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RESUMEN

Secukinumab es un anticuerpo monoclonal recombinante, in-
tegramente humano, selectivo a la interleucina17A, indicado
para el tratamiento de psoriasis en placas, artritis psoriasica y
espondilitis anquilosante. Las infecciones leves-moderadas de
vias respiratorias altas (rinitis/rinofaringitis) estan descritas

como efectos secundarios frecuentes. En la mayorfa de las
ocasiones no es necesario suspender el tratamiento. Presen-
tamos un caso, no descrito anteriormente en la literatura, de
tos seca no asociada a proceso respiratorio, relacionada con
secukinumab que obligé a la suspension del farmaco. El caso
se ha notificado al Centro Andaluz de Farmacovigilancia.
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Dry cough due to secukinumab with need for

treatment suspension

to stop treatment. We present a case,
not previously described in the litera-
ture, of dry cough not associated with

SUMMARY

Secukinumab is a recombinant mono-
clonal antibody, entirely human, selec-
tive to interleukin17A, indicated for
the treatment of plaque psoriasis, pso-

riatic arthritis and ankylosing spondyli-
tis. Mild-moderate upper respiratory
tract infections (rhinitis/rhinopharyngi-
tis) are described as common side ef-
fects. In most cases it is not necessary

respiratory process, related to secuki-
numab that forced the suspension of
the drug. The case has been reported
to the Andalusian Pharmacovigilance
Centre.

Key Words: Secukinumab, cough, adverse drug reaction (ADR), interleukin-17.

INTRODUCCION

Secukinumab es un anticuerpo monoclonal recombinante, in-
tegramente humano, selectivo a la interleucinal7A indicado
para el tratamiento de psoriasis en placas, artritis psoriasica y
espondilitis anquilosante. Entre los efectos secundarios, las
infecciones leves-moderadas de vias respiratorias altas (rini-
tis/rinofaringitis) son frecuentes. En la mayoria de las oca-
siones no es necesario suspender el tratamiento'. Debido a
que se trata de un farmaco biolégico y de reciente comer-
cializacién, presentamos un caso de tos seca no asociada
con ningln proceso respiratorio, que llevd a la discontinua-
cion del farmaco y de la que no existen actualmente casos
publicados.

DESCRIPCION DEL CASO

Muijer de 37 afos, diagnosticada de espondilitis anquilosante
axial y periférica HLA B27 negativo en octubre de 2014. Se
inicié tratamiento con antiinflamatorios no esteroideos y
sulfasalazina desde el momento del diagnostico, siendo sus-
pendido este tratamiento por ineficacia a los 10 meses. En

julio de 2015 inici6 tratamiento con infliximab intravenoso
(5 mg/kg cada 8 semanas) en monoterapia, presentando la
paciente un fallo secundario al mismo. Por fallo a infliximab,
al afio de tratamiento se comenzé secukinumab en pauta
habitual para esta indicacion. El tratamiento oral concomi-
tante consistia en naproxeno, omeprazol, diazepam y oxi-
codona/naloxona. Al mes de inicio de tratamiento con
secukinumab, la paciente comenzé con un cuadro de tos
seca persistente y febricula. En el estudio de este cuadro cli-
nico se realizé una radiografia de térax (Figuras 1y 2), cul-
tivo de esputo, baciloscopia y se repiti6 el test de Mantoux;
todos los resultados obtenidos fueron negativos.

Ante la larga evolucién del cuadro clinico se decidié sus-
pender el farmaco bioldgico, resolviéndose entonces la tos a
las pocas semanas. En ese momento la paciente presentaba
un alto recuento de articulaciones periféricas inflamadas, por
lo que se indicd comenzar tratamiento con leflunomida via
oral 20 mg/24 horas. Ante la falta de respuesta clinica, se
reintrodujo secukinumab en enero de 2017. A los cuatro
meses, la paciente inicié un nuevo cuadro tos seca persis-
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tente sin expectoracion. En esta ocasion, se realizé una to-
mografia computarizada (TAC) de torax (Figuras 3y 4)
donde no se encontrd patologia pulmonar que justificara
el cuadro clinico.

Posteriormente, la paciente fue derivada a consultas de
Neumologia para estudio, donde se puso de manifiesto la
clara relacién cronolégica del cuadro clinico con la admi-
nistracion de secukinumab. Se consej6 la interrupcién tanto
de secukinumab como de leflunomida, sin necesidad de
ampliar el estudio. A las dos semanas de la suspensién de
ambos, se resolvié de forma completa el cuadro de tos per-
sistente.

Al aplicar el algoritmo de Karch Lasagna, la relacion de
causalidad entre la RAM descrita y secukinumab fue de
probable.

DISCUSION

En general, los efectos adversos asociados al tratamiento
con secukinumab son comunes a otros tratamientos bio-
l6gicos e incluyen infecciones, neutropenia y reacciones de
hipersensibilidad. Secukinumab incrementa la incidencia de
infecciones del tracto respiratorio superior, infecciones mu-
cocutédneas por Candida, infecciones del oido medio e in-
fecciones por virus Herpes simple, aunque los casos suelen
ser leves y manejables con los tratamientos habituales, sin
necesidad de discontinuar el tratamiento'.

La aparicion de tos no asociada a ningun proceso res-
piratorio, estd descrita en la ficha técnica de otros farmacos
biologicos utilizados en diferentes patologias inflamatorias
reumaticas, digestivas y dermatolégicas, como vedolizu-
mab?, adalimumab?3 y rituximab*, asi como en los estudios
PHOENIX 1y 2 de ustekinumab en tratamiento de psoriasis
en placas®®.

Con respecto a la notificacion post-comercializacion de
cuadro de tos como reacciéon adversa por estos farmacos
bioldgicos, solamente existen datos para adalimumab? (un
caso de tos grave asociada a un proceso similar a asma) y
para etanercept® (varios casos de tos en pacientes con ar-
tritis psoriasica).

Por otra parte, un estudio realizado en 40 pacientes con
artritis reumatoide, 20 de ellos en tratamiento con infliximab
y 20 sin tratamiento, demostrd que el grupo en tratamiento
con infliximab manifestd una mayor prevalencia de sensibi-
lizacion a los alérgenos transmitidos por el aire®.

Secukinumab, al disminuir la concentracion de la inter-
leucina17A, aumenta la probabilidad de adquirir infeccio-
nes y se ha asociado no solo con la aparicion de candidiasis
mucocutaneas sino también con una amplia variedad de
infecciones por hongos, bacterias e incluso virus'. Sin em-
bargo, podria postularse el cuadro clinico como consecuen-
cia de una hiperreactividad del reflejo tusigeno a raiz de
una hipersensibilizacion a mediadores inflamatorios en las
terminaciones nerviosas sensitivas de la via aérea. No obs-
tante, estas hipétesis deberian ser demostradas en poste-
riores estudios.

Ademas, leflunomida tiene descrito en ficha técnica'!
la aparicion de tos y disnea como sintomas de enfermedad
pulmonar intersticial; sin embargo la secuencia temporal,
el efecto de retirada y de reexposicion apoyan mas clara-
mente la relacion de causalidad de esta RAM con secuki-
numab.

Este caso se ha notificado al Centro Andaluz de Farma-
covigilancia.

Tos seca por secukinumab con necesidad de suspension del tratamiento

Figura 2. Radiografia de torax lateral

tudio: Radiografia Lateral de Torax

Figura 3. TAC de torax

Figura 4. TAC de torax
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