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Resumen:

La Psoriasis es una enfermedad cuténea inflamatoria compleja, de curso habitualmente crénico,
que afecta a un 1-2% de la poblacién y produce una afectacién importante en la calidad de vida de los
pacientes. Através de este | Consenso Nacional, nos trazamos como objetivo unificar criterios patogénicos,
clinicos, diagnésticos y terapéuticos basados en la evidencia cientifica disponible y ponerlos al alcance
de dermatdélogos y especialistas afines con la finalidad primordial de promover una mejor asistencia a los
pacientes y que pueda servir de referencia a autoridades sanitarias y hospitalarias.
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bioldgica.

Abstracs

Psoriasis is a complex inflammatory cutaneous disease with a generally chronic evolution which affects
1-2% of the general population and produces an important impact on the quality of life of patients. Through
this National Consensus |, we have assumed the objective of unifying pathogenic, clinical, diagnostic
and treatment criteria, based on the available scientific evidence, and place it at reach of dermatologists
and related specialists, with the ultimate purpose of promoting better medical care guidelines for these
patients, which can also serve as reference for public health and hospital authorities.

Key word: psoriasis-consensus-pathogenicity-treatment topical-treatment, biologic systemic-therapy

Contenido:

Epidemiologia, calidad de vida, indices de severidad, genética, factores exacerbantes
Lucila del Rosario Orta Marin, Antonio Rondén Lugo, Carlos Fachin Olavarria

Etiopatogenia
Mauricio Goihman Yhar, Julia Rothe de Arocha, Evangelia Kouris Torres

Clinica, Clasificacién,Diagnostico, Asociacion con otras enfermedades, Artritis Psoriatica
Erika Paez, Gary Sterba, Isaura Graterol

Tratamiento Tépico
Ana Maria Sédenz de Cantele, Hernan Vargas Montiel, Maria Elvira Marcano, Aurivi Linares Martinez

Tratamiento Sistémico
Maria Alejandra Rodriguez, Nahil Fabiola Cabrera Goitia, Francisco Gonzéalez Otero

Dermatol Venez ¢ Vol.47 « N° 3 - N° 4 « 2009 37



L%E@;QJ I'Consenso

DEFINICION.

La psoriasis es una enfermedad frecuente ,crénica
e inflamatoria de la piel y ufas. Su espectro clinico es
variable, pudiendo incluir manifestaciones articulares. Tiene
una base genética, una patogenia inmune y la influencia de
multiples factores ambientales que pueden desencadenar
y/o exacerbar la enfermedad.

EPIDEMIOLOGIA.

La Psoriasis tiene una distribucion universal y afecta al 1-
2 % de la poblacion general.! En el 10-15% se inicia antes de
los 10 anos de edad. El mayor nimero de casos se presenta
en la segunda década de la vida, siendo el promedio de
edad de presentacion los 27 anos.? La distribucion por sexo
es homogénea. Afecta a todas las razas, pero es menos
frecuente en la amarilla, negra, y mongoloide, rara en los
indios, sin embargo factores socio-econdémicos y culturales
pueden modificarla®®. Las articulaciones pueden estar
afectadas en el 5-8 % de los pacientes con psoriasis leve
a moderada y del 30- 40% de los pacientes con psoriasis
moderada a severa;"®. El compromiso ungueal varia del 2-30
% segun diferentes publicaciones.®

CALIDAD DE VIDA EN PSORIASIS

La psoriasis tiene muchas implicaciones en la calidad de
vida de los pacientes. Estas implicaciones son multiples y
bidireccionales con alteraciones psicoldgicas y psiquiatricas
comoladepresion, eldefecto deautoestima, laansiedad olas
disfunciones sexuales. Muchos pacientes, particularmente
aquellos con enfermedad grave, estan frustrados con el
manejo de su enfermedad y por la percepcion de falta de
eficacia de sus terapias. En otros estudios se evidencié que
la psoriasis produce en los pacientes verglienza en el 89%,
ansiedad 50%, baja autoestima 42% y depresion 24%.’

GENETICA

La psoriasis es una enfermedad genética compleja,
causada por la interaccion de multiples genes. Recientes
estudios genéticos indican que la localizacién de estos
genes varian considerablemente entre poblaciones vy
familias afectadas®.

Se han sugerido varios modelos de herencia para la
psoriasis; han sido identificados 9 loci ligados a psoriasis
con evidencias estadisticamente significativa (nomenclatura
PSORS 1-9)*1°. El primer locus asociado (PSORS1) esta
localizado en el complejo mayor de histocompatibilidad
(MHC), anivel del brazo corto del cromosoma 6 (cromosoma
6 p21,3) que contiene los genes HLA y otros 200 genes
mas'", y representa el principal determinante genético de
psoriasis, el cual explicaria el 35-50% de la herencia de ésta
enfermedad.

Varios loci y alelos HLA estan asociados con psoriasis

incluyendo HLA-B13, HLA-B37, HLA-B46, HLA-B57, HLA-
Cw1, HLA-Cw6, HLA-DR7 y HLA-DQ9 ™.

El HLA-Cw6 ha demostrado ser un riesgo relativamente
alto de psoriasis en poblaciones blancas y un fuerte
marcador para psoriasis de inicio temprano. El HLA-Cw1
y HLA-B46 tienen igual prevalencia en pacientes con
psoriasis vulgar de inicio temprano y tardio, pero no con
psoriasis guttata , y se encuentran asociados con otras
enfermedades autoinmunes como miastenia gravis y
enfermedad de Graves, el HLA-B27, HLA-B38 y HLA-B39
estan fuertemente asociados a artritis psoriatica'.

Se han propuesto dos grupos de genes diferentes:
1- Genes especificos de la enfermedad, y 2.- Genes
involucrados en la regulacién de la respuesta inmune —
inflamatoria, la cual puede estar presente en varias de las
enfermedades complejas'.

Existe clara evidencia de que HLA-Cw®6 es el principal
alelo para psoriasis, pero solo el 10% de los portadores de
HLA-Cw6 desarrollan la enfermedad, significa que genes
no MHC estan también involucrados, y se han identificado
al menos 18 loci susceptibles fuera de la region MHC 1516,

Algunos de estos loci parecen predominar en ciertos
grupos étnicos' ',

También ha sido demostrada una asociacién entre
psoriasis vulgar y ciertos haplotipos de factores que
controlan la inflamacién: (TNFa) vy el factor de crecimiento
vascular (VEVF). Otros reportes de asociacién no MHC
incluyen el grupo de genes que codifican IL1, receptor de
la vitamina D, apoliproteina E, receptor CX3CR1 vy genes
relacionados con IL10 - IL19, IL20 e [L.24 2022,

Estos datos sugieren que existen genes modificadores
capaces de regular la severidad de la enfermedad en
individuos susceptibles y que los productos de estos
genes tienen un papel fundamental en la patogénesis de
la psoriasis.

Los retrovirus endégenos humanos (HERV) tienen un
posible papel en psoriasis y al menos 4 proteinas de estas
particulas virus-like han sido caracterizadas é.

Basados en los conceptos actuales de la genética de
la psoriasis se han propuestos las siguientes hipdtesis:
1.- Secuencias repetidas de HERV podrian explicar la
genéticadelapsoriasisy otras enfermedades complejas.
2.- Los diferentes ligando encontrados podrian ser
explicados porque multiples copias de HERV estarian
esparcidos en diferentes loci en el genoma vy, 3.- La
psoriasis podria ser inducida por activaciéon anormal de
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una o varias copias de HERV. Como consecuencia, la
psoriasis y otras enfermedades complejas no deberian
ser consideradas como multigénicas, sino como
"multilocular” 8.

FACTORES DESENCADENANTES Y EXACERBANTES

Existen una gran variedad de factores desencadenantes,
ya sean del episodio inicial, o de exacerbaciones o de
reaparicion tras remisiones aparentemente completas.

a) Infecciones
1) Bacterias (Streptococcus pyogenes ,Staphylococcus

aureus) 2334,

2) Hongos ( Malassezia, Candida albicans) 3.

3) Virus (papilomavirus vy retrovirus) &4,

b) Drogas

Existen una serie de drogas que pueden agravar la
psoriasis o inducir su primera aparicién. Las drogas**%’. que
han mostrado una estrecharelacion son: litio, R bloqueantes,
anti-inflamatorios no esteroideos, agentes antimaléricos e
inhibidores de la enzima convertidora de angiotensina

Otras drogas son:

* (Cardiovasculares: inhibidores de la enzima convertidora
de angiotensina, digoxina, clonidina, amiodarona,
quinidina .

* Drogas Psicotrépicas: benzodiacepinas, fluoxetina,
carbamazepina y olanzapina.

e Antibioticos: tetraclinas, doxiciclina, penicilinas,
amoxicilina y ampicilina .

*  Misceldneos: R interferén, imiquimod, cimetidina y
gemfibrozil.

* Corticoesteroides.
¢) Dieta y consumo de alcohol
Factores dietéticos tales como é&cidos grasos poli-

insaturados, gluten y alcohol pueden influir en el proceso

de la enfermedad. Pacientes con psoriasis han demostrado
tener elevados niveles de anticuerpos contra gliadina, el
cual se encuentra en el gluten del trigo. %

d) Trauma. El trauma en la piel es bien conocido como
inductor de psoriasis en piel sana, varios tipos de injuria
pueden inducir una respuesta tipo fendmeno de Koéebner
en psoriasis, tales como cortadas , rascado de la piel vy
después de quemaduras solares; suele manifestarse de 7
a 14 dias después de la injuria .

e) Estilo de vida y habitos. El estilo de vida ha
demostrado influir en las manifestaciones de psoriasis.
Individuos obesos se presentan con psoriasis mas severa,
pero la obesidad no parece jugar un papel disparador.

Al contrario de la obesidad, el hébito de fumar si esta
asociado con el inicio de la psoriasis, y el consumo elevado
de cigarrillos esta relacionado con un riesgo 2 veces mayor
de enfermedad severa.

f) Aspecto psicosocial. Eventos de stress agudo, se han
relacionado con brotes de psoriasis. Grupos con elevados
niveles de stress presentan un mayor indice de severidad

de psoriasis. °

INDICES DE INTENSIDAD Y GRAVEDAD DE
LA PSORIASIS

Se necesitan y requieren escalas de valoracion de
la extension, actividad y severidad de la psoriasis, que
contribuyan a minimizar o eliminar la subjetividad del
paciente y del médico, el mas conocido es:

El indice de intensidad y gravedad de la psoriasis
(Psoriasis Area and Severity Index, (PASI) % el cual
evalla el grado de eritema (E), infiltrado (I) , descamacion
(D) y extension (S) de las lesiones con relacion al porcentaje
del area topogréfica comprometida : cabeza (C) 10%;
extremidades superiores (S), 20%; tronco (T) 30%, vy
extremidades inferiores (l) 40%. El PASI se correlaciona
muy bien con el grado de severidad de la psoriasis, salvo
algunos casos de topografia especial (psoriasis pustulosa).
Sevalora el E,ly D de las lesiones en una escala de 0 a 4, en
laque 1 esleve, 2 moderado, 3 marcado y 4 muy marcado o
grave. La extensién de las lesiones en la zona determinada
se valora de 0 a 6, siendo 0 la ausencia; 1 <10%; 2, 10 a
<30%; 3, 30 a <50%; 4, 50 a 70%, 5, 70 a <90%, y 6, 90
a 100%.

La férmula con la que se calcula el PASI viene dada por:

PASI=01xS_x(E +l +D )+ 02xS x(E+I+D)+ 03
XS x (E;+14+D;) + 0,4 xS x (E+,+D).

Se considera una forma leve cuando la sumatoria es
menor de 20 (otros menor a 12) ¥, moderada de 21 a 50y
severa de 51 a 72, 6170

Otros dos indices también son considerados para definir

severidad de la psoriasis, entre ellas:

a) Superficie corporal afectada: (Body Surface Area,
BSA), basado en la regla de los nueve. ©

b) Indice de calidad de vida dermatolégico (Dermatology
Life Quality Index, DLQI): disenado para mayores de
edad y se obtiene mediante un cuestionario que evalla
cuanto afecto al paciente el problema de piel en la Ultima
semana.

Es (til la "regla de los 10”87 definiendo como psoriasis
grave,pacientes con indices de :
PASI >10,
BSA >10,
DLQI >10.
Otros indices menos utilizados son®;
a) Self Administered Psoriasis Area and Severity Index
(SAPASI) .
b) Psoriasis Log-based Area and Severity Index (PLASI)*",
¢) Lattice System Physician's Global Assessment (LS-
PGA)2.

Dermatol Venez ¢ Vol.47 « N° 3 - N° 4 « 2009

39



L@I@I@;ﬂ' | Consenso

INMUNOPATOGENIA DE LA PSORIASIS.

No hay un concepto patogénico simple y coherente
que expliqgue las caracteristicas clinicas, histoldgicas,
fisiopatoldgicas y bioquimicas de la psoriasis. Algunas de
las caracteristicas destacables son:

1. Factor hereditario o genético: Se ha concluido en que
la psoriasis es una enfermedad hereditaria, autosémica,
poligénica y dominante pero con penetracion
incompleta.

2. Algunas evidencias fisiopatogénicas:

a. La psoriasis afecta a la epidermis, notoriamente a los
gueratinocitos, en los cuales se incrementa la velocidad
de reproduccion vy transito y se altera el proceso de
maduracion de la queratina; se altera la funcion de
barrera de la capa cornea

b. Hay evidencia de activacién de las células de Langerhans
y trastornos del funcionamiento melanocitico.

¢. Se encuentran alteradas la mayoria de las poblaciones
celulares de la dermis .

d. Existe dilatacién vascular y aumento del flujo capilary de
la permeabilidad de esos vasos.

e. Hay exocitosis y probable activacion metabdlica local de
los leucocitos polimorfonucleares.
f. Hay exocitosis y varias alteraciones del funcionamiento

de los linfocitos y de las linfoquinas que ellos producen.

Lo interesante y absolutamente fundamental es
gue en casi todos los casos se obtiene una eventual
restitutio ad integrum de la morfologia de la piel lesional
psoriatica, ademas de la limitacién de las lesiones a tejidos
gueratinizados.

3. Teorias sobre patogénesis de la psoriasis:

a. Teoria del aumento de la velocidad de reproduccion de
los queratinocitos.

b. Teorfa basada en la autoinmunidad con implicacién de
los linfocitos T.

¢. Teorfaintegrativa: Lo que parece suceder en la psoriasis
es un fendmeno inflamatorio y pseudo-reparador que
recuerda a lo que ocurre cuando la piel es herida sobre
todo superficialmente (afectando solo la epidermis y
partes superficiales de la dermis), por ejemplo en las
excoriaciones. La asociacién en estas circunstancias de
fenomenos inflamatorios, destructivos y leves, y luego
proliferativos y de reparacion, recuerda sobremanera a
lo que sucede en la psoriasis.

CAMBIOS EN LOS COMPONENTES DEL
SISTEMA INMUNOLOGICO EN LA PSORIASIS.
En la psoriasis juegan un papel importante y complejo
una serie de citocinas, moléculas de adhesiony quimiocinas,
a saber:
a. El linfocito T es la célula predominante en el infiltrado de
muchas lesiones psoriaticas. Los linfocitos T activados
CD4+ y CD8+, se encuentran en lesiones psoriaticas

incipientes. 7°79,

b. En la dermis predominan los CD4+, que interactdan con
las células presentadoras. de antigeno (APC) y expresan
los antigenos (Ag) MHC clase I, y, en la epidermis,
los'CD8+. Estos Ultimos interacttan con las APC que
expresan Ag MHC tipo | 78

¢. Los linfocitos T activados generan 2 patrones diferentes
de citocinas’’ - células Th1 que producen citocinas IL-2,
IFN- &, FNT- & - células Th2 que producen citocinas IL-4,
IL-5, e IL-10

d. Células presentadoras de Ag: (APC)

Las células de Langerhans CDla +, las células
dendriticas CD7a, los queratinocitos y las células
dendriticas funcionan como presentadoras. Estas al
llevar el Ag ante el linfocito T, hacen que este se active.
Sin embargo se requieren vias co-estimuladoras entre
las APC v los linfocitos T para que la activacién sea
completa’. Entre estas rutas tenemos:

CD2/LFA-3

B7/CD28

VLA-4/VCAM-1

LFA-1/ICAM-1

CD40/CD40L

e. Moléculas de adhesion
La E-selectina, la ICAM-1 y la VCAM-1 se encuentran
aumentadas en la piel psoriatica, la integrina LFA-1
(CD11a/CD18) se encuentra en todos los leucocitos
y el Mac-1 (CD11b/CD18) en monocitos, eosindfilos y
neutréfilos. La interaccion entre las integrinas de las
células sanguineas e ICAM-1/VCAM-1, es crucial en la
patogenia de la psoriasis.”

f. Citocinas
Estanimplicadas en las sefales intercelulares esenciales
en la patogenia de la psoriasis. Son mediadores
proteicos extracelulares e incluyen la interleuquinas,
factor estimulante de colonia granulocito-macroéfago,
interferones, FNT, las quimioquinas y factores de
crecimiento.®

La célula T es dependiente de la citoquina que participa
en la presentacion del antigeno y da como resultado final
la generacién de una célula T de memoria/efectora. Es asi
como la CPA al expresar CD54 se liga con LFAT del linfocito
T CD4+ nativo, se expresa LFA3 con CD2, el MHC Il con
CD3, TCR y CD4; el CD86 con CD28; CD40 con CmD154
respectivamente. Luego la célula T nativa puede polarizar a
cuatrodiferentes direcciones: TH1, TH2, TH17y T reguladora.
Silainterleuquina (IL)12 se presenta durante la activacién de
la célula T nativa se polariza hacia una respuesta TH1 que
expresara IFN-", TNF - &, IL 22. La respuesta TH2 expresa
IL4, IL5, IL13; la respuesta TH17 expresa IL6, IL17 e IL22 v
los linfocitos T reguladores expresan IL10 y TGF 4.883

Los linfocitos T de manera inespecifica pueden
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activarse por los superantigenos, que inducen la expresion
del antigeno linfocitario cutaneo (CLA) en ellos . EI CLA se
une a las proteinas E selectinas en el endotelio y favorece la
exocitosis del linfocito T.

En este proceso también participa el LFA1 (antigeno
asociado a lafuncion de los leucocitos)y la ICAM1 (molécula
de adhesién intercelular-1) que son mediadores de la firme
adhesién y extravasacion de las células T y otras células
sanguineas.

En las rutas senaladas al principio se muestran las
interacciones de las células con funcién de presentadoras y
algunas con la de mediadores solubles. Estas interacciones
son objeto de la terapéutica actual de la psoriasis.

Las citoquinas IL10, IL8 y el TNF - alfa son relevantes
en la patogénesis de la psoriasis. La IL10 es producida
por los linfocitos TH2 y se ha demostrado que inhibe la
produccién de citoquinas TH1. Por ende, los niveles de IL10
en las lesiones psoridticas estan disminuidos®. El TNF -
alfa es una citoquina TH1 producida por los linfocitos T, los
gueratinocitos activados y macréfagos dérmicos. EL TNF -
alfainduce la expresién de las moléculas de adhesién ICAM
-1yELAMYy porello activa lainfiltracion leucocitaria de la piel.
Estimula la expresién de IL8 que aumenta la acumulacién
de neutréfilos vy linfocitos T. La proliferacion epidérmica
se estimula mediante la induccién y la expresion de TGF.
El TNF - alfa promueve la expresion de autoleucoproteinas
cuténeas en la epidermis. El TNF - alfa est4 aumentado en
la epidermis psoriatica ¢,

La IL8 se genera por los monocitos, linfocitos T, células
endoteliales, fibroblastos de la dermis, neutréfilos vy
gueratinocitos. La produccién de esta citoquina se estimula
porlall-14, IL-1a, TNF - alfa e INF-ae. La IL-8 es quimiotéctica
de neutrofilos y linfocitos T, y activa a los neutréfilos. La IL-8
promueve la proliferacion epidérmica; por este motivo en
las lesiones de psoriasis se encuentra hiper expresada .

Nuevos protagonistas: TH17, STAT3 y las IL22, IL23 y
la1L20

La IL22 se ha encontrado expresada en la piel de los
pacientes con psoriasis 29", Se halla tanto en la piel como
en la sangre de los pacientes con psoriasis (no asf el INF -a)
Y sus niveles en sangre se correlacionan con la severidad de
la enfermedad®. Se produce por la activacion del linfocito
Ty las células NK. Regula tres funciones del queratinocito:
la primera es la produccién de proteinas antimicrobiales,
la segunda la migracién, y la tercera, la diferenciacion. La
mayoria de las células T CD4+ de la piel con lesiones de
psoriasis pueden producir IL22 e IL17, y esto soporta el rol
de los linfocitos TH17 (productores de IL6, IL17 e IL 22) en la
patogénesis de la psoriasis®.

Por su parte la IL23 es producida por los macréfagos
y las células dendriticas. Esta IL es capaz de estimular al
linfocito T porlavia TH194. LaIL20 participa juntoalalL22 en
la diferenciacién terminal de los queratinocitos psoriaticos.
Afecta al queratinocito por 2 receptores diferentes: [L20RI
/1L.2Dr2.

De forma interesante el TNF- alfa incrementa la
sensibilidad del queratinocito por la [L20%. La IL20 y la IL22
activan el gen STAT3 en los queratinocitos®®2.

Célulasdendriticas. Recientesestudioshanconsiderado
el rol de las células dendriticas y de los péptidos enddgenos
antimicrobiales en la patogénesis de la psoriasis®. Existen
3 tipos de células dendriticas involucradas en la psoriasis:

Las células de Langerhans en la epidermis; reconocen
y capturan los antigenos, y emigran al ganglio linfatico
local donde los presentan a las células T 9698, [as células
dendriticas dérmicas factor Xllla +; se encuentran
aumentadas en ndmero y maduracién en las placas
psoriaticas. Las células dendriticas plasmocitoides, son
también presentadoras pero de baja eficiencia, no obstante,
su interés estriba en que se activan en las lesiones
psoriaticas (no en la piel sana); y al hacerlo producen
grandes cantidades de INF - alfa®,

Respuesta de los queratinocitos:

Los queratinocitos pueden ser activados durante la
iniciacion de la psoriasis principalmente por mediadores
producidos por células Th1 (INF-£7 e IL-22). El grupo de
Sabat postula que los mediadores de las células Th17 (IL-6,
IL-17 e 1L-22), los de los macréfagos vy células dendriticas
(TNF-a, IL-6, IL-18, IL-19 e I1-20), los ultimos mediadores
producidos por queratinocitos (TGF- alfa, NGF, IL-19, 1L-20)
y los producidos por células del estroma en dermis (KGF,
insulina-like factor de crecimiento 1y factor de crecimiento
fibroblastico 10) juegan también un importante papel.

La activacion de los queratinocitos produce un
aumento en la proliferacion de estas células y alteracion
de la maduracion de las mismas, lo que origina una
respuesta anormal de los clones de linfocitos T de las
lesiones psoriaticas®. Ademas, las células inmunes como
monocitos, macréfagos y células dendriticas son activadas
a través de INF- £7; estas células entonces activan a las
células T a través de IL-23 e IL-6.

Los cambios en la biologia de los queratinocitos incluyen
un notorio incremento en su proliferacion y alteraciones en
su diferenciacién terminal. Estos cambios son inducidos
mas bien por las citoquinas I-22, IL17, y por mediadores
de macréfagos /células dendriticas (FNT- a, IL-6), que por
el INF-£~. En una fase mas tardia, los mediadores de
macrofagos/células dendriticas, asi como los mediadores
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de queratinocitos autocrinos (IL-20, TGF-a) y mediadores de
las células estromales de la dermis, son los que predominan
en la activacion de queratinocitos.

Se sugiere que dos condiciones deben cumplirse para
el inicio de la psoriasis: la presencia de células inmunes
activadas con funcion especifica en piel y la disfuncion
de los queratinocitos. A su vez, la activacién del sistema
inmune en la piel ocurriria por tres factores:

1. La generacion de células Th1 y Th17 especificas
para el receptor en piel, 2. Un incremento de las
células endoteliales y vasos sanguineos dérmicos que
favorecen la infiltracion de las células inmunes de la
piel y 3. La deficiencia de mecanismos que inhiban la
activacion del sistema inmune 6,

CARACTERISTICAS CLINICAS

El diagnostico de la psoriasis es fundamentalmente
clinico. Se caracteriza por placas y papulas eritematosas
secas de varios tamanos, redondeadas, circunscritas
y cubiertas por escamas abundantes de color blanco
plateado-grisdceo, de aspecto "micédceo”, rodeadas de
piel sana y curiosamente poco pruriginosas. La lesién es
eritematosa por la acentuada vascularizacion de la dermis 'y
al levantar las escamas con un objeto romo se observa un
puntillado hemorragico (signo de Auspitz).

Las lesiones pueden ser limitadas o extensas, son
simétricas y afectan preferentemente las extremidades
(codos vy rodillas), cuero cabelludo, regién sacra, palmas
y plantas. Los traumatismos ligeros, producen lesiones
semejantes a las ya existentes y se denomina fenémeno de
Koéebner o respuesta isomoérfica.

PATRONES CLINICOS

Diversos patrones de la psoriasis han sido descritos:

PSORIASIS VULGAR: También llamada psoriasis en
placa, es la forma mas frecuente de presentacion de la
psoriasis y esta presente en el 80 a 90 % de los pacientes.
Diagndstico diferencial: dermatitis seborreica, liquen simple
cronico, liquen plano, pitiriasis rosada, pitiriasis rubra pilaris,
dermatitis atopica, tina corporis.

PSORIASIS EN GOTA: Caracterizada por erupcion de
pequenas papulas eritemato descamativas, entre 2y 10 mm,
que afecta tronco y extremidades en forma generalizada y
respeta palmasy plantas. Frecuentemente es precedida por
una infeccién de amigdalitis o faringitis por estreptococo B
hemolitico o por una infeccion viral. Ha sido fuertemente
asociada con HLA-cw6.Diagnéstico diferencial: eccema
numular, pitiriasis rosada, pitiriasis liquenoide croénica,
liquen plano, tina corporis, sffilis secundaria.

PSORIASIS INVERTIDA: Lesiones localizadas en zonas
de pliegues cutaneos como axilas, region genitocrural,
cuello, en ocasiones la cara. La descamacién es minima o
ausente mostrando un eritema intenso, brillante, claramente
demarcado, siendo afectada notoriamente porla sudoracion.
Diagnostico diferencial: candidiasis, eritrasma, dermatitis
seborreica, dermatitis atopica, dermatitis por contacto.

ERITRODERMIA PSORIATICA: Representa la forma
generalizada, que afecta a mas del 90% de la superficie
corporal: estan presentes todos los sintomas pero el
eritema es el méas pronunciado.

Existen algunas formas de presentacién de eritrodermia,
como progresion de una psoriasis en placa, abruptamente
por intolerancia a fototerapia o reversion de una psoriasis
pustulosa generalizada, con disminucién y ausencia de
pustulas. Diagnostico diferencial: eritrodermia de diferentes
etiologias, entre otras: dermatitis por contacto, eccema con
autoecematizacion, dermatitis atépica, drogas, sindrome
de Sézary, pitiriasis rubra pilaris.

PSORIASIS PUSTULOSA :

A. GENERALIZADA O VARIEDAD VON-ZUMBUSCH:
Forma aguda, generalmente precedida por otras formas
de psoriasis. Se inicia con fiebre y malestar general,
previo a la aparicién abrupta de pequenas pustulas
entre 1-3 mm, monomorficas, estériles, sobre una piel
eritematosa, edematosa, muy dolorosa; las pustulas
se diseminan en tronco y extremidades e inclusive
en el lecho ungueal, palmas y plantas, mientras el
eritema se presenta en forma de parches que confluyen
hasta generalizarse. Esta asociada a manifestaciones
sistémicas. Los precipitantes pueden ser infecciones
intercurrentes, una enfermedad sistémica concomitante
o la brusca supresién de corticoides potentes.
Diagnostico diferencial: candidiasis superficial, erupcion
por drogas pustular, dermatosis pustular subcérnea,
sindrome de piel escaldada, pénfigo eritematoso o
foliaceo.

B. PSORIASIS PUSTULOSA TIPO ANULAR: Es una
variante rara, que puede aparecer como el inicio de una
psoriasis pustulosa, son lesiones tipo pustulas sobre
eritema en forma circinada o anillos alargados que
semeja al eritema anular centrifugo pero sin compromiso
sistémico.

C. PSORIASIS PUSTULOSA EXANTEMATICA: Ocurre
en pacientes sin historia de psoriasis y después de un
proceso infeccioso viral o ingesta de medicamentos, y
consiste en pustulas sobre eritema que se generaliza. Se
diferencia de la psoriasis pustulosa de Von-Zumbusch
en gue no hay sintomas constitucionales y no vuelve a
recurrir.
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D. LOCALIZADA:

D1 FORMA PUSTULOSA PALMO-PLANTAR:
Presenta puUstulas amarillentas sobre las palmas y
plantas; las pustulas pueden ser hasta de 5 mm de
didmetro y cuando involucionan se tornan marrones y
luego secan y descaman. La pustulosis palmoplantar
se asocia con anormalidades osteoarticulares.
Diagnostico diferencial: sifilis secundaria, eccema
dishidrético, dermatitis de contacto.

D.2 ACRODERMATITIS CONTINUA DE
HALLOPEAU: Es una erupcién cronica de pustulas
en dedos (mas en manos que pies), que se extienden
préximamente hasta unirse y formar grandes
areas que alcanzan el dorso de manos y pies; los
pliegues ungueales son afectados desde el inicio
y frecuentemente afecta el lecho e incluso la matriz
ungueal resultando en onicodistrofia severa. Puede
estar asociada con psoriasis pustulosa de Von-
Zumbusch.

E. LOCALIZACIONES PARTICULARES:
E.1PSORIASIS UNGUEAL: La unaes frecuentemente
afectada por psoriasis en mas del 50% de los
pacientes. Las lesiones mas comunes son los
hoyuelos o “pitting"”, y la onicolisis distal, pero la
decoloracion amarillo naranja, o “ufas con gotas de
aceite”, y la hiperqueratosis también son comunes; las
menos frecuentes pero que pueden estar presentes
son: onicorrexis, surcos de Beau, eritema de la linula
y engrosamiento de la l&mina ungueal. La psoriasis
ungueal en 50 a 80% es un indicador de posible
artritis psoriatica.
E.2 PSORIASIS DEL CUERO CABELLUDO: Con
frecuencia es la primera e incluso la Unica localizacion
de la psoriasis, se caracteriza por placas eritematosas,
descamativas a veces infiltradas, con descamacién
micacea y pruriginosas; pueden estar localizadas en
las 4reas de implantacion del pelo o comprometer
todo el cuero cabelludo; suelen ser mas persistentes
que el resto de las lesiones del cuerpo. _
E.3 PSORIASIS DEL AREA DEL PANAL: Es una
localizacién poco frecuente; usualmente comienza
entre los 3 y 6 meses y primer ano; se presenta
como maculas  eritematosas;  posteriormente
aparecen papulas/placas eritematoso-descamativas
no tan queratdsicas como en otras localizaciones. A
diferencia de otros tipos de psoriasis, responde bien a
tratamiento topico y desaparece después del afo.
E.4 PSORIASIS LINEAL: Es una variante rara de la
psoriasis que se presenta como una placa psoriatica
en forma lineal habitualmente en miembros inferiores
o en tronco siguiendo un dermatomo. Diagndstico
diferencial: con nevus verrugoso inflamatorio lineal,
liguen plano lineal.

E.5 ARTRITIS PSORIATICA: Enfermedad autoinmune
genéticamente determinada, caracterizada por
la presencia de artritis seronegativa, oligo o
poliarticular con compromiso cutaneo y ungueal de
psoriasis. La etiologia de la artritis psoriatica ain no
ha sido determinada pero factores genéticos 100-
102, ambientales e inmunologicos'®', han sido
reportados .

Tiene una prevalencia de 0,02-0,24% en la poblacién
general, del 5-8% en pacientes con psoriasis leve a
moderaday 30 - 40% en pacientes con psoriasis moderada
a severa 104. Presenta un pico de incidencia entre los 30-50
anos, excepto la forma mutilante que aparece en una etapa
mas temprana con igual incidencia por sexo, a excepcién de
laforma espinal que predomina enhombresy la forma juvenil
en mujeres. Se ha observado que la artropatia precede a la
psoriasis en un 15 a 20%, posterior a las manifestaciones
cutdneas en un 65 a 75% y de forma simultanea en un
10 a 15%. La artritis psoriatica es una enfermedad de
articulaciones periféricas, columna y entesis (inserciones
tendinosas al hueso)

La Artritis Psoridtica  pertenece al grupo de las
espondiloartropatias caracterizadas por presentar factor
reumatoide negativo, péptido anticiclico citrulinado
negativo y se relaciona a la presencia del alelo HLA-B27,
principalmente en pacientes con compromiso del
esqueleto axial. Es caracteristico encontrar en estos
pacientes entesitis, dactilitis, iritis, artritis periférica con
caracteristicas poliarticulares y oligoarticulares, simétrica o
asimétrica, espondilitis y una progresion de la enfermedad
muy variable.

Criterios para el diagnéstico de Artritis
Psoriatica (CASPAR)'*

Enfermedad inflamatoria articular (articulacion, columna
0 entesis) acompanada de:
Psoriasis: actual (2), pasada (1), familiar (1),
Distrofia ungueal (1)
Factor Reumatoide Negativo (1)
Dactilitis: Actual (1), Pasada (1)
Radiografias (mano o pie) con formacion de hueso
nuevo juxta/articular (1)

oo oo

Debe de tener enfermedad inflamatoria articular y 3
puntos (colocados en paréntesis) de las otras categorias.

e Seguneltipoynumero dearticulaciones comprometidas
se describen el tipo de artritis. Moll y Wright106.
describen 5 formas: oligoarticular  asimétrica,
poliarticular simétrica, interfalangica distal, periférica
mutilante y espinal:

a. Oligoarticular asimétrica 80%, con afectacién
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asimeétrica de pequenfas articulaciones.

b. Poliarticular simétrica 5%, con afectacién simétrica
similar a la artritis reumatoide.

c¢. Interfalangica distal 5%, es casi patognomonica de
la artritis psoriatica.

d. Mutilante 5%, con afectacién articular destructiva.

e. Espondilitis psoriatica espinal 5%,con afectacion
inflamatoria de columna.

DIAGNOSTICO:

El diagnéstico de psoriasis se basa fundamentalmente
en las caracteristicas clinicas, por lo cual es importante
considerar:

1) Antecedentes personales. 2) Antecedentes
familiares: el 30% tiene historia familiar de la enfermedad.
3) Tipo de lesiones y localizacion: piel, cuero cabelludo,
ufas, articulaciones. 4) Biopsia cutanea: no siempre es
caracteristica y varfa segun el tipo y el tiempo de evolucion
delalesion; lamuestra debe tomarse de lesiones tempranas
o del borde de extensién de una placa. Las alteraciones
histoldgicas son basicamente:

* Acantosis regular con ensanchamiento basal de crestas
interpapilares epidérmicas, adelgazamiento suprapapilar

de la epidermis, capa granulosa disminuida o ausente ,

paraqueratosis confluente , PUstulas espongiformes de

Kogoj y microabscesos de Munro, elongaciéon y edema

de la papila dérmica, vasos dérmicos prominentes y

tortuosos, infiltrado inflamatorio linfocitario perivascular

superficial.

Exédmenes complementarios son requeridos de acuerdo
a las necesidades diagndsticas y terapéuticas, tales como:
hemograma completo, eritrosedimentacion, proteina C
reactiva, glicemia e insulina basal y postprandial, perfil
lipidico, funcion hepatica, funcion renal, serologia para
HIV, hepatitis B y C, AAN y factor reumatoide (en caso
de sospechar artropatia psoriatica ), Rx de térax y de
articulaciones, cultivo nasal y faringeo (en caso de sospecha
de psoriasis en gotas), examen micoldgico de ufas.

TRATAMIENTO DE LA PSORIASIS

El manejo de la psoriasis incluye la educacion del
paciente sobre la cronicidad de la enfermedad, expectativas
realistas y el uso de medicamentos apropiados'”’.

Entre los factores a considerar para la eleccion del
tratamiento destacan'®®:

1. Tipo de psoriasis, 2. Presencia de artritis, 3. Severidad
y extensién: PASI score y area de superficie corporal, 4.
Enfermedades concomitantes, 5. Sintomas, 6. Ingesta de
medicamentos y otras drogas, 7. Localizacion de las lesiones
y compromiso de areas especiales como: cara, zonas

intertriginosas, genitales, cuero cabelludo, ufas, palmas
y plantas, 8. Condiciones especiales como: embarazo,
lactancia, infeccion HIV o Hepatitis C, 9. Evolucién estable
o inestable, 10. Sexo y edad del paciente, 11. Actividad
laboral y consideraciones sobre la calidad de vida, 12.
Respuesta a terapéuticas anteriores, 13. Dificultad para
realizar el tratamiento, 14. Accesibilidad al tratamiento, 15.
Experiencia del médico tratantey 16. Factores econémicos.
Tabla 1.

MODALIDADES TERAPEUTICAS'®
Monoterapia: se usa sélo un agente terapéutico.
Combinaciones: puede aumentar la eficacia; permite
reducir las dosis de cada agente y la toxicidad de los
mismos.

¢. Rotacional: uso de una terapéutica por cierto tiempo
(uno o dos anos) para luego rotar a otra alternativa. Esto
reduce la toxicidad y puede disminuir la resistencia al
tratamiento.

d. Secuencial: uso inicial de medicaciones muy eficaces
para inducir remisiones, para luego reemplazarlas por
terapéuticas menos eficaces pero con significativa
menor toxicidad.

e. Intermitente: pacientes con remisiones prolongadas
pueden suspender un tratamiento por periodos
variables.

To

TRATAMIENTO TOPICO

El tratamiento topico es la terapia de eleccién para
la mayoria de los pacientes'®. Los candidatos para
tratamiento tépico son los pacientes con psoriasis en placas
leve a moderada'®. Sin embargo, aun los pacientes con
enfermedad limitada a palmas, plantas, cabeza , cuello o
genitales pueden considerarse con enfermedad moderada
a severa y probablemente ameritan también tratamiento
sistémico. El tratamiento tdépico debe individualizarse
y simplificarse. Existe un arsenal terapéutico variado
disponible, entre los que se encuentran:

1. CORTICOSTEROIDES TOPICOS

Los esteroides topicos continlan siendo los
medicamentos mas ampliamente prescritos para la
psoriasis en placas'.

Mecanismo de Accion:

El corticoesteroide difunde dentro de la célula blanco
y se une al receptor citoplasmatico de corticoesteroides.
El complejo corticoesteroide-receptor de corticoesteroide
sufre un cambio conformacional y atraviesa el nucleo
donde se une a sitios especificos en el DNA, regulando
la transcripcion de varios RNA mensajeros influyendo
asl, en la sintesis de proteinas (enzimas, citocinas, etc). El
receptor de glucocorticoides se encuentra en casi todas
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las células, y es el responsable de la larga lista de efectos
de los glucocorticoides. Entre ellos tenemos: efecto
antiinflamatorio: reduce el nimero y la funcién las células
de Langerhans, polimorfonucleares, monocitos, linfocitos
y mastocitos; reduce la sintesis de citocinas como IL-1,
2, interferon gamma, factor de necrosis tumoral; efecto
vasoconstrictor: aumenta la respuesta vascular a epinefrina
y norepinefrina; efecto antiproliferativo y atrofogénico:
reduce la actividad mitotica en la epidermis, aplana la capa
basal y adelgaza el estrato cérneo y promueve la atrofia
al inhibir la proliferacién, migracion, quimiotaxis y sintesis
de proteinas de los fibroblastos; reduccion de elastina y
coldgeno. Estos mecanismos son los responsables de
los efectos beneficiosos de los esteroides topicos en la
psoriasis vy justifica su uso."0"?

Uso clinico: Los esteroides varian en su eficacia de
acuerdo a su potencia, teniendo como contraparte a su
eficacia terapéutica los efectos colaterales. Las formas de
presentacion son: unglento, crema, locién, locién capilar,
champu; y debemos adecuar el vehiculo al area afectada;
se utilizan en forma tépica o intralesional. Se aplican una
vez al dia por un tiempo aproximado de dos semanas
consecutivas, adecuando el vehiculo al area afectada. Se
utiliza solo o combinado con queratoliticos, emolientes,
anélogos de la vitamina D o retinoides "3,

2. ANALOGOS DE LA VITAMINA D

Se presentan como la segunda eleccion terapéutica en
el tratamiento de la psoriasis leve a moderada. Son méas
eficaces combinados con esteroides tépicos y se utilizan
como tratamiento de mantenimiento. Actualmente existen
tres compuestos: calcitriol,calcipotriol y tacalcitol'".

Mecanismo de Accion:

La vitamina D en la forma de 1,25 dihidroxivitamina
D3 actla principalmente a través del receptor de vitamina
D3 (VDR) para regular crecimiento, diferenciacion celular,
funcién inmune y el metabolismo del calcio y fosforo. El
VDR forma parte de los receptores nucleares que al ser
activado por su ligando, la vitamina D o sus analogos, se une
a sitios especificos en el DNA, conocidos como elementos
de respuesta de la vitamina D y regulando los genes que
contienen; inhibe la proliferacion de los queratinocitos
y modula la diferenciacién epidérmica en cultivo. Tiene
ademas, efecto antiinflamatorio, al inhibir la produccion
de IL-2, IL-6, IFN-gamma v el factor estimulante de colonia
de granulocitos y macréfagos (GM-CSF), bloqueando la
actividad de las células T citotdxicas y asesinas naturales.

El beneficio de los analogos de la vitamina D3 es su
valor en la terapia combinada, permitiendo reducir la dosis
y duracién de otros medicamentos antipsoriaticos: esto se
ha demostrado con la combinacion con corticosteroides
tépicos en diversos regimenes de mantenimiento™

Los efectos adversos son escasos y el més relevante es
la posibilidad de producir hipercalcemia cuando utilizamos
dosis altas. Deben aplicarse 1 o 2 veces al dia y hay que
evitar la exposicién solar.

COMBINACION DE CALCIPOTRIOL Y
DIPROPIONATO DE BETAMETASONA:

El interés por la habilidad ahorradora de esteroides de
los andlogos de la vitamina D3 ha facilitado el desarrollo
de un nuevo agente de primera linea para el tratamiento
tépico de la psoriasis en placa. Esta combinacién en adultos
con psoriasis vulgar, reduce el PASI en aproximadamente
45% luego de una semana y en 70% (65%-74.4%) luego
de 4 semanas de tratamiento''®'®. Se aplica una vez al dia,
garantizandose la seguridad en la terapia de mantenimiento
con el producto combinado hasta por 1 ano'”.

Existen diferentes esquemas de terapia de
mantenimiento que deben ser individualizados, entre otros:
1. monoterapia con derivado de la vitamina D tépico, 2.
mantener en forma de pulso el tratamiento combinado ¢ 3.
derivado de la vitamina D topico diario y terapia combinada
el fin de semana. Puede usarse como terapia adjunta a la
terapia sistémica incluyendo agentes bioldgicos '®.

3. RETINOIDES

TAZAROTENO, es el Unico retinoide topico disponible
para el tratamiento de la psoriasis en placa. Es un derivado
sintético acetilénico de la vitamina A.

Uso clinico: Disponible en gel o crema al 0.05% vy 0.1%.
Suuso como monoterapia una vez al dia, es moderadamente
efectivo para el tratamiento de la psoriasis; por ello se
combina con corticosteroides tépicos .

En la préactica clinica parece ser menos efectivo que
el calcipotriol con mayor incidencia de irritacién local. Una
caracteristica positiva del tazaroteno es su habilidad para
mantener la respuesta clinica después de discontinuar su
administracién. Evitar durante el embarazo. Esta droga no
esta disponible en Venezuela.

4. INHIBIDORES DE CALCINEURINA

Los inhibidores de calcineurina, tacrolimus vy
pimecrolimus, estadn aprobados para el tratamiento de la
dermatitis atopica.

Uso clinico: Tacrolimus se halla disponible en unguento
al 0.03% y 0.1% y pimecrolimus en crema al 1%; no son
eficaces en el tratamiento de la psoriasis en placa a menos
que se utilicen en oclusién; la eficacia en esta forma es
superior a calcipotriol pero menor que la de propionato
de clobetasol "°.Su indicacién como uso compasivo es
de terapia adyuvante en psoriasis facial y/o de las zonas
flexurales o intertriginosas.
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5. DITRANOL O ANTRALINA

Fue utilizada originalmente en 1876 en su forma
natural, crisarobina, obtenida del arbol Andira araroba
(familia Leguminosae) en América del Sur, que contiene
crisofanolantranol. La primera preparacién antipsoriatica
sintética, antralina, se desarrollé en Alemania en 1916 como
una formulacion al 0.05%-0.1% en acetona o acido salicilico
y licor carbonico detergens.

Uso clinico: Es efectivo en la psoriasis en placas
limitada,. Desde el desarrollo del régimen de Ingram, en
1930, se han realizado esfuerzos para minimizar los efectos
adversos y maximizar su efectividad. Es menos eficaz
gue los esteroides tépicos o los anélogos de vitamina D3,
pero cuando se combina con fototerapia UVB (régimen
de Ingram) se aprecia una respuesta superior a la que se
obtiene con fototerapia UVB sola. Aunque ha sido una
terapia clasica para la psoriasis por mas de 80 anos, ha caido
en desuso por el advenimiento de drogas cosmeticamente
maés aceptables e igual o més efectivas '°.

6. ALQUITRAN DE HULLA

El alquitran de hulla crudo es ampliamente usado en la
dermatologia. Consiste en una compleja mezcla de miles de
componentes orgénicos. Se obtiene de la carbonizacion y
destilacion del alquitran; es un liquido espeso, oscuro y mal
oliente que se ha utilizado para el tratamiento de la psoriasis
por mas de un siglo 129,

Uso clinico: Disponible en unglentos, champl vy
soluciones. Alcombinarlo conluz UVB reduce la proliferacion
epidérmica maés efectivamente que como monoterapia;
esto es conocido como el régimen de Goeckerman. Su
eficacia es similar a calcipotriol. En pacientes tratados con
PUVA, el alquitran de hulla se ha considerado como un

factor de riesgo para carcinogénesis.

7. TERAPIA TOPICA COMPLEMENTARIA

Consiste en sustancias que por si solas carecen o tienen
muy poca eficacia terapéutica pero que favorecen la accién
de las terapias utilizadas, mejoran el confort del paciente,
permitiendo una mayor tolerabilidad de los tratamientos
y de la enfermedad en si. Entre ellas se encuentran los
agentes queratoliticos como el &cido salicilico, 4cido
lactico y urea, disponibles en lociones, cremas, ungiientos,
champus, asi como emolientes y humectantes del tipo de
la vaselina. Entre otras terapias adyuvantes se encuentran
la balneoterapia, el termalismo y la helioterapia con aceites,
sales, barros y avena.

TRATAMIENTO TOPICO DE PSORIASIS EN
LOCALIZACIONES ESPECIALES

Cuero cabelludo: se complementan los tratamientos
convencionales con preparaciones que contengan
queratoliticos y reductores como el 4cido salicilico al 10-
20%, LCD y urea. Es importante individualizar los casos
121-22

Cara, zonas flexurales o intertriginosas y genitales:
son consideradas é&reas sensibles y muy propensas a
irritacién y atrofia. Uso restringido de corticosteroides. Se
utilizan derivados de la vitamina D y mas recientemente con
los inhibidores de la calcineurina?22,

Psoriasis palmo-plantar: dependiendo de la severidad
de la afeccion local y de la implicacion en la calidad de vida
del paciente puede tratarse con corticoesteroides topicos
potentes, combinaciones con acido salicilico y /o puede
tratarse con fototerapia o terapia sistémica 222,

Tabla 1. Factores a Considerar para la Eleccion del Tratamiento en el Paciente con Psoriasis :

Tipo de psoriasis

Presencia de artritis

 Severidad y extension: PASI score y area de superficie corporal.

* Enfermedades concomitantes

 Sintomas

¢ Ingesta de medicamentos y otras drogas

* Localizacion de las lesiones, compromiso de areas especiales como: cara,
zonas intertriginosas, genitales, cuero cabelludo, ufas, palmas y plantas.

 Condiciones especiales como: embarazo, lactancia, infeccion HIV o
Hepatitis C.

 Evolucion estable o inestable

* Sexo y edad del paciente

 Actividad laboral y consideraciones sobre la calidad de vida

* Respuesta a terapéuticas anteriores

« Dificultad para realizar el tratamiento

* Accesibilidad al tratamiento

 Experiencia del médico tratante

 Factores econdmicos
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ALGORITMO DE TRATAMIENTO TOPICO DE
LA PSORIASIS (Tabla 2)

Para la mayoria de los pacientes el tratamiento topico es
el mejor abordaje terapéutico, siempre debe individualizarse
y comprende un esquema general que se divide en tres
fases principales:

PSORIASIS ENPLACAS LEVE AMODERADA

1) Fase inicial o de aclaramiento: inicialmente esteroide
de alta potencia una vez al dia por 4 semanas. Si lo
anterior no es efectivo, entonces debe indicarse un
corticoesteroide oclusivo por 2-4 semanas. Puede
requerirse el uso de combinaciones,. En el caso de
que el abordaje inicial no permita el control adecuado
de la enfermedad deben utilizarse la fototerapia o los
tratamientos sistémicos.

2) Fase de estabilizacion: después de alcanzar una
mejorfa éptima y satisfactoria, puede iniciarse la fase de
mantenimiento o estabilizacién. En esta fase podemos
utilizar calcipotriol una o dos veces al dia por 5 dias de
la semanay esteroides solos o combinados 2 dias por
semana.

3) Fase de mantenimiento a largo plazo: preferiblemente
debe realizarse con calcipotriol una o dos veces al dia.
Durante esta fase es importante controlar la severidad
de la enfermedad mediante abordajes de estabilizacion
y mantenimiento. En caso de recaidas que requieran

abordaje inicial nuevamente deben preferirse esquemas
que incluyan a los corticoides tépicos.

Adicionalmente, el tratamiento tdpico permanece
indicado en los pacientes sometidos a fototerapia o
tratamientos sistémicos lo que permite la reduccién de las
dosis acumuladas de dichas terapias.

TRATAMIENTO SISTEMICO (Tabla 3).

Como en cualquier enfermedad crénica, es importante
que el paciente entienda claramente la naturaleza de su
enfermedad y logre empatia con su médico. Debe ser
advertido para evitar factores exacerbantes, como el
alcohol, el cigarrillo, el stress y algunos medicamentos
(betabloqueantes, carbonato de litio, antimalaricos e
interferon).

Se debe disefar un plan de tratamiento a largo plazo,
tomando en cuenta: perspectiva de embarazos, calidad de
vida y costo-beneficio del tratamiento.

Pautas para el tratamiento sistémico:
Pacientes con psoriasis de moderada a severa.
Falla o resistencia del tratamiento topico
Artritis psoriatica

Formas eritrodermicas

Psoriasis pustulosa

OrwON -

Tabla 2. Algoritmo de Tratamiento Topico de la Psoriasis

INICIAR CON:
1.- Corticoesteroide de alta potencia en la manana por 2-4 semanas 6 2.- Corticoeseroides con queratoliticos o reductores por 2 — 4 semanas 6
3.- Calcipotriol combinado con Dipropionato de Betametasona una vez al dia por 4 semanas 6 4.- Calcipotriol una o dos veces al dia hasta por 8 semanas.

MEJORA

NO MEJORA:
Fototerapia o terapia sistémica

A

MEJORA

Esteroide oclusivo por 2-4 se

ESTABILIZAR CON:
1.- Calcipotriol una o dos veces al dia 5 dias de la semana + Calcipotriol
combinado con Dipropionato de Betametasona 2 dias de la semana 6
2.- Corticoide solo fines de semana + Calcipotriol dias de semana

!

MANTENER CON: Calcipotriol una o dos veces a la semana |

RECAIDA

NO MEJORA

Terapia inicial que incluya esteroide

MEJORA
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6. Formas clinicas con alto impacto en la calidad de vida
(afectacién facial, palmoplantar, cuello, cuero cabelludo,
genitales).

7. Pacientes con terapias topicas de largo uso con
aparicién de efectos adversos relacionados a las mismas
(atrofia cutanea extensa, supresion del eje hipotalamo
suprarrenal, etc).

8. Afectacién psicologica por el alto impacto en la calidad
de vida del paciente.

Dependiendo de la terapia sistémica escogida se deben
solicitar exdmenes especificos y siempre tener en cuanta
otras co-morbilidades.

1. FOTOTERAPIA:

Los pacientes con psoriasis conocen los efectos
beneficiosos de la exposicion solar en su patologia. La
fototerapia natural (climatoterapia) se ha utilizado a través
del tiempo en la psoriasis con buenos resultados.

Mientras mas cercano al ecuador, y menor la latitud,
hay mas energia en el rango UVB'?2%, En Venezuela, por
nuestra situacion geogréfica , disponemos de este recurso,
advirtiendo evitar la sobreexposicion solar en el horario
comprendido entre las 10 am y las 4 pm.

TERAPIA UVB DE BANDA ANCHA

La luz ultravioleta B de banda ancha (280-315 nm) se
usa en una fase de induccion, en la cual se logra adelgazar
las placas y luego una fase de duracion variable entre
15 y 25 tratamientos hasta alcanzar el maximo efecto
terapéutico. La luz UV logra su accién a través de su efecto
inmunomodulador en la piel 124. Antes de iniciar cualquier
protocolo de tratamiento se calcula la dosis de eritema
minima, la cual va a depender del aparato usado en cuestion
o0 se estima de acuerdo al fototipo del paciente; se inicia con
70 a 75% de la dosis de eritema minimo y se incrementa en
cada visita. El numero de sesiones semanales puede variar
entre2ab, estimandose quedespuésdeladécimaodécima
segunda sesion debe haber mejoria clinica. Se recomienda
tratamiento de mantenimiento en aquellos pacientes que
hayan respondido para evitar recaidas tempranas. Durante
el tratamiento el paciente debe proteger sus ojos para evitar
guemaduras corneales, ademas debe usar filtros solares en
el rostro y proteccién UV en genitales 2524 Hay que evitar
este tratamiento en ciertas condiciones.

TERAPIA UVB DE BANDA ESTRECHA

Usada desde 1990 en Europa, es mas efectiva que
la anterior y elimina la necesidad de producir eritema. Su
longitud de onda esté entre 311 y 313 nm,'?%’ Se usan dosis
gue se van incrementando justo por debajo del rango que
produce eritema de acuerdo al tipo de piel segun Fitzpatrick.
Un tratamiento de terapia UVB de banda estrecha tres
veces por semana es tan efectivo como uno de terapia

UVB de banda ancha cinco veces por semana. Se producen
menos reacciones fototdxicas y fotoalérgicas con luz UVB
de banda estrecha'?®?°.Es importante resaltar que esta
terapia no debe exceder las 500 sesiones ya que no se ha
determinado su potencial oncogénico.

FOTOQUIMIOTERAPIA (PUVA)

En la cual se combinan psoralenos por via oral, con luz
ultravioleta A, causé un revuelo investigativo en la década
de los 60 y 70. Fitzpatrick y Parrish en Estados Unidos
fueron los precursores siendo seguidos por sus colegas
en Europa™. La fotoguimioterapia permite periodos de
remision mayores que la luz UVB, pero dada la aparicién
de nuevos medicamentos muy efectivos y que no requieren
de equipos especiales para su aplicacién y el conocido
riesgo de aparicién de carcinomas de células escamosas
después de 250 tratamientos con PUVA'® sobre todo en
fototipos claros, ya no se usa tanto, aunque sigue siendo
una herramienta Util en pacientes seleccionados. En
Norteamérica se usa el 8-metoxipsoraleno, en Europa el
5-metoxipsoraleno, el cual es efectivo con menos efectos
gastrointestinales. En Venezuela se utiliza con mayor
frecuencia el 8-metoxipsoraleno. La dosis recomendada es
de 0,4-0,6 mg/kg 1y media a2 horas antes de la aplicacion.
La frecuencia de tratamiento recomendada es de 2 a 3
veces por semana con un total de 20 a 30 sesiones. Durante
el tratamiento, y durante las siguientes 24 horas, el paciente
debe proteger sus ojos para evitar danos en el cristalino y
la retina.

TERAPIA ULTRAVIOLETA EN COMBINACION CON
OTRAS:

Enlaactualidad se usan combinaciones deluz ultravioleta
B de banda ancha y estrecha y PUVA en combinacién con
tratamientos tépicos y sistémicos, estas combinaciones
hechas de manera adecuada, potencian los efectos
terapéuticos y disminuyen los efectos colaterales. Se han
usado esteroides tépicos, sobre todo inicialmente durante
la fototerapia. También se ha usado el calcipotriol, con lo
cual se potencia el efecto del tratamiento, teniendo cuidado
de no indicarlo inmediatamente antes de la fototerapia ya
que se puede inactivar la molécula °.

Los retinoides sitémicos con UVB o PUVA son una de
las mejores combinaciones'?®%, reduciéndose el nimero
total de tratamientos necesarios para alcanzar la remisién.
El mas usado es el acitretin, debe tenerse precauciéon con
las reacciones fotoxicas, reduciendo a la mitad la dosis
de fototerapia al introducir el retinoide e ir aumenténdola
progresivamente.

El metotrexate y la ciclosporina se han usado en
combinacién con UVB y PUVA, con esta Ultima se puede
potenciar la aparicion de carcinomas de células escamosas.
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En la actualidad, se estan llevando a cabo pequefos
estudios pilotos con fototerapia y productos bioldgicos.

2. METOTREXATE:

Fue el primer medicamento aprobado porla FDA en 1971
y se mantiene como una de las alternativas mas utilizada
como terapia sistémica . Es un antagonista del 4cido fdlico,
inhibe la replicacién celular via inhibicion de la sintesis de
ADN, por interferencia de la sintesis de purinas. Ademas
suprime de manera especifica la actividad de las células T.

Es un medicamento Util y efectivo en el tratamiento de
la Psoriasis y de la artrtitis psoriatica. Se indica en dosis
semanales desde 7.5 hasta 15 mgs en la mayoria de los
casos, pidiéndose llegar a 30mg en casos seleccionados.
Se recomienda usar acido folico 5-10 mgs diarios para
prevenir la estomatitis y la anemia macrocitica, también
para disminuir los sintomas gastrointestinales'' 2. No debe
administrarse el mismo dia del uso del metotrexate para
evita la pérdida de eficacia del tratamiento. Es teratogénico,
por lo que esté contraindicado en mujeres con riesgo de
embarazo y debe evitarse el mismo hasta tres meses
después de haberse discontinuado la terapia 1'%,

Los pacientes en tratamiento con MTX deben ser
monitorizados con hematologias completas y recuento
plaquetario semanal por las primeras 2 semanas, cada
dos semanas en los primeros 2 meses y luego mensual
durante el resto del tratamiento, asi como realizarse
pruebas de funcionalismo hepatico cada 4 a 8 semanas. Se
debe también realizar urea y creatinina asi como examen
de orina con sedimento urinario cada 3 a 4 meses. Evitar
el uso de drogas que contengan sulfas por aumentar su
mielotoxicidad, asi como el uso de AINES. Aquellas drogas
gue interfieran con la excrecién renal de la droga deben
evitarse.'3 134

Puede producir fibrosis hepéatica y pulmonar, esta
Gltima mas frecuente en pacientes con artritis reumatoidea.
La realizacion de biopsia hepética al acumular 1,5 gramos
de metotrexate es cada vez menos utilizada, dejandose solo
para casos individualizados. En la actualidad en algunos
paises se estd sustituyendo la biopsia por la realizacion
de una prueba de sangre de pro-colageno tipo Il el cual
detecta fibrosis y cirrosis hepatica’®.

3. RETINOIDES:

Son derivados de la vitamina A que se ligan a receptores
nucleares de retinoides y alteran la trascripcién de genes
haciendo que la proliferacion y diferenciacion de los
queratinocitos se normalice. El etretinato, la primera
molécula usada fue sustituida por su metabolito el
acitetrin, la cual tiene igual efectividad con un mejor perfil
farmacocinético. Para el tratamiento de la psoriasis se usa

el acitretin,. Si bien no hay dosis standarizadas para su uso
en psoriasis lo utilizamos en dosis de 0,5-1 mg/kg de peso/
dia para el ataque, con dosis de mantenimiento de 10 a 25
mg/dia. Para la psoriasis pustulosa se pueden usar dosis
mayores. Si bien se puede utilizar en diferentes formas de
psoriasis, este retinoide es especialmente efectivo en las
variantes pustulosa, palmoplantary ungueal "*6'3" Se puede
aumentar su efectividad al combinarse con UVB ¢ UVA®
3% También se ha usado en combinacién con metotrexate
y ciclosporina A. Se puede usar en nifos, pacientes con el
VIH y pacientes con riesgo de sufrir neoplasias. No debe
utilizarse en mujeres en edad fértil, ya que el acitretin es
teratégenico, debiendo esperar no menos de 2 0 3afnos para
embarazarse. Este potencial teratogenico aumenta cuando
se consume con alcohol durante el tratamiento ya que la
molécula de acitretin se re-esterifica a etretinato. Se deben
solicitar previamente y durante el tratamiento, colesterol,
triglicéridos y transaminasas hepéticas trimestralmente.

Los efectos colaterales de los retinoides sistémicos
son similares a la hipervitaminosis A: queilitis, xerosis,
conjuntivitis, caida del cabello, ademas dislipidemia,
osteoporosis, calcificacion de los ligamentos vy
anormalidades esqueléticas; como efectos més raros
se puede ver pseudotumor cerebri y hepatitis por
retinoides's61%7,

4. CICLOSPORINA A:

Es un inmunosupresor macrociclico, inhibidor de
la calcineurina, que inhibe la activacién de células T vy
liberacién de citoquinas vy linfoquinas proinflamatorias
las cuales indirectamente inhibirian la proliferacion de
los queratinocitos 9. Esta especialmente indicada en
pacientes que tienen psoriasis inflamatoria severa y/o
recalcitrante. La dosis recomendada inicialmente es de
5mg/Kg/dia. Al alcanzar la remisién se pueden usar dosis de
2,5a 3mg/Kg/dia. Aunque existen diferentes esquemas de
tratamiento una de las variantes més utilizadas es en ciclos
cortos intermitentes de doce semanas y de esta forma es
bastante efectiva para lograr remisién rapida™®,

No es teratogénica, debe vigilarse cuidadosamente
la presion arterial con control diario y la funcion renal,
con control de la creatinina cada 2 semanas luego de
iniciado el tratamiento por al menos las primeras 12
semanas. En pacientes tratados previamente con PUVA
aumenta el riesgo de cancer de piel no-melanoma.
Entre otros efectos colaterales se puede observar:
anormalidades de laboratorio (hiperlipidemia, hiperkalemia
e hipomagnesemia), hipertricosis, hiperplasia gingival,
alteraciones gastrointestinales y neurolégicas. Si aparece
hipertension, se debe iniciar tratamiento con bloqueadores
de canales de calcio, los cuales ejerceran accion preventiva
sobre la nefrotoxicidad, un diurético tiazidico o un inhibidor
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de la ECA. La ciclosporina se ha usado en combinacién con
metotrexate, acitretin, micofenolato de mofetilo, fumarato,
sulfazalasina y agentes biolégicos'".

5. ESTERES DE ACIDO FUMARICO

Se han usado por més de 40 anos en Europa,
especialmente en Alemania. Intervienen enel ciclodela urea
y el acido citrico. Se han descrito mejorias comparables a las
del metotrexate y la ciclosporina A, sin efectos colaterales
serios pero si producen molestos efectos gastrointestinales
como: diarrea, distension abdominal, ademés pueden
producir flushing y prurito'". En Venezuela no contamos con
este recurso terapéutico.

6. NUEVO INHIBIDOR DE LA CALCINEURINA ISA247

Recientemente se probd uninhibidordelacalcineneurina
por via oral, en un estudio multicéntrico, al azar, doble ciego
controlado con placebo, en fase lll, demostrando ser seguro
y eficaz en psoriasis severa con mejoria del PASI 75 a las 12
semanas, manteniéndose hasta las 24 semanas. Se aprecié
hipertension en el 8% de los pacientes y disminucion de la
tasa de filtracidn glomerular en unos pocos pacientes, en
mucho menos frecuencia que con la ciclosporina A segln
lo reportado en literatura previa'*2.

7. TRATAMIENTOS SITEMICOS DE SEGUNDA LiNEA

Aungue no tienen estudios controlados que evidencien
su efectividad, se han usado: micofenolato de mofetilo,
6-tioguaninas, hidroxicarbamida, sulfazalasina, azatioprina,
y leflunomida'®,

8. TERAPIAS BIOLOGICAS

Dentro del arsenal terapéutico del tratamiento sistémico
de la psoriasis actualmente se cuentan con un nuevo grupo
de drogas denominadas * Terapias Bioldgicas ~ ; ellas
son proteinas producidas in vitro disefadas para unirse
a blancos extracelulares con la finalidad de bloquear la
activacién molecular en algun sitio de la cascada de
eventos involucrados en el desarrollo de la psoriasis'. Los
tipos de proteinas utilizados son de tres tipos: anticuerpos,
proteinas de fusién y las citoquinas recombinantes.

De acuerdo a su mecanismo de accién se dividen en 2
grupos principales: Moduladores de células T (alefacept ) y
los inhibidores del Factor de necrosis tumoral (infliximab,
etanercept y adalimumab).

Dentro de los anticuerpos se encuentran el Infliximab,
el Adalimumab y mientras que son proteinas de fusion el
Etanercept y el Alefacept . Estos son los que actualmente
contamos en Venezuela.

Presentan una estructura y funcion diferente para cada
uno de ellos (Tabla 4) y debido a su relativa especificidad

hacia blancos claves en la inmunopatogenia de la psoriasis
estas drogas son efectivas en el control de la enfermedad
y con menores efectos colaterales en comparacion con los
agentes sistémicos tradicionales."**5, sin embargo su alto
costo relativo limita su uso a pacientes seleccionados.

{Que examenes debemos solicitar al iniciar el
tratamiento con un biolégico?

En general es importante destacar que para el uso de
todos los bioldgicos se recomienda un estudio detallado del
paciente, ya que todos afectan en mayor o menor grado la
inmunidad. Se indican paraclinicos de rutina como lo son:
hematologia completa ,quimica sanguinea (glicemia, urea,
creatinina, transaminasas, VDRL , HIV), Serologias para
Hepatitis B y C, ANA , AntiDNA , Rx de térax PA y lateral,
PPD.

Si el PPD es menor de 5 mm y Rx de térax normal se
puede iniciar el tratamiento inmediatamente. . Si PPD es
igual 6 > a bmm con Rx de torax normal se debe iniciar
quimiprofilaxis con Isoniacida 300mgs /dia segln pautas
de MSAS. El tratamiento comenzard 1 mes después de
iniciarse la isoniacida.

Para cada biolégico basandose en los posibles
efectos adversos se hacen recomendaciones de estudios
paraclinicos particulares, por ejemplo en el caso del
Alefacept, debemos realizar semanal 6 al menos quincenal
recuento de CD4 vy estos deben ser > 250cel/ul antes y
durante el tratamiento. Sidurante el tratamiento los valores
caen por debajo de lo anterior suspenderlo por 2 semanas.
Si hay recuperacién de los valores se puede reiniciar. Si
los valores contintian bajos por méas de un mes suspender
definitivamente el tratamiento™+#. Las indicaciones para el
uso de los biolégicos se han ido adaptando con el tiempo
pero se toma como norma las siguientes sugerencias
considerando el tipo de Psoriasis: moderada a severa y
artritis psoriatica®4é (Tabla 5).

Las vias de administracién y la dosificacién varian
de acuerdo farmaco™*® por lo que se consideraran los
tratamientos estandar para cada uno de ellos (Tabla 6).

Los efectos colaterales de estos farmacos son en
general comunes a todos ellos'*9, con escasas diferencias
individuales (Tabla 7).

En relacién a los anti-TNF es importante tener presente
que la reactivacién de la tuberculosis no es solo en la forma
pulmonar sino que se ha observado una mayor proporcién
de las formas extrapulmonares (llegando a ser de hasta
65% en comparacion con la poblacién general que es de 15-
25%) . EI TNF juega un papel fundamental en la formacion
de granulomas por la activacion de los macrofagos'-s!,
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Tabla 3. Variedades de Tratamiento Sistémico (No Biol6gicos)

Tipo Eficacia Efectos colaterales Contraindicaciones
~ . Absolutas: fotosensibilidad, melanoma
. . o Quemadura, fotodafio, erupciones por luz, . e -
Helioterapia 70% . : P Relativas: drogas fotosensibilizantes, fotodafo severo con
foto envejecimiento, carcinogénesis -
o0 sin cancer no melanoma
UVB banda Quemadura. fotodario. erupciones luminicas Absolutas: fotosensibilidad, melanoma
ancha 290-320 70-80% 'fotoenve"ecim’?ento ! Relativas: drogas fotosensibilizantes, fotodafo severo con
nm ! o sin cancer no melanoma
UVB banda - . . Absolutas: fotosensibilidad, melanoma
o Quemadura, fotodaro, erupciones luminicas, . . -
angosta 310- 80% S Relativas: drogas fotosensibilizantes, fotodafo severo con
fotoenvejecimiento X
315 nm o sin cancer no melanoma
Absolutas: fotosensibilidad UVA, embaraza, lactancia,
o - Fotodano, erupciones luminicas, dafo melanoma
70-90% remisiones o X . L -
PUVA més prolongadas ocular, fotoenvejecimiento, prurito, nauseas, Relativas: drogas fotosensibilizantes, foto dafio severo
p 9 riesgo de carcinogénesis con o sin cancer no melanoma, hepatopatia, intolerancia a
psolarenos, menores de 12 afos
Reduce PASI 75 en . . . L Absolutas: embarazo, lactancia, cirrosis, hepatitis,
5 Embriopatia, mielosupresion, . X X R L ™ ..
el 70% de los casos. e Y [ infecciones activas, insuficiencia hepaticas en actividad
Metotrexate Reduce severidad 50% ! ! Relativas: insuficiencia hepatica y renal, alteraciones

por lo menos en 75%
de los casos

alteraciones gastrointestinales, fatiga,
linfoma, infecciones

hematoldgicas, inmunodeficiencias, alcoholismo, drogas
hepatotoxicas, diabetes melitus, ingesta previa de arsénico

Ciclosporina A

Reduce PASI 75 en
el 70% de los casos.
Muy eficaz para inducir
remisiones clinicas en
formas severas

Hipertension, inmunosupresion, riesgo de
infecciones, linfomas, cancer no melanoma,
hipertrofia gingival, hipertricosis

Absolutas: hipertension no controlada, alteraciones
renales, antecedentes de malignidad.

Relativas: Menores de 18 y mayores de 64 ainos,
hipertension controlada, hepatopatia, embarazo, lactancia,
infeccion activa, alcoholismo, inmunodeficiencia,
medicacion nefro-hepatotoxica, virus atenuados,
embarazo.

Acitretin

Leve a moderada

Anormalidades fetales, muerte feta,
toxicidad mucocuténea, alopecia difusa,
hiperlipidemia, elevacién de enzimas
hepéticas

Absolutas: embarazos hasta 3 aflos de suspension de la
droga, lactancia
Relativas: hiperlipidemia, hepatopatia, alcoholismo,
osteoporosis, leucopenia, pancreatitis,

Tabla 4. Estructura y Funcion de los Bioloégicos para Psoriasis

Medicamento

Estructura

Funcion

Se une al receptor CD2 en los linfocitos T inhibiendo su

Alefacept Proteina de fusién de LFA-3 humano y la porcién Fc de IgG1 R . 8 N . )
activacion y reduciendo su nimero al inducir apoptosis.
Etanercept BT Gl LI (12 PEIE [ e [ger] (e 5 &l Se une al TNF soluble inactivandolo.
receptor extracelular del TNF
.. Anticuerpo monoclonal quimérico contra el TNF. Compuesto Se une al TNF soluble y al unido a las membranas celulares,
Infliximab -, . . . A . . . ) .
de larefién constante IgG1 y regiones murinas variables inhibe la produccién de otras citoquinas proinflamatorias.
Adalimumab Anticuerpo monoclonal recombinante IgG1 contra el TNF Se une al TNF soluble y al unido a las membranas celulares.

Dermatol Venez ¢ Vol.47 « N° 3 - N° 4 « 2009

51




L%E@;QJ I'Consenso

Tabla 5. Indicacion del Uso de Terapia Bioldgica en Psoriasis

Medicamento Indicacion
Alefacept Psoriasis de moderada a Severa
Etarnercept Psoriasis de moderada a Severa Psoriasis Pustulosa y Artritis Psoriésica,
Infliximab Psoriasis de moderada a Severa Psoriasis Pustulosa y Artritis Psoridsica
Adalimumab Psoriasis de moderada a Severa Psoriasis Pustulosa y Artritis Psoriasica

Tabla 6. Vias de Administracion y Dosificacion de los Agentes Biolégicos en Psoriasis

Medicamento Nombre comercial Dosis recomendadas
. 15 mgs IM semanal por 12 semanas, seguidos de periodo de descanso de 12 semanas antes de
Alefacept Amevive L X .
iniciar otro ciclo de ser necesario.
Etanercept Enbrel 50mgs SC dos veces por semana las primeras 12 semanas , seguidas de 50mgs SC semanal
Infliximab Remicade 5mg/kg IV en infusion de 2-3 horas a las 0,2,6 semanas y luego cada 8 semanas
Adalimumab Humira 40mgs SC cada 2 semanas

Tabla 7. Efectos Colaterales de los Agentes Bioldgicos

Medicamento Efectos Adversos comunes Efectos Adversos serios
Escalofrios, faringitis, mareos, tos . . . . . . - L
# gius, m o Linfopenia, Infecciones serias u oportunistas, posible incremento de malignidades, hepatotoxicidad,
Alefacept nausea, prurito, mialgias inflamacion > . o
. . L reaccion de hipersensibilidad
y dolor sitio de la inyeccién
* Infecciones serias u oportunistas incluyendo la reactivacion de infecciones tuberculosas latentes,
Reaccién en el sitio de la inyeccion, * Pancitonia y anemia aplasica, . desordenes desmielinizantes del SNC,
Etanercept Infecciones respiratorias altas, ¢ ICC o empeoramiento de ICC preexistente,
cefalea,nausea, mareos, tos, dolor * Formacion de autoanticuerpos y — sindrome lupus like,
abdominal, rash * Posible incremento de malignidades,
* Reacciones alérgicas o anafilacticas en pacientes alérgicos al latex si se utilizan agujas prellenadas.
* Reacciones a la infusion,
. . . * Infecciones serias u oportunistas incluyendo la reactivacion de infecciones tuberculosas latentes,
Infecciones respiratorias altas, oo
Infliximab cefalea,nausea, mareos, dispepsia T
4 e L ! * Desordenes desmielinizantes del SNC, ICC o empeoramiento de ICC preexistente,
dolor abdominal, fiebre, fatiga,rash . . . )
* Formacion de autoanticuerpos y sindrome lupus like,
¢ Posible incremento de malignidades
* Infecciones serias u oportunistas incluyendo la reactivacion de infecciones tuberculosas latentes,
Infecciones respiratorias altas, | bl
.~ " | * Desordenes desmielinizantes del SNC
. cefalea,nausea, dolor abdominal, . .
Adalimumab . . s ¢ ICC o empeoramiento de ICC preexistente
fiebre, fatiga,rash, dolor en el sitio de . . L
. ” * Reacciones de hipersensibilidad,
inyeccion L f . )
* Formacion de autoanticuerpos y sindrome lupus like,
¢ Posible incremento de malignidades
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Una de las ventajas de estas drogas en su uso en
poblacion joven fértil sin efectos adversos demostrables
para las etapas reproductivas, sin embargo, deben evitarse
los embarazos y si estos ocurren, descontinuar la droga.
Todos corresponden a la categoria B de seguridad en
embarazo™9*',

Es importante indicarle al paciente que recibe terapia
biolégica que no debe recibir vacunas a virus vivos ya que
su inmunidad esta siendo comprometida'®®.

Finalmente es importante resaltar que las terapias
biolégicos son otra opcion terapéutica para la psoriasis
moderada a severa con las ventajas de rapidez de accion,
menores efectos colaterales comparadas con las terapias
convencionales, puede ser utilizado en mujeres en edad
fértil pero no durante el embarazo y se pueden utilizar

solos 0 en combinacion con terapias tépicas y algunos
tratamientos sistémicos (metotrexate). Sin embargo dentro
de sus desventajas se debe destacar su elevado costo y
su relativo corto tiempo de uso en comparacién con los
tratamientos convencionales. Es por ello que tanto los
dermatodlogos como los pacientes deben conocer los
riesgos potenciales y efectos adversos que se asocian a
cada uno de ellos para asf tomar en conjunto la decision de
cual de estos escoger.

No hay un medicamento que sea efectivo siempre en
todos los casos por lo que se debe evaluar la respuesta
terapéuticay si el paciente no responde se puede considerar
la rotacion del biolégico.

En la Tabla 8 se muestra el Algoritmo de tratamiento
para Psoriasis que ameritan tratamiento sistémico.

MODERADA
1.FOTOTERAPIA O MTX

BUENA FALLA
RESPUEST

| |

MANT TTO.

CICLOSPORINA

2.RETINOIDE(PAC saecmM / / \

Tabla 8. ALGORITMO DE TRATAMIENTO DE LA PSORIASIS QUE AMERITA TRATAMIENTO SISTEMICO

PSORIASIS MODERADA A SEVERA

SEVERA
BIOLOGICO

-/
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