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Estudo com seres humanos/protocolo CEP: Nao

Introducao: O vitiligo € uma condicdo cutanea caracterizada pela perda de pigmentacao devido a disfuncao dos melandci-
tos. Embora nao afete a expectativa de vida, o vitiligo ndo deve ser ignorado como uma condicao meramente estética, pois
pode levar a estigmatizacao e ao isolamento social. Apesar de ainda ndo estar completamente elucidado, o mecanismo geral
de progressao do vitiligo esta relacionado com a acdo de citocinas, quimosinas e fatores de crescimento. As enzimas intrace-
lulares da familia JAK sao responsaveis pela transmissao de sinais desses fatores e, dessa forma, sua inibicdo é um promis-
sor alvo terapéutico. Este MHT visa identificar sistematicamente os JAKi em desenvolvimento para o tratamento do vitiligo.
Método: As bases de dados ClinicalTrials.gov, WHO e Cochrane foram utilizadas para o levantamento de registros de ensaios
clinicos. Foram utilizadas estratégias de busca com vocabulario controlado e seus respectivos sinénimos relacionados aos
JAKi e a vitiligo. Nao foram aplicadas restricoes do tipo temporal, idioma ou status do estudo. Foram incluidos os ensaios
clinicos de fase 2 e 3 e excluidos os estudos observacionais.

Resultados: Cinco JAKi estdo em desenvolvimento para o tratamento do vitiligo. Ritlecitinibe, um inibidor de JAK3/TEC, é
indicado para pacientes com vitiligo ndo segmentar ativo e foi avaliado no ensaio de fase 2 (NCT03715829), que ja esta con-
cluido com resultados, além de estar sendo estudado em dois ensaios de fase 3 (NCT06072183 e NCT05583526), ambos
em fase de recrutamento. Baricitinibe, um inibidor seletivo e reversivel de JAK1 e JAK2, é indicado para vitiligo ndo segmen-
tar progressivo e foi avaliado no ensaio de fase 2 (NCT04822584), ja concluido, mas sem resultados disponiveis. Upadaci-
tinibe, também indicado para vitiligo ndo segmentar ativo, é um inibidor seletivo e reversivel de JAK1, avaliado no ensaio
de fase 2 (NCT04927975), que esta concluido, mas ainda sem resultados. Cerdulatinibe, um inibidor de SKY/JAK, foi ava-
liado no ensaio de fase 2 (NCT04103060), ja concluido, mas sem resultados disponiveis. Por fim, povorcitinibe, inibidor de
JAK1, é indicado para vitiligo ndo segmentar e foi estudado no ensaio de fase 2 (NCT04818346), também concluido, mas
sem resultados divulgados.

Conclusao: O aspecto multifatorial da ativacdo e agravacao do vitiligo torna complexo o desenvolvimento de um tratamento
eficaz. O ritlecitinibe pode apresentar vantagens em relacdo aos tratamentos topicos e a fototerapia na inducao de repig-
mentacao, em especial para casos de grandes areas de lesdo. O upadacitinibe, em ensaios de poténcia celular, demonstrou
ser um inibidor mais potente da JAK1 em comparacao com a JAK2 e a JAK3. Os estudos de cerdulatinibe e povocitinibe
ainda aguardam publicacdo. Dentro do panorama do tratamento do vitiligo, os JAKi tornam-se medicamentos promissores.
No entanto, os estudos clinicos ainda precisam avancar para estabelecer evidéncias claras sobre os reais beneficios clinicos
dos JAKi para pacientes para o tratamento dessa condicao.
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