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Resumen

Introduccion: Baricitinib y tofacitinib son farmacos orales inhibidores de las cinasas Janus (JAKi), aprobados
parael tratamiento de la artritis reumatoide (AR), con una eficaciay seguridad ampliamente demostrada en
los diferentes ensayos clinicos. Dado que en |la préactica clinica las condiciones pueden variar, seria de interés
estudiar la eficaciay seguridad en dichas condiciones.

Objetivos: Describir la eficaciay seguridad de baricitinib y tofacitinib en pacientes con AR, y andlizar s
existen diferencias entre ambos en practicaclinicareal.

M étodos. Estudio retrospectivo observacional longitudinal con pacientes con diagndstico de AR segun
criterios ACR/EULAR 2010 en los que se hubiese iniciado tratamiento con JAKi segun ficha técnica
(septiembre 2017-enero 2020). Se recogieron parametros clinicosy analiticos de cada visita asi como los

ef ectos adversos acontecidos y/o los motivos de interrupcion. El andlisis estadistico se realizé mediante el
software R, utilizando modelos de regresion lineal bayesiano incluyendo efecto monoténico, asi como curvas
Kaplan-Meier.

Resultados: Se incluyen 98 pacientes con AR (88,78% mujeres), con unaedad mediaa inicio del tratamiento
de 52,3 (12,1) afios, casi todos de origen caucasico (89,8%), y 64,28% seropositivos (FR/ACPA). Lamedia
de afios de evolucion de la enfermedad fue de 13,5 (9,1) afios. El 69,4% de los JAKI fueron prescritostras
fallo aterapiabiol6gica previa, delos cuaes el 28,57% habian fracasado a 3 0 mas biolégicos. Las
caracteristicas principal es de ambos grupos se representan en latabla 1. En ambos grupos de tratamiento los
indices de actividad disminuyeron significativamente (tablas 2 y 3). El andlisis estadistico no mostré
diferencias estadisticas significativas en |la eficacia entre ambos tratamientos. Tampoco se hallaron
diferencias ni en escenario de primeraindicacion o en fracaso previo a biol 6gico, monoterapia o terapia
combinada. Los datos de seguridad se muestran en latabla 4 siendo similares ambos grupos, sin diferencias
estadisticas. Casi €l 70% de |os pacientes en algin momento del seguimiento reportaron infecciones, la
mayoria de tracto respiratorio superior y urinarias que se resolvieron con tratamiento ambulatorio y la
suspension temporal del farmaco, siendo graves (con ingreso hospitalario) 7 eventos (7,14%). Se detectaron 4
casos de herpes zoster, 2 de ellos (3,03%) con neuralgia post-herpética. Se interrumpieron definitivamente 23
(23,45%), de los cuales 6 (6,12%) en el primer mes por intolerancia al tratamiento (mareos, nauseas 'y
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cefalea), 4 con Tofacitinib, y 2 con baricitinib. En el andlisis de supervivencia entre grupos mediante curvas
de Kaplan-Meier, no se encontraron diferencias entre ambos.

Tabla 1. Caracteristicas basales por grupos

Sexo (% mujeres)

Edad alainicio del tratamiento (afios)

Evolucién dela AR (afios)

Monoterapia

FAMEs asociados

M etotrexate

Leflunomida

Hidroxicloroquina

Glucocorticoides

Primeraindicacion

FAMED previo

Tabla?2

Baricitinib

Visitabasa (n=
32)

1 mes (n = 29)
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DAS28 SDAI

Baricitinib (n = 32)

96,88%

53,2 (13,1)

12,6 (9,1)

14 (21,21%)

13 (40,63%)

4 (12,5%)

1(3,7%)

22 (68,75%)

6 (18,75%)

24 (75%)

4,96 (4,07, 5,46) 30 (22,62, 34,81)

HAQ

Tofacitinib (n = 66)

84,85%

55,4 (13,4)

14,4 (8,6)

20 (30,3%)

24 (36,36%)

10 (15,15%)

2 (3,03%)

48 (72,73%)

22 (33,33%)

44 (66,67%)

1,62 (1,25, 1,75) 9(2,2,19)

VSG

28,5
(16,75,51)

3,7(3,12,509) 16,36 (11,52, 23,35) 1,5(1,06,1,75) 3,35(0,657,8) 22 (11, 43)



3 meses (n=27) 3,25(2,5, 4,14)

6 meses (n=21) 3,2 (2,4, 3,46)

12 meses(n =

18) 3,1(2,18, 3,85)
Tabla3

Tofacitinib DAS28
Visitabasa (n=

66) 5,08(4, 5,5)
1mes(n=61) 3,8(2,8, 4,49)

3 meses (n=44) 3,37(2,15, 4,34)

6 meses (n = 35) 3,37(2,15, 4,34)

12 meses(n =

20) 3,37(2,15, 4,34)

11,03(5,29, 19,84)

11,36(4,37, 14,4)  1(1, 1,25)
7,03(3,63,1316)  1(0,69, 1,5)
SDAI HAQ

23,42(18,27, 29)

13,1(7,7, 22)

11,72(3,76, 17,51)

7,3(2,88, 12,16)

9,35 (2,85, 16,67)

1,5(1,09, 1,88)

1,25(0,88, 1,5)

1,25(0,62, 1,5)

1(0,5, 1,25)

1(0,62, 1,5)

Tabla 4. Seguridad pacientes con baricitinib y tofacitinib

I nterrupcion temporal

Reacciones adversas

Infecciones

Infecciones graves

Herpes zoster

Baricitinib (n = 32)

24 (75%)

8 (25%)

22 (68,75%)

3(9,37%)

2 (6,25%)

1,12(0,88, 1,41) 2,15 (0,62,6,28) 20 (7,5, 32)

1,7 (0,49, 6,1) 19 (8, 30,75)
2(03,63)  14(12 35)
PCR VSG
5,65 (1,15,
1012 27 (14, 47)
32(08,6,3) 24 (135, 34,75)

2,85(0,45,6,6) 16 (9, 35)

25(0,9,7,6) 14 (6, 30)

21(0,7,55) 13(7,5 27)

Tofacitinib (n = 66)

50 (75,75%)

17 (25,75%)

46 (69,69%)

5 (7,57%)

2 (3,03%)
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Interrupcién permanente 9 (28,13%) 14 (28,2%)

Intolerancia 2 (6,25) 8 (12,12%)
Fallo primario 1(3,13%) 2 (3,03%)
Fallo secundario 5 (15,63%) 3 (4,54%)
Infecciones 1(3,13) 1(1,51%)
Continuidad del tratamiento 23 (71,87%) 52 (78,78%)

Conclusiones. Baricitinib y tofacitinib en condiciones de préctica clinicareal ofrecen datos de eficaciay
seguridad similares alos correspondientes a su desarrollo clinico, sin haberse detectado diferencias entre
ambos tratamientos.
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