas, como las de Kromer et al. y Pellegrini et al.,
incluyeron muestras mas pequefias, pero centradas en subgrupos clinicos relevantes,
como pacientes refractarios o con antecedentes de cancer. Esta diversidad de estudios
aporta datos valiosos sobre la efectividad y seguridad de estos tratamientos biologicos en

distintos contextos y poblaciones.

Tabla 3. Resumen de hallazgos por cada estudio

Autor Medicamento PASI (OR; IC)

Al-Homood et al. | Secukinumab PASI mejora: PASI75 85% a 12 meses; 1C: 95%
(2024) (34) (0.82-0.88)

Cajas et al. (2019) | Secukinumab PASI >75: 94.1%; OR: 5.3 (IC 95%: 3.8-7.0)
(35)

Caldarola et al. | Brodalumab Retencion: 86.32% a 52 semanas, PASI cercano a
(2024) (36) 0

Daudén et al.|Brodalumab, Secukinumab, | PASI inicial 10.5 a PASI final 2.4; DLQI
(2024) (3) Ixekizumab mejorado; 1C no reportado

Ding et al. (2023) | Secukinumab PASI75en 92.1% a 12 semanas; OR: 6.8 (IC 95%:
(37) 5.0-9.0)

Gaffney et al. | Secukinumab Retencion: 90% al afio; IC no reportado

(2023) (38)

Gaudet et al.|Brodalumab PASI mejora: PASI 13.9 a 1.8, DLQI 16.2 a 2.9;
(2023) (31) OR: 4.2 (IC 95%: 3.1-5.5)

Kojanova et al. | Brodalumab, Ixekizumab, | PASI75, 90, 100 mas alto en brodalumab; OR més
(2022) (32) Secukinumab alto: 2.8 (IC 95%: 2.1-3.7)

Kromer et al. | Brodalumab PASI75: 47.8% a 12 semanas; IC no reportado
(2020) (19)

Mastorino et al. | Secukinumab PASI90: 88.2%, PASI100: 70.6% a 5 afios; OR:
(2024) (29) 5.6 (IC 95%: 4.1-7.2)

Pellegrini et al. | Secukinumab PASI90: 64.7%, PASI100: 38.2%; IC no
(2022) (33) reportado

Ruiz-Villaverde | Secukinumab Supervivencia del 87% a 132 semanas; OR: 3.9
et al. (2021) (16) (IC 95%: 2.9-5.2)

Sahuquillo- Brodalumab PASI <3: 93.98%, PASI=0: 68.67%; OR: 7.5 (IC
Torralba et al. 95%: 5.6-9.8)

(2023) (30)

Schaeffer et al. | Brodalumab Supervivencia 76.2% al afio; IC no reportado
(2024) (39)

Yeung et al.|Brodalumab PASI75: 69% a 16 semanas; OR: 4.5 (IC 95%:
(2023) (14) 3.3-6.0)

Fuente: Al-Homood et al. (34), Cajas et al. (35), Caldarola et al. (36), Daudén et al. (3), Ding et al. (37), Gaffney et al.
(38), Gaudet et al. (31), Kojanova et al. (32), Kromer et al. (19), Mastorino et al. (29), Pellegrini et al. (33), Ruiz-
Villaverde et al. (16), Sahuquillo-Torralba et al. (30), Schaeffer et al. (39) y Yeung et al. (14).

3.2. Efectividad de Brodalumab
Los estudios revisados confirman que brodalumab es altamente efectivo en el tratamiento
de la psoriasis moderada a severa, destacandose como una de las mejores opciones
terapéuticas dentro de los inhibidores de IL-17. Sahuquillo-Torralba et al. reportaron que
el 93.98% de los pacientes alcanzaron PASI <3 y el 68.67% lograron PASI=0 tras 52
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semanas, con resultados sobresalientes en psoriasis del cuero cabelludo y palmoplantar
(IGA 0-1: 96.3% y 88.9%, respectivamente) (30). En Canada, Gaudet et al. documentaron
mejoras significativas en PASI, reduciéndolo de 13.9 a 1.8, y en DLQI (16.2 a 2.9), con
tasas de retencion del tratamiento de 89.9% (31). Kojanova et al. demostraron que
brodalumab supera a otros inhibidores de IL-17 en PASI75, PASI90 y PASI100,
consolidando su eficacia incluso en comparacion directa con ixekizumab y secukinumab,

especialmente en términos de resultados clinicos y supervivencia del farmaco (32).

Brodalumab también ha demostrado su eficacia en pacientes refractarios, quienes no
respondieron adecuadamente a otros inhibidores de IL-17. Gaudet et al. sefialaron que las
tasas de continuacion en pacientes que cambiaron de secukinumab o ixekizumab a
brodalumab fueron de 89.0% y 86.2%, respectivamente, reflejando una alta retencion
incluso en este subgrupo (31). Ademas, Yeung et al. reportaron que el 69% de los
pacientes refractarios alcanzaron PASI75 tras 16 semanas de tratamiento (14). Por su
parte, Kojanova et al. encontraron que brodalumab mostré mejor supervivenciay eficacia
en PASI en comparacion con otros inhibidores de IL-17, confirmando su capacidad para
ofrecer beneficios rapidos y sostenidos (32). Estos resultados destacan a brodalumab
como una alternativa confiable para pacientes con antecedentes de falla primaria o
secundaria a otros tratamientos, ofreciendo mejoras significativas tanto en la severidad

de la enfermedad como en la calidad de vida de los pacientes.

3.3. Efectividad de Secukinumab
Secukinumab ha mostrado ser altamente efectivo en el manejo de la psoriasis moderada
a severa, con resultados consistentes en multiples estudios. Mastorino et al. reportaron
que el 88.2% de los pacientes alcanzaron PASI90 y el 70.6% lograron PASI100 tras 260
semanas, con una supervivencia terapéutica del 84.3% al primer afio (29). Ruiz-
Villaverde et al. documentaron una supervivencia del 87% a 132 semanas, destacando un
inicio de accion rapido y tasas altas de PASI90 y PASI100 (16). Ademas, Pellegrini et al.
evaluaron su efectividad en pacientes con antecedentes de cancer, alcanzando PASI90 en
el 64.7% y PASI100 en el 38.2% tras 48 semanas, sin recurrencias oncoldgicas,
reafirmando su seguridad en este subgrupo (33). Estos resultados destacan a secukinumab
como una opcion terapéutica eficaz y segura, particularmente en el tratamiento

prolongado de la psoriasis.

Aunque secukinumab mostro resultados favorables, estudios como el de Kojanova et al.

evidenciaron que sus tasas de PASI75, PASI90 y PASI100, asi como la supervivencia del
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tratamiento, fueron inferiores a las de brodalumab. Sin embargo, sigue siendo una opcion
altamente efectiva, destacandose en la mejora de la calidad de vida, con reducciones
significativas en los puntajes de DLQI (32). Ruiz-Villaverde et al. sefialaron que su
eficacia se mantiene en el tiempo, incluso en pacientes refractarios, mientras que
Mastorino et al. resaltaron que factores como la obesidad y comorbilidades
cardiovasculares pueden influir en la respuesta, sin comprometer la efectividad general
(16,29). Estos hallazgos refuerzan el papel de secukinumab como una alternativa solida
y confiable para la psoriasis en placas moderada a severa, con beneficios clinicos

sostenidos y un perfil de seguridad adecuado.

3.4. Riesgo de sesgo de los estudios individuales
A continuacion, se presentan los riesgos de sesgos individuales de las publicaciones

seleccionadas en la revision sistematica:

Figura 2. Riesgo de sesgo de los estudios individuales
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Fuente: Procesado en ROVIS (https://mcguinlu.shinyapps.io/robvis/)

El andlisis de los niveles de sesgo presentes en el estudio revela una predominancia de un
bajo riesgo en la mayoria de los dominios evaluados, lo que indica que, en general, los
estudios incluidos cuentan con una calidad metodol6gica adecuada. Sin embargo, el sesgo
no esta completamente ausente, ya que algunos estudios presentan niveles de
preocupacion en dominios clave. Por ejemplo, se identificaron areas de preocupacion
moderada (amarillo) en dominios relacionados con la aleatorizacion y la seleccion de
resultados reportados. Estas preocupaciones, aunque no son predominantes, pueden
influir en la validez de ciertos hallazgos, especialmente en estudios con muestras

pequefias o seguimiento limitado.

Por otro lado, el alto riesgo de sesgo (rojo), aunque menos frecuente, se encuentra
principalmente en dominios como el sesgo debido a desviaciones en las intervenciones y
el manejo de datos faltantes. Esto sugiere que algunos estudios no lograron implementar
medidas suficientes para controlar estos factores, lo que puede afectar la confiabilidad de
sus resultados. En general, la calidad metodoldgica del conjunto de estudios es robusta,
pero las areas con mayor riesgo de sesgo deben ser consideradas cuidadosamente al
interpretar los hallazgos y realizar sintesis de evidencia. Esto subraya la necesidad de
fortalecer el disefio y la transparencia en futuras investigaciones para reducir las

preocupaciones sobre sesgo.

Figura 3. Analisis de riesgo de sesgos en la publicacién segin ROB-1.

Sesgo de observacion selectiva de resultados

Sesgo de deteccion de recuerdo, informacion, clasificacion errénea, de observador y de
medicion

Sesgo de desgaste y de seleccion

Sesgo de desempefio y confusion por variacion temporal
Sesgo de informacicn, recuerdo, medicion y del observador
Sesgo de seleccion

Sesgo de confusion

0% 10% 20% 30% 40% 50% 60% 70% 80% 90% 100%

Bajo riesgo No se puede determinar M Alto riesgo
Fuente: Procesado en ROVIS (https://mcguinlu.shinyapps.io/robvis/)

El anélisis del sesgo general en las publicaciones revisadas revela un predominio de bajo
riesgo en la mayoria de los dominios evaluados, con un porcentaje significativo de
estudios que cumplen con estandares metodologicos adecuados. El sesgo de confusion y
el sesgo de seleccidbn muestran mayoritariamente bajo riesgo, lo que asegura la

representatividad y validez interna de los estudios. Sin embargo, se observaron areas
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criticas, como el sesgo de observacion selectiva de resultados y el sesgo de deteccion de
informacion, donde un porcentaje notable de estudios presentd riesgo moderado
(amarillo) o alto (rojo). Esto podria reflejar limitaciones en la transparencia en la
seleccién y reporte de resultados, asi como en la medicidon y clasificacion de datos. Estas
limitaciones destacan la importancia de reforzar los procedimientos de control y
transparencia en el disefio de futuros estudios, particularmente en la seleccion de

resultados y la gestion de datos faltantes.

3.5. Certeza de la evidencia
La certeza de la evidencia en esta revision sistematica se evalud utilizando criterios
establecidos, como los dominios del riesgo de sesgo, consistencia de los resultados,
aplicabilidad clinica y calidad metodologica de los estudios. En general, los estudios
revisados ofrecen una evidencia de moderada a alta certeza para respaldar la efectividad
de brodalumab y secukinumab en el tratamiento de la psoriasis moderada a severa. Los
estudios multicéntricos y de gran tamafio muestral, como los de Kojanova et al. y Gaudet
etal., contribuyen a una mayor confianza en los resultados. Sin embargo, algunos estudios
con muestras pequefias o alto riesgo en dominios especificos, como los de Gaffney et al.
y Pellegrini et al., presentan limitaciones que disminuyen parcialmente la certeza de la
evidencia. A pesar de ello, los hallazgos generales son sélidos y respaldan la utilidad de

estos tratamientos bioldgicos en la practica clinica.

4. DISCUSION

Los resultados de esta revision sistematica muestran que brodalumab y secukinumab son
opciones altamente efectivas para el tratamiento de la psoriasis en placas moderada a
severa. Brodalumab alcanzé PASI75 en el 93.98% de los casos y PASI=0 en el 68.67% a
las 52 semanas, destacAndose también en pacientes refractarios con una supervivencia
terapéutica del 76.2% al afio (30). Secukinumab, por su parte, logré PASI90 en el 88.2%
y PASI100 en el 70.6% a cinco afios, mostrando una efectividad sostenida a largo plazo
(29). Ambos farmacos ofrecen perfiles de seguridad adecuados, con infecciones leves
como los efectos adversos mas frecuentes. Estos resultados consolidan la relevancia de
los inhibidores de IL-17 en el manejo de la psoriasis, superando a tratamientos
tradicionales tanto en eficacia como en seguridad, lo que refuerza su uso como terapias

de primera linea en pacientes moderados a graves (33).

Los hallazgos respaldan el uso de brodalumab y secukinumab como terapias bioldgicas

de alta eficacia en la psoriasis. La diferencia en los mecanismos de accién —brodalumab
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actla bloqueando IL-17RA, mientras que secukinumab se dirige a IL-17A- puede
explicar variaciones en la efectividad y supervivencia observadas. La superioridad de
brodalumab en PASI75, PASI90 y PASI100 en algunos estudios sugiere que su accion
méas amplia sobre la familia de IL-17 puede ser clinicamente relevante, especialmente en
pacientes refractarios (16,29). Sin embargo, secukinumab muestra una eficacia sostenida
a largo plazo y una amplia validacion en subgrupos especificos como pacientes con artritis
psoridsica 0 antecedentes de cancer. Estos resultados refuerzan la necesidad de
personalizar el tratamiento en funcion de las caracteristicas individuales del paciente,
priorizando factores como la gravedad, comorbilidades y respuesta previa a terapias

bioldgicas.

La revision incluyd estudios de alta calidad, con disefios multicéntricos y muestras
robustas, como el de Kojanova et al. (32), que analiz6 949 pacientes, y el trabajo de
Gaudet et al. (31), con 864 pacientes. Estas investigaciones aportaron datos confiables
sobre eficacia, seguridad y supervivencia terapéutica en escenarios reales. Sin embargo,
algunos estudios, como los de Kromer et al. (19) y Pellegrini et al. (33), presentan
limitaciones debido al tamafio reducido de la muestra, lo que restringe la generalizacion
de sus hallazgos. A pesar de estas limitaciones, la sintesis critica de la evidencia permitid
identificar tendencias consistentes, como la superioridad general de los inhibidores de IL-
17 frente a tratamientos tradicionales y la efectividad sostenida de secukinumab en
estudios a largo plazo. Este analisis refuerza la utilidad clinica de ambos tratamientos,
aunque destaca la necesidad de estudios mas amplios y controlados para evaluar

subgrupos especificos.

5. LIMITACIONES

A pesar de los avances en el uso de terapias bioldgicas, la revision identifica limitaciones
significativas en la evidencia disponible. La falta de estudios comparativos directos entre
brodalumab y secukinumab dificulta establecer una superioridad definitiva entre ambos
tratamientos. Ademas, varios estudios carecen de datos detallados sobre calidad de vida
y resultados a largo plazo en poblaciones con comorbilidades. Las diferencias en disefio,
metodologia y duracion del seguimiento también plantean desafios para la comparacién
uniforme de los resultados. Esta revision se limita a articulos publicados en inglés y
espafol, lo que podria haber excluido estudios relevantes en otros idiomas. Estas lagunas

subrayan la necesidad de investigaciones futuras mas homogéneas y con un enfoque en
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evaluar la efectividad relativa, asi como el impacto de estas terapias en aspectos como la

calidad de vida y el costo-beneficio.

Una cuestion no resuelta es la eleccion optima entre brodalumab y secukinumab en
pacientes refractarios o con caracteristicas clinicas complejas, como artritis psoriasica o
antecedentes oncoldgicos. Aunque ambos farmacos han demostrado altos niveles de
eficacia, los resultados de supervivencia terapéutica y respuesta en subgrupos especificos
varian segun el estudio. Ademas, persiste la controversia sobre el manejo de los efectos
adversos a largo plazo y su impacto en la adherencia. Las futuras investigaciones deberian
centrarse en estudios comparativos directos y ensayos controlados aleatorizados que
evallen la efectividad relativa de ambos tratamientos, incorporando analisis costo-
efectividad y medidas de calidad de vida. También es crucial investigar el impacto de
factores como obesidad, género y otras comorbilidades para optimizar la seleccién

terapéutica y maximizar los beneficios clinicos en diferentes poblaciones.

6. CONCLUSIONES

La revision sistematica confirma que brodalumab y secukinumab son tratamientos
altamente efectivos para la psoriasis moderada a severa, superando significativamente a
las terapias tradicionales. Brodalumab destaco en tasas de PASI75, PASI90 y PASI100,
con respuestas rapidas y sostenidas, mientras que secukinumab demostré eficacia
prolongada a largo plazo, especialmente en subgrupos especificos como pacientes con
artritis psoridsica o antecedentes de cancer. Ambos farmacos presentaron perfiles de
seguridad adecuados, con efectos adversos leves y manejables, lo que los posiciona como

opciones seguras y confiables en el manejo de esta patologia.

No obstante, se identificaron limitaciones en la evidencia, como la falta de estudios
comparativos directos entre ambos tratamientos y la variabilidad en disefios y tamarios de
muestra. Las futuras investigaciones deben enfocarse en ensayos controlados
aleatorizados para evaluar su efectividad relativa, asi como en el andlisis de factores
clinicos y demograficos que optimicen la seleccion terapéutica, mejorando la

personalizacion del tratamiento.
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