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dokumentované pacienty ze studie BE RADIANT
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Bimekizumab je humanizovanad monoklondlni IgG1 protilatka, ktera selektivné in-
hibuje interleukiny IL-17F a IL-17A. Tato terapie je mimo jiné indikovana u dospélych
pacientu se stfedné tézkou az tézkou formou loZiskové psoridzy vyzadujici systémo-
vou lé¢bu. Clanek se zabyva zhodnocenim dopadu terapie bimekizumabem (BKZ)
porovnanim se secukinumabem a analyzou svédéni, bolestivosti kiize a Supinaténi,
stejné jako kvalitou Zivota pacientd se sttedné zadvaznou az zdvaznou loZiskovou pso-
riazou v prabéhu 3 let terapie. Zahrnuti pacienti vykazali rychlé zlepseni uvedenych
symptomu i v parametrech kvality Zivota jiz od tydne 4. Vysoka Uroven odpovédi
byla pozorovana déle v tydnu 48 a pretrvévala az do tydne 144.

Klicova slova: bimekizumab, psoridza, efekt terapie po 144 tydnech.

Bimekizumab efficacy though 144 weeks in moderate to severe plaque
psoriasis: results documented patients from the BE RADIANT study

Bimekizumab is a monoclonal IgG1 antibody that selectively inhibits interleukin
(IL)-17F in addition to IL-17A . Such therapy is indicated in adult patients with mod-
erate to severe plaque psoriasis requring systemic form of treatment. This article
reviews the impact of bimekizumab on patient-reported itching, skin pain, scaling,
and health-related quality of life in patients with moderate to severe plaque psoriasis
over 3 years compared to secukinumab managemennt. Included patients reported
rapid improvements in reported symptoms and health-related quality of life as early
as week 4. High responses observed at week 48 were durable through week 144.

Key words: bimekizumab, psoriasis, efficacy of therapy through 144 weeks.

Uvod

(acne inversa) u dospélych pfi nedostate¢né

Bimekizumab je humanizovana mono-
klondIni IgG protilatka, ktera selektivné
inhibuje interleukiny IL-17 F a IL-17 A. Je in-
dikovany u dospélych pacientl se stfedné
tézkou az tézkou formou loZiskové psoria-
zy vyzadujici systémovou lé¢bu, s aktivni
psoriatickou artritidou (PsA) po selhani >
1 chorobu modifikujiciho lé¢iva a s ankylo-
zujici spondylitidou nebo neradiografickou
axidlni spondylartritidou (nr-axSpA) po se-
Ihani konvencni lécby a k 1é¢bé aktivni stied-
né tézké az tézké hidradenitis suppurativa
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odpovédi na jinou konven¢ni systémovou
Ié¢bu HS. Doporucena davka u loziskové
psoridzy ¢ini 320 mg s. c. kazdé 4 tydny
a po 16. tydnu kazdych 8 tydn(, u aktiv-
ni PsA a axSpA 320 mg s. c. kazdé 4 tydny.
Doporucend davka pro dospélé pacienty
s hidradenitis suppurativa je 320 mg (poda-
nych jako 2 subkutanni injekce po 160 mg)
kazdé 2 tydny do 16. tydne, a poté kazdé
4 tydny. U¢innost i bezpeé&nost této terapie
se potvrdila v fadé randomizovanych klinic-
kych studii (1).
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Gottliebova a spol. predstavili v rdmci
kongresu EADV na podzim roku 2023 vy-
sledky studie BE RADIANT, faze 3b. Autofi
se zabyvali zhodnocenim dopadu terapie
bimekizumabem (BKZ) porovnanim se se-
cukinumabem a analyzovali svédéni, bo-
lestivost kdize a Supinaténi, stejné jako kva-
litu Zivota pacientl se stfedné zdvaznou az
zavaznou loziskovou psoriazou v prabéhu

3 let terapie.

Metodologie

Nemocni zahrnuti do studie byli od zaha-
jenirandomizovani do 2 skupin. Prvni skupinu
tvorili pacienti s podanim 320 mg BKZ po 4
tydnech do tydne 16, dale ve stejné davce
kazdé 4 nebo 8 tydn( dle dosazené hodnoty
PASI indexu v udrZovaci terapii az do tydne
48 terapie. Druhou skupinu pak tvorili jedin-
ci, kterym byl od pocatku studie to tydne 48
podavan secukinumab (SEC) v davce 300 mg

Obr. 1. Vstupni charakteristiky sledovanych pacient( a design studie

Table 1

Baseline characteristics
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kazdy tyden do tydne 4 a poté 300 mg kazdé
4 tydny. VSichni zahrnuti pacienti byli oprav-
néni vstoupit do oteviené extenze studie
(open-label extension; OLE) s podanim BKZ
po 4 nebo 8tydennich intervalech (BKZ/BKZ
a SEC/BKZ - viz nize). V této oteviené studii
od tydne 48 sledovani se frekvence podani
testovaného biologika fidila dosazenim indexu
PASI pod a vice nez 90 (tedy po 4 ¢i 8 tydnech
podani). Poméry pacientd v téchto skupinach

BKZ/BKZ : SEC/BKZ 1 BKZ Q4W/Q8W/Q8W
(N =336) ' (N =318) , (N=177)
Age (years), mean + SD : 45,5+ 14,3 : 44,5+ 14,5 : 449 + 14,2
Male, n (%) ! 227 (67,6) ! 209 (65,7) ! 125 (70,6)
White, n (%) ' 312 (92,9) ' 301 (94,7) ' 169 (95,5)
Weight (kg), mean + SD 1 90,2 £21,0 1 89,1+19,5 1 89,9 + 20,7
Duration of psoriasis (years), mean + SD 1 18,4 £13,1 1 175+12,1 1 18,5+12,8
PASI, mean = SD 1 20,377 , 195+6,1 , 20,4 +8,0
BSA (%), mean + SD 1 25,3+16,0 1 23,0+13,3 1 24,6 + 14,8
IGA, n (%) ' ' '
3: moderate ! 214 (63,7) ! 234 (73,6) ! 115 (65,0)
4: severe 1 120 (35,7) 1 84 (26,4) 1 60 (33,9)
DLQI total score, mean + SD ! 109 +£6,7 ' 11,2+73 ' 10,5+£6,7
P-SIM score, mean + SD ! ! !
Itching ' 6,6 +2,8 ' 6,6 +2,7 ' 6,2+29
Skin pain ! 4,5+3,3 ! 4,6 +3,1 ! 4,2+3,3
Scaling 1 6,725 , 6,724 , 6,4 +2,7
Any prior systemic therapy, n (%) ! 241 (71,7) ! 237 (74,5) ! 131 (74,0)
Prior biologic therapy, n (%) ! 114 (33,9) ! 105 (33,0) ! 56 (31,6)
Data presented are for patients who entered the OLE only.
Figure 1 BE RADIANT study design
Initiall:)téﬁ?)tdment Maigéfirzsjnce Open-label extension period
< PASI 90 BKZ 320 mg Q4W
BKZ 320 mg < i
G4W > PASI 90~ N BKz 320'mg qsw’ M
N =373 , BKZ 320 mg —1:2 BKZ/BKZ
Q4w \- < PASI 90 BKZ 320 mg Q4W
e BKZ 320 mg ——
1:1 QGBW > paSIo0 N BKZ 320 mg Q8W M
randomisation
<PASI 90 BKZ 320 mg Q4W
N =370 "SEC 300 mg < ! ! ! ! SEC/BKZ
Q4w >PASI 90" ~———— BKZ 320 mg Q8W' M
@ rorececrcrncetesacncnaes [ TTTTTTTITTTCTrens P YITTTITTTT TSI I @ cececrcretececacancetecacnes @ cccecececscrcesecececncscrsees )
Baseline Week 16 Week 48 Week 64° Week 96 Week 144
(OLE Week 0) (OLE Week 16) (OLE Week 48) (OLE Week 96)

2SEC 300 mg was administered at baseline, Weeks 1, 2, 3, and 4, then Q4W for the remainder of the initial/maintenance treatment periods; “Following
a protocol amendment, all patients receiving BKZ 320 mg Q4W in the OLE period switched to BKZ 320 mg Q8W at Week 64 or the next scheduled clinic visit.
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Obr. 2. Metody hodnoceni
Assessments
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well-defined PRO
measure developed to
capture key signs,
symptoms, and impacts
of psoriasis.®

No itching

No skin pain

No scaling

- -

0 3

Total score: 0-1 2-5 6-10 11-20 21-30

moscton | [ |

patient's

quality of life:  None Small Moderate Very large Extremely
large

A4
=

The DLQI is a simple,
self-administered PRO
measure developed to

assess health-related quality
of life in patients with skin
disease, including psoriasis.*?

0mllll

omllll

0—!—!-||||

1 p——

10
Very severe
itching

| p—

10
Very severe
skin pain

U p——

10
Very severe
scaling

10 items; each item scored according to perception of its life
impact from 0 (‘not at all’/'not relevant’) to 3 (‘'very much’)

il
A P-SIM item score of O
indicates no symptom,
and a DLQI score of 0/1
indicates no effect of

a skin diseaseon a
patient’s life 81

byly vyvazené (1 : 1). Skupina pacient( lécena
SEC do tydne 48 pak byla i v této oteviené ex-
tenzi pfevedena na terapii BKZ ve standardni
davce 320 mg s frekvenci aplikace dle dosa-
zenych hodnot PASI (PASI < 90 po 4 tydnech
nebo PASI > 90 kazdych 8 tydnu). Ve studii byla
reportovéna i data subsetu nemocnych BKZ/
BKZ s podanim BKZ v intervalech tydn(i 4-8-8
(inicidIni davka/udrzovaci terapie/OLE) (2).
Vyhodnoceny byly podily pacientli (pocty)
s dosazenim skére 0 u svédéni, v bolestivos-
ti a v parametru Supinaténi (P-SIM polozky;
(P-SIM = 0; zadné Supinaténi, rozmezi 0-10)
a pocty pacientll s dosazenim skore 0 nebo 1
v parametru kvality Zivota DLQI (Dermatology
Life Quality Index (DLQI 0/1; bez efektu koz-
niho onemocnéni na Zivot pacienta, roz-
mezi DLQI 0-30) po 144 tydnech terapie.
Interpretace dat byla podéna s uzitim modi-
fikace ,non-responder imputation” (mNRI).

Nemocni, ktefi prerusili terapii pro nedo-
statek efektu ¢i pro nezadouci Ucinky spojené
s lécbou, byli jako non-respondéfi v riiznych
naslednych ¢asovych okamzicich terapie. Pro
vSechna dalsi chybéjici data byl uzit systém
~mutliple imputation”.

Vysledky studie BE RADIANT (1)

Do studie bylo zahrnuto celkem 336
pacientl na BKZ a 318 pacientl lé¢enych
SEC. Z 336 pacientl na BKZ pokracovalo 117
nemocnych v rozsifené OLE studii, kde byl
lIék podavan v intervalech 4 tydny inicial-
né (4 tydny v udrzovacim rezimu) a 8 tydnu
v OLE extenzni ¢asti studie. Vstupni charakte-
ristiky byly mezi skupinami obdobné (Obr. 1).

Zlepseni v parametru P-SIM = 0 a DLQI
parametru 0/1 bylo pozorovéno jiz v tydnu
4 ve skupiné pacientd s rezZimem BKZ/BKZ
(Obr. 3).
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V tydnu 48 byly dosazeny vy3si pocty pa-
cientd pfi hodnoceni P-SIM = 0 v parametrech
svédéni, bolestivosti koznich lézi a v Supinaténi,
stejné jako pfi hodnoceni kvality Zivota s odpo-
védi DLQI 0/1 v randomizované skupiné BKZ/
BKZ ve srovnani se skupinou inicidlné lé¢enych
SEC.

Nemocni ve skupiné BKZ/BKZ, tedy léceni
od pocatku pouze bimekizumabem, doséahli vy-
soké skére P-SIM0a DLQI0/1 vtydnech 48 a 144.

Pacienti prevedeni ze SEC na BKZ v tydnu
48 vykazali udrzeni ¢i dosazeni lepSich hodnot
pfi hodnoceni P-SIM (Psoriasis Symptoms and
Impacts Measure; 0) v parametrech svédéni,
bolestivosti koznich 1ézi a v Supinaténi, stejné
jako pfi hodnoceni kvality Zivota s odpovédi
DLQI 0/1. Tyto vysoké hodnoty se udrzely az
do tydne 144.

Zaver

Skupina pacientl ve skupiné BKZ/BKZ
vykdzala rychlé zlepseni jak ve sledovanych
parametrech, tak v hodnoceni kvality Zivota
jiz v tydnu 4 studie. Vynikajici odpovédi po-
zorované v tydnu 48 se udrzely az do tydne
144.Tyto vysledky byly konzistentni v subsetu
nemocnych se schvalenou aplikaci v rezimu
BKZ 4 tydny/8 tydn(1/8 tydn.

Pacienti prevedeni ze SEC na BKZ v tydnu
48 udrzeli & vykazali vyssi hodnoty Ié¢ebnych
odpovédi (tzv. PRO outcomes; patient-repor-
ted outcomes) a tuto vynikajici odpovéd
udrzeli az do tydne 144. Hodnoty téchto é-
¢ebnych odpovédi byly obdobné hodnotam
dosazenym ve skupiné BKZ/BKZ pacientd.

Dudlni inhibice IL-17 A a IL-17 F prostfed-
nictvim bimekizumabu ma predpoklady pro
vysokou Uspésnost nejen v piipadé intra class
prevodd ve skupiné inhibitord IL-17, ale mG-
Ze byt feSenim i pro pacienty s primarni i
sekundarnirezistenci na preparaty ze skupiny
inhibitorG IL-23 (3).

Bimekizumab je schopen ovlivniti kardio-
vaskularni komorbidity. Vysledky hodnoceni
vlivu bimekizumabu na biomarkery kardio-
vaskularniho (KV) zadnétu (C-reaktivni protein
(CRP), pomér neutrofily : leukocyty (NLR), in-
dex triglyceridy : glykemie (TyG)) u pacient(i se
stfedné téZkou az tézkou loZiskovou psoridzou
ze studii BE VIVID a BE RADIANT v porovnani
se secukinumabem, ustekinumabem a pla-

cebem byly prezentovany na kongresu EADV

www.dermatologiepropraxi.cz
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Obr. 3. Podily pacientt v analyze dosaZeni nizkého skére P-SIM ve svédéni, bolestivosti, Supinaténi a v hodnoceni terapie na kvalitu Zivota (DLQI)
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v roce 2023. Pfi |é¢bé bimekizumabem doslo
po 16 tydnech k vyznamné vétsimu poklesu
NLR v porovnani s placebem a k vyznamné-

mu poklesu CRP v porovnani se vstupem do
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