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Uso de upadacitinib en un paciente
pediatrico con enfermedad de Crohn
y falla primaria a adalimumab:
reporte de un caso

Upadacitinib use in a pediatric patient with
Crohn’s disease and primary loss of response
to adalimumab: A case report

La enfermedad inflamatoria intestinal (Ell) en la poblacion
pediatrica se encuentra en aumento, alcanzando hasta un
30% de la poblacion total de pacientes con Ell'. En Latinoa-
mérica, existe escasa informacion sobre la epidemiologia en
esta poblacion. Sin embargo, un estudio publicado en 2021
confirma un aumento en el nimero de casos’.

Diversas estrategias terapéuticas han sido aprobadas
para el tratamiento de la EII*. Sin embargo, los estudios
pivotales que avalan su uso se han realizado en poblacion
adulta, y sus resultados suelen extrapolarse a la poblacion
pediatrica. En caso de falla de anti-factor de necrosis tumo-
ral (anti TNF) existen medicamentos con otros mecanismos
de accion, pero no aprobados para el uso pediatrico pero
utilizados off label como rescate en caso de refractariedad,
como es el caso de moléculas pequenas tipo Janus Kina-
sas (JAK)*-%. Seglin nuestro conocimiento, no existen casos
publicados en Latinoamérica sobre el uso de upadacitinib, un
inhibidor selectivo de las JAK tipo 1 en poblacion pediatrica
con enfermedad de Crohn (EC).

Presentamos el caso de un paciente de 15 afnos, sexo
femenino, sin antecedentes médicos relevantes, quien en
diciembre de 2023 inicia deposiciones pastosas diarias con
sangre fresca y dolor articular periférico. En examenes des-
taca: hemoglobina de 9g/dL, proteina C reactiva normal,
albumina de 3.7 g/dL, calprotectina fecal (CF) de 441 ug/g,
estudio microbioldgico negativo. Se realiza colonoscopia que
presenta ileon terminal conservado y que evidencia erosio-
nes y Ulceras de 2mm intercaladas con areas de mucosa
respetadas. Se inicia tratamiento con prednisona 40 mg
segln esquema (ocho semanas) y mesalazina 2 g al dia via
oral. Sin embargo, tras suspension de corticoides y mante-
ner mesalazina, la paciente reinicia cuadro de diarrea con
sangre, wPCDAI 52.5, y CF 1120 ug/g. Es evaluada en nues-
tro centro, se realiza colonoscopia que muestra Ulceras en
ileon terminal y colon compatibles con una EC con activi-
dad inflamatoria moderada (SES-CD 11). Enteroresonancia
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Figura 1
inicio de upadacitinib (e-f). a) Colon descendente. b) Mucosa
erosionada del colon descendente. c) Recto. D) mucosa rec-
tal erosionada. e) mucosa rectal normal. f) mucosa rectal con
lesiones aftoideas de 2 mm de longitud.

Imagenes de colonoscopia antes (a-d) y después del

de abdomen-pelvis confirma compromiso inflamatorio de
ileon terminal y segmentario a nivel de colon descendente-
sigmoides. Se realiza diagndstico de EC Atb, L3, B1, GO
de la clasificacion Paris e inicia tratamiento con adalimu-
mab, pero a las 16 semanas la paciente persiste con diarrea
sanguinolenta, con CF 144 ug/g y niveles plasmaticos de
adalimumab predosis de 24.5 ug/mL.

Una nueva colonoscopia confirma EC ileo colénico con
actividad inflamatoria grave (SES CD 30) (fig. 1 a-d). Debido
a falla primaria a adalimumab se inicia tratamiento con
upadacitinib en fase de induccion (45mg al dia via oral
durante 12 semanas). La paciente evoluciona favorable-
mente, logrando remision sintomatica, wPCDAI 0y respuesta
endoscopica, con presencia de Ulceras aftoideas solo en
los Gltimos 2cm del recto distal, SES CD 3 (fig. 1 e-f).
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Las biopsias rectales muestran Unicamente infiltracion linfo-
plasmocitaria sin alteraciones de la arquitectura glandular.
Por lo referido, se decide mantener tratamiento con upa-
dacitinib en fase de mantenimiento (30mg dia via oral),
evolucionando hasta la fecha asintomatica y sin haber pre-
sentado eventos adversos al farmaco.

En poblacion pediatrica con Ell, similar a lo descrito en
adultos, se observa una falla de respuesta primaria hasta
en un 25-30% de los casos, asi como una pérdida de res-
puesta secundaria hasta en un 60% de los casos que utilizan
terapia anti TNF®'°, En este contexto, se han publicado estu-
dios sobre la efectividad de otras estrategias terapéuticas
que incluyen el uso de bioldgicos con distinto mecanismo de
accion vedolizumab y ustekinumab* o moléculas pequenas
tipo janus-kinasas (JAK)>%.

En general, la eleccion de un farmaco debe ser personali-
zada, considerando el perfil del paciente, las caracteristicas
de la enfermedad, el deseo de embarazo, posibilidades de
acceso, via de administracion y principalmente, la opinion
del paciente®.

Nuestro caso, al igual que los descritos en otros
reportes’®, muestra que upadacitinib, es una opcién
terapéutica en poblacion pediatrica y adulta, que han pre-
sentado una falla previa a anti-TNF. En nuestro caso, las
opciones disponibles eran infliximab, ustekinumab, vedoli-
zumab o upadacitinib. La seleccion del medicamento fue
discutida por la familia de la paciente y debido a cobertura,
tiempos y posibilidades de respuesta mas favorables, se defi-
ni6 inicio de upadacitinib. La paciente descrita alcanzé la
remision sintomatica tras la induccion con este farmaco y
logré una respuesta endoscopica.

En cuanto al perfil de seguridad, si bien se describen posi-
bles eventos adversos, en los casos reportados estos han
sido manejables, aunque son necesarios estudios a largo
plazo y de vigilancia estrecha para su validacion”8. Nuestra
paciente no ha presentado ningln evento adverso durante
el periodo de tratamiento.

Este caso ejemplifica que el uso de upadacitinib puede
inducir remision clinica y endoscopica en EC pediatrica
refractaria a anti-TNF, sirviendo como terapia de rescate
exitosa. Aunque es un reporte individual, aporta evidencia
alentadora en favor de estudiar formalmente la seguridad
y eficacia de los inhibidores de JAK en poblacion pediatrica
con Ell refractaria.
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