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Brodalumab: l'unico trattamento biologico che si 
rivolge selettivamente al recettore IL-17RA

• Brodalumab è un anticorpo monoclonale completamente 

umano 

• Si lega selettivamente con elevata affinità a IL-17RA

• Inibendo IL-17RA, brodalumab blocca la segnalazione di più 

citochine PRO-infiammatorie IL-17

• Questo interrompe il ciclo di feedback infiammatorio a valle 

propagato dai cheratinociti e normalizza rapidamente e 

completamente la risposta infiammatoria.



Comorbilità

• Obesità di terzo grado (BMI 41) 

• Fumatore di 20 sigarette/die 

• Ipertensione arteriosa, Diabete Mellito Tipo 2, 
Ipercolesterolemia (Sindrome Metabolica) 

Precedenti terapie

-Methotrexate

-Etanercept



PASI = 22.4

DLQI = 21
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PASI = 1.2

DLQI = 0

Week 8



AMAGINE 2-3: Efficacy in obese patients at week 12 e 52 (integrated) 

Yamauchi. et al., AAD,  San Diego 2018

• Brodalumab è stato associato a tassi più elevate di PASI 100 rispetto a ustekinumab nei pazienti obesi e non obesi

• Obesità definita al basale come BMI ≥30 kg/m2 



AMAGINE-2 and -3: efficacy in patients with or without metabolic syndrome 
through Week 52 (observed data)
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• Circa un terzo dei pazienti è stato definito con MetSyn.

• Indipendentemente dal fatto che avessero MetSyn, più pazienti hanno mostrato miglioramenti PASI dopo il trattamento con brodalumab rispetto a 
ustekinumab.

• Tra I pazienti con MetSyn c’era una tendenza a essere più anziani e avere un BMI più elevato rispetto a quelli senza MetSyn
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•Si tratta di uno studio retrospettivo condotto analizzando le 
banche dati di 14 centri italiani.

•Sono stati arruolati 606 pazienti, tutti trattati con brodalumab per 
almeno 12 settimane tra giugno 2018 e gennaio 2023.

•Alle settimane 12, 24, 52, 104 e 156 sono stati registrati i punteggi 
PASI. Questi sono poi stati analizzati in relazione al valore registrato 
alla baseline.



Baseline caratteristiche
pazienti

• Sono stati arruolati 606 pazienti affetti da psoriasi a placche 
moderata-grave.

• Il BMI medio è stato di 26,65 e il 18,15% dei pazienti era obeso (BMI 
≥30).

• Il 21,45% dei pazienti aveva anche una precedente diagnosi di artrite 
psoriasica (PsA).

• Il 50.33% dei pazienti presentava almeno una comorbidità cardio-
metabolica (obesità, ipertensione arteriosa, diabete mellito di tipo II, 
ipercolesterolemia e malattie cardiovascolari)

• Più della metà dei pazienti (50,99%) aveva già ricevuto almeno un 
farmaco biologico

Gargiulo L et all,(2023) Brodalumab for the treatment of plaque psoriasis in a real-life setting: a 3  years multicenter retrospective study—IL PSO (Italian 
landscape psoriasis). Front. Med. 10:1196966. doi: 10.3389/fmed.2023.1196966
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Drug survival

• Dopo 36 mesi, l'85,64% dei pazienti era ancora 
in trattamento con brodalumab 

• Il test di log-rank e la regressione di Cox non 
hanno rilevato alcuna differenza nella drug 
survival per quanto riguarda le classi di BMI, le 
comorbidità, il coinvolgimento delle aree 
difficili da trattare e la precedente esposizione 
ai biologici.

• I pazienti obesi (BMI>30) hanno avuto una 
risposta più lenta al brodalumab alla settimana 
24, ma non sono state osservate differenze 
significative nel medio e lungo termine risetto ai 
non obesi.



Comorbilità

-Dermatite Atopica

 IgE : 303 UI/ml 

Precedenti terapie

-Terapie topiche 

-Ciclosporina 

Diletta, 23 anni 
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Rapid onset of action in patients with moderate-to-severe psoriasis treated with 
brodalumab: A pooled analysis of data from
two phase 3 randomized clinical trials (AMAGINE-2 and AMAGINE-3)

• Il tempo necessario per ottenere miglioramenti significativi nella gravità della 
malattia psoriasica è un aspetto importante del trattamento del paziente

• Dati comparativi suggeriscono che brodalumab può avere l'insorgenza d'azione più 
rapida di qualsiasi terapia biologica utilizzata nella psoriasi

Andrew Blauvelt,et al. J AM ACAD DERMATOL 2017



Expert Opin Biol Ther. 2020 Feb 11

Data of 468 patients were reviewed and 27 cutaneous inflammatory 
eruptions of 27 (5.8%) patients were collected.
The eruptions appeared after a mean of 16.9 ± 17.0 weeks of 

therapy showing a classical acute eczema in 11 patients (40.7%), an 
atopic dermatitis-like rash in 11 patients (40.7%) and a psoriasiform
eruption in 5 patients (18.5%). 
Histopathology of 12/27 cases showed epidermal spongiosis in all 
these variants.







1. Gaffen. Nat Rev Immunol 2009;9(8):556-67(Updated 9: p 747).

2. Lin et al. J Immunol2011;187(1):490-500.

3. Chang et al. Immunity 2011;35(4):611-21. 

Ligand
Receptor
Subunits Main Functions Ligand Expression

IL-17A IL-17RA, IL-17RC
Neutrophil recruitment and
immunity to extracellular
pathogens

Th17 cells, mast cells, neutrophils, 
CD8+ T cells, γδ T cells, NK cells, 
NKT cells and LTi cells

IL-17B IL-17RB Pro-inflammatory activities?
Cells of the gastrointestinal tract, 
pancreas and neurons

IL-17C IL-17RE, IL-17RA Pro-inflammatory activities? Cells of the prostate and fetal kidney

IL-17D Unknown Pro-inflammatory activities?
Cells of the muscles, brain, heart, lung, 
pancreas, and adipose tissue





IL-17 Signaling
Ligando/Recettore

1. Gaffen. Nat Rev Immunol 2009;9(8):556-67(Updated 9: p747).

2. Chang et al. Immunity 2011;35(4):611-21.
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Ruolo dell’IL 17

1. Gaffen. Nat Rev Immunol 2009;9(8):556-67(Updated 9: p 747).

2. Lin et al. J Immunol 2011;187(1):490-500.

Ligand
Receptor
Subunits Main Functions Ligand Expression

IL-17E IL-17RA, IL-17RB
Induces Th2 cell responses
and suppresses Th17 cell
Responses

Intraepithelial lymphocytes, lung epithelial cells, 
alveolar macrophages, eosinophils, basophils, 
NKT cells, Th2 cells, mast cells, and cells of the 
gastrointestinal tract and uterus

IL-17F IL-17RA, IL-17RC
Neutrophil recruitment and
immunity to extracellular
Pathogens

Th17 cells, mast cells, neutrophils, CD8+ T cells, 
γδ T cells, NK cells, NKT cells, and LTi cells

IL-17A/F IL-17RA, IL-17RC
Neutrophil recruitment and
immunity to extracellular
Pathogens

Th17 cells, mast cells, neutrophils, CD8+ T cells, 
γδ T cells, NK cells, NKT cells, and LTi cells



IL-25 in Atopic Dermatitis: A Possible Link between 
Inflammation and Skin Barrier Dysfunction

Hvid M, et al. J Invest Dermatol 2011; 131: 150–157
Deleuran M, et al. Chem Immunol Allergy 2012; 96: 45–49



Week 
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Comorbilità

-IPA; PsA

Precedenti terapie

-Etanercept

-Infliximab

-Ustekinumab

-Secukinumab

-Ixekizumab  

PASI = 14 

Maurizio ,  
52 anni

DLQI = 20



PASI = 14

DLQI = 20

Week 0

PASI = 1.2

DLQI = 0

Week 5



PASI = 14

DLQI = 20
Week 0

PASI = 1.2

DLQI = 0
Week 5



29
Kimmel, JAAD 2019

• Studio open-label, 3 centri

• 39 pazienti –> 34 follow-up a 16 

settimane

• Fallimento secu/ixe: trattamento per 

almeno 3 mesi senza PASI 75 o con 

perdita del 50% della risposta iniziale

• EP 1’: sPGA 0/1 settimana 16

• EP 2’: risposte PASI
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Risultati

Kimmel, JAAD 2019

• I risultati indicano che i pazienti che hanno fallito un trattamento con un inibitore dell’IL-

17A possono rispondere al trattamento con brodalumab

• Questo può essere dovuto al MoA differente di brodalumab



J. Clin. Med. 2023, 12, 3545. https://doi.org/10.3390/jcm12103545 

Lo scopo di questa dichiarazione di consensus era quello di valutare la letteratura attuale sull'uso di 
brodalumab per identificare le migliori aree di utilizzo del farmaco nella pratica clinica reale 
considerando le esigenze specifiche del paziente e le loro caratteristiche
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Conclusioni

I risultati emersi da questa dichiarazione di consenso Delphi, la prima presente in letteratura, evidenziano le migliori 
aree di trattamento della psoriasi da moderata a grave con Brodalumab.

“Brodalumab, con il suo meccanismo di azione unico rappresenta un'opzione terapeutica appropriata nei 
pazienti psoriasici non responsivi agli agenti anti-IL-17A"

” Brodalumab rappresenta una terapia appropriata
nei pazienti psoriasici obesi e/o nei pazienti psoriasici con sindrome metabolica ”

“La velocità d'azione di brodalumab lo rende una scelta appropriata nei pazienti in cui è necessaria una 
risposta terapeutica rapida”.

"Brodalumab rappresenta un’appropriata scelta terapeutica quando c'è coinvolgimento di aree difficili da 
trattare, come cuoio capelluto, unghie o area palmo-plantare."



Grazie per l’attenzione!
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1.  Dai dati estratti dai Trial Registrativi AMAGINE 2 e 3, la presenza 
di sindrome metabolica incide sul miglioramento del PASI?

1.  Sì

2.  No



2. Livelli elevati di IL-17 A potrebbero essere responsabili 
dello sviluppo di reazioni eczematose in pazienti in 
trattamento con farmaci anti IL17?

1.  Sì

2.  No



3. Sulla base dei dati dello studio multicentrico italiano 
IL-PSO, i pazienti obesi (BMI >30) trattati con brodalumab 
hanno avuto una risposta più lenta a 24 settimane 
rispetto ai non obesi ?

1.  Sì

2.  No
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