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Patogènia Psoriasi/Artritis Psoriàsica
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EuroGuiDerm Guideline for the systemic 
treatment of Psoriasis vulgaris 
September 2023, revised version March 2024 *





Group for Research and Assessment of Psoriasis 
and Psoriatic Arthritis (GRAPPA): updated 
treatment recommendations for psoriatic arthritis 
2021
Nat Rev Rheumatol 2022;18:465





Patogènia Malaltia Inflamatoria Intestinal 



Abraham C. NEJM 2009;361:2066     Neurath MF. Narure Immunology 2019 Cozzi G. Nat Rev Rheumatol 2023;19:503 

 IL-17A independent de la IL-23 és protectora per 
intestí

 IL-17 depenent de la IL-23 és patogénica per l’intestí



Patogènia MII

Neurath MF. Narure Immunology 2019 

Integrina α4β7



Eix intestí – articulació

Cozzi G. Nat Rev Rheumatol 2023;19:503 
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ECCO Guidelines on Therapeutics in Crohn’s 
Disease: Medical Treatment
Journal of Crohn's and Colitis, 2024, 18, 1531–1555





Terapia combinada



Objectiu de la Terapia combinada

- Tractament més intens per una mateixa malaltia

- Tractar dues malalties diferents

- Evitar mecanismes d’escapament



Terapia combinada
Malaltia Inflamatoria Intestinal 



MII

Adaptat de Alteri G. Biomolecules 2025, 15, 222

Estudi Disseny Població 
Terapia 
combinada

Sands et al. (2007)
Randomized 
controlled trial

79 MC
Infliximab
Natalizumab

Ahmed et al. (2022)
Systematic review 
and metanalysis

211 MC + 68 CU

VEGA trial (2023)
Randomized, doble 
blind, controlled

214 CU
Guselkumab
Golimumab

EXPLORER trial (2024) Open-label trial 55 MC
Vedolizumab
Adalimumab
Metotrexat

Myatani et al. (2024) Case series 10 MC
Ustekinumab
Upadacitinib

Gilmore et al. (2021) Case series 5 CU
Infliximab 
Tofacitinib
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Remisió clínica 59%

Remisió endoscòpica 34%

Efectes adversos 31%

Efectes adversos greus 6%

Ahmed W. Clin Gastroenterol Hepatol 2022,20,361
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Colitis Ulcerosa    N:214

GUSELKUMAB + GOLIMUMAB vs monoterapia   

Efectivitat a setm 12: 

- TC millor resposta clínica, no diferencies en la resposta clínica + endoscópica 

Seguretat a setm 50: 

Sense diferencies en EA i EA greus

Feagan BG. Lancet Gastroenterol Hepatol 2023,8,307



MII

Adaptat de Alteri G. Biomolecules 2025, 15, 222

Estudi Disseny Població 
Terapia 
combinada

Sands et al. (2007)
Randomized 
controlled trial

79 MC
Infliximab
Natalizumab

Ahmed et al. (2022)
Systematic review 
and metanalysis

211 MC + 68 CU

VEGA trial (2023)
Randomized, doble 
blind, controlled

214 CU
Guselkumab
Golimumab

EXPLORER trial (2024) Open-label trial 55 MC
Vedolizumab
Adalimumab
Metotrexat

Myatani et al. (2024) Case series 10 MC
Ustekinumab
Upadacitinib

Gilmore et al. (2021) Case series 5 CU
Infliximab 
Tofacitinib



Malaltia de Crohn naive a biològic N:55

VEDOLIZUMAB + ADALIMUMAB + MTX   

Objectiu primari setm 26: 

Remissió endoscopia  34,5%

Remissió clínica  61,8%

Seguretat setm 26: 

Efectes adversos 87,3%

Efectes adversos greus 10,9%

Colomel JF. Clin Gastroenterol Hepatol 2024,22:1487
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Terapia combinada
Psoriasi/Artritis Psoriasica



Gyldenlove M. Am J Clin Dermatol 2022,23:605

N: 172 psoriasi
 Bon perfil seguretat
 Tan sols 2 abandonaments per            
inefiàcia



N: 172 psoriasi
 Bon perfil seguretat
 Tan sols 2 abandonaments per            
inefiàcia

Shurey M. J Clin Rheumatol 2022;28:626 Gyldenlove M. Am J Clin Dermatol 2022,23:605

N:6
Tofacitinib + aIL-17
Tofacitinib + aIL-12/23
Tofacitinib + aIL-23



Gniadecki R. Br J Dermatol 2016;174:1145 De Marco G. Rheumatology 2018:57:2053





Terapia combinada
Espondiloartritis





Pot ser la combinació de dos fàrmacs biològics una 

terapia segura i eficaç en les espondiloartritis

refractàries?



Pot ser la combinació de dos fàrmacs biològics una terapia
segura i eficaç en les espondiloartritis refractaries?

Estudi observacional ambiespectiu multicèntric en pràctica clínica real

Hospital U. de La Princesa, IIS-Princesa, Madrid, Spain Hospital U. Germans Trias i Pujol, Badalona, Spain

Althaia Xarxa Assistencial Universitària, Manresa, Spain Hospital U. 12 Octubre, Madrid, Spain

Hospital Clinic, Barcelona, Spain Hospital U. Bellvitge. Hospitalet de Llobregat. Barcelona, Spain

Hospital U. Fundación Alcorcón, Madrid, Spain Hospital Sant Pau-Dos de Maig, Barcelona Spain

Hospital U. Parc Taulí. Sabadell, Spain Hospital U, Mútua Terrassa, Spain

Hospital del Mar, Barcelona Spain Complexo Hospitalario U. de A Coruña, A Coruña, Spain

Hospital de Manacor, Manacor, Spain Hospital de Torrejón de Ardoz, Madrid, Spain



- Malalts que compleixen criteris de Spa axial o perifèrica (Criteris ASAS) i Artritis psoriàsica (Criteris CASPAR) 

que en algun moment hagin rebut simultaneament dos agents biològics i/o dirigits amb diferent diana del 

4/2017 fins 12/2022

- Recollida dades: 

- Dades demogràfiques, clíniques i analítiques 

- Eficàcia: ASDAS-PCR, DAPSA

- Millora clínica significativa: 

- Canvi ASDAS-PCR >2 i millora >85% DAPSA

- La remisió/baixa activitat

- ASDAS-PCR <1.3/<2.1, DAPSA <4/>14

- Efectes adversos



EA APs Ps CU MC Uv

aTNF

Etanercept x x x

Infliximab x x x x x

Adalimumab x x x x x x

Golimumab x x x x

Certolizumab x x x x

aIL-17A
Ixekizumab x x x

Secukinumab x x x

aIL-17RA Brodalumab x

aIL-17F i A Bimekizumab x x x

aIL-23

Guselkumab x x

Risankizumab x x x x

Tildrakizumab x

Mirikizumab x

aIL-23/12 Ustekinumab x x x x

aIL-36R Spesolimab x

a-integrin Vedolizumab x x

aCTLA Abatacept x

iJAK

Tofacitinib x x x

Upadacitinib x x x x

Filgotinib x

Deucravacitinib x

PDE4i Apremilast x x



Terapies Combinades: 39

Pacients:         36

Malaltia reumàtica 

Spa    61,1%

APs    38,8%

60%

3%

26%

8%
3%

E.Crohn Colitis
Ulcerosa

Psoriasis Uveitis Otras

Clínica ExtramusculoesqueléticaSexe: 54,2% homes

Edat mitja: 47 anys (37-60)

HLA B27: 34,2%

Resultats



Nº FAMEb/d previs, mitjana (RIQ) 3 (1.5-5)

Tipus de FAMEb/d previ, n (%)

Anti-TNF 34 (97.1)

Anti-IL17 13 (37.1)

Anti-IL 12-23 13 (37.1)

A.Ps SpA

5 ± 3 3 ± 2

88 % una de les terapies havia fallat prèviament

70 % naïve a una de les terapies

67 % exposats a les dues dianes

55,3% efecte advers associat a FAMEb previ

Resultats



Resultats

Moderada/alta activitat MSK

33/36

Indicació de la TC, n (%)

Articular 24 (61,5)

Articular + M.Inflamatòria Intestinal 10 (25,6)

Articular + Psoriasi 1 (2,6)

M.Inflamatòria Intestinal 3 (7,7)

Psoriasi 1 (2,6)



Resultats

aTNF + aIL-12/23 o (aIL-23) 23

aTNF + aIL-17 8

aTNF + Vedolizumab 3

aTNF + tofacitinib 1

Vedolizumab + aIL-12/23 o 23 2

aIL-17 + aIL-23 1

aIL-23 + ABT 1

Adalimumab + Ustekinumab

Certolizumab + Ustekinumab



Resultats

n (%), al inici TC

FAMEs
concomitants

Cap 24 (61.5)

Metotrexat 10 (25.6)

Sulfasalacina 3 (7.6)

Azatioprina 2 (5.1)

Glucocorticoids 20 (51.2%)

38.3 %



Resultats

n (%)

Activitat Spa en la última evaluació
Remisió/Baixa activitat 58,3 (21/36)

Retirada corticoids 55,0 (11/20)

Millora Clínica significativa
Naive a un biològic 76,0 (19/25)

69,4 (25/36)
Exposats al biològic 54,0 (6/11)

Status final 
Mantenen TC 69,4 (25/36)

Suspensió 35,8 (14/39)

Mitjana exposició a la TC 14,8m (8-20,2)



Resultats



Resultats

Suspensió TC (14)

Ineficàcia (9)

Efectes adversos (3)

Bacterièmia per staphylococcus (ETA + SECU)

Colitis per CMV i candidiasi esofàgica (ADA + VEDO)

Pneumonitis per hipersensibilitat (GOLI + USTE)

Altres (2)





Conclusions

- La Terapia Combinada pot ser una alternativa terapèutica raonable i amb un perfil de seguretat

acceptable en malalts seleccionats amb SpA refractaria i/o multidomini

- Et permet realitzar una estrategia en el bloqueig de les vies fisiopatològiques

- La combinació més utilitzada de la nostra serie ha estat aTNF + aIL12/23 seguida de aTNF + aIL-17

- En la literatura predomina la combinació de USTE i VEDO amb un altre FAMEb, segurament per 

perfil de seguretat i selectivitat intestinal



Futur …

- Fàrmacs més selectius

- Seguint en aquesta linia ja s’están desenvolupant els Ac biespecífics

- Queda clara la inducció al tractament, però gens el manteniment

- Econòmicament insostenible, tot i que amb l’arribada de nous biosimilars si ho seria

- Col.laboració entre especialistes és básica




