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A partir de una revision bdsica de
la etiologia, la anatomia patoldgica
y la clinica de los distintos tipos de
psoriasis, en este articulo se
analizan las distintas opciones
farmacoterapéuticas existentes
para el tratamiento de esta
enfermedad, incidiendo en las
novedades aparecidas en los
dltimos tiempos.

a psoriasis es una enfermedad
cutdnea inflamatoria heredita-
ria, de curso crénico y recu-
rrente. Presenta una distribu-
cion universal y afecta al 1-3% de la
poblacién general. Se caracteriza por
la presencia de papulas y placas bien
delimitadas con escamas tipicas blan-
co-nacaradas. Existe una gran varia-
cion en la clinica y en la evolucion.

ETIOLOGIA

La etiologia de la psoriasis es, hoy por
hoy, desconocida, aunque probable-
mente sea multifactorial. Se acepta la
coexistencia de factores genéticos pre-
disponentes y factores desencadenan-
tes externos.

Respecto a la predisposicién genéti-
ca, se basa en una marcada agregacion
familiar (estudios de concordancia en
gemelos) y asociacién a determinados
haplotipos HLA (HLA-CW6, HLA-

DR7, HLA-B17: inicio precoz y
mayor gravedad; HLA-B27: forma
pustulosa).

El riesgo para los familiares de pri-
mer grado de un caso aislado es menor
de 10%, pero si los dos padres tienen
psoriasis, los hijos tienen un riesgo de
un 50% de padecerla.

Estos factores genéticos influyen en
el patrén de psoriasis, su gravedad y la
edad de inicio.

En cuanto a los posibles factores
desencadenantes o exacerbantes de un
brote de psoriasis, deben mencionarse:
procesos infecciosos (sobre todo
secundarios a estreptococos), trauma-

tismos cutdneos repetidos, ciertos far-
macos (sales de litio, bloqueadores
beta, antimaldricos y antiinflamatorios
no esteroideos), trastornos del metabo-
lismo, estrés emocional, cambios cli-
maticos, etc.

ANATOMIA PATOLOGICA

La biopsia cutdnea muestra una epi-
dermis engrosada con hiperqueratosis
paraqueratésica, adelgazamiento de la
epidermis suprapapilar y acantosis de
la porcién interpapilar junto a colec-
ciones intraepidérmicas de neutrdfilos,
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que forman las pustulas espongifor-
mes de Kogoj y los microabcesos de
Munro. En la dermis existe una impor-
tante papilomatosis, elongacién y ede-
ma de la dermis papilar, con presencia
de capilares dilatados y un infiltrado
inflamatorio mononuclear de disposi-
cion perivascular.

CLINICA

La psoriasis es una enfermedad que
afecta a ambos sexos y puede iniciarse
a cualquier edad pero presenta un pico
de médxima incidencia durante la
segunda década de la vida. Puede
afectar a la piel, ufias, articulaciones vy,
con menor frecuencia, a mucosas.
Existen varias formas clinicas caracte-
risticas, aunque todas ellas suelen
compartir la aparicién de pdpulas y
placas eritematoescamosas, bien deli-
mitadas, bilaterales, de desarrollo pro-
gresivo y distribuciéon simétrica. El
raspado metddico de la lesién revela
tres signos caracteristicos:

— Signo de la mancha de cera: se
refiere al gran nimero de escamas que
se desprenden al rascar una lesidn,
similar a las del rascado de una vela.

— Fenémeno de la membrana epi-
dérmica: si se sigue rascando se des-
prende una pelicula transparente de
epidermis, llamada membrana de Dun-
can-Dulckley.

— Signo de Auspitz o signo del
rocio sangrante: consiste en un pique-
teado hemorrdgico que irrumpe tras el
desprendimiento de la membrana de
Duncan-Dulckley. Este signo aparece
debido al dafo que sufren los vasos de
la papilas dérmicas al desprenderse la
epidermis adelgazada subyacente a las
papilas.

Las zonas mds afectadas son el cue-
ro cabelludo, la regiéon lumbosacra y la
superficie de extension de las extremi-
dades, particularmente los codos y las
rodillas. También puede observarse en
otras dreas cutdneas que han sufrido
traumatismos, quemaduras solares o
han sido sometidas a tratamientos
tépicos. Esta respuesta isomorfica,
también conocida como fenémeno de
Koebner, es frecuente en pacientes con
psoriasis activa.

Casi el 10% de los pacientes con
psoriasis desarrollan procesos artriti-
cos antes, durante o simultaneos al
desarrollo de las lesiones cutdneas:
oligoartritis, espondilitis, sacroileitis,
afectacion interfalangica distal carac-
teristica y formas seronegativas seme-
jantes a la artritis reumatoide. La
afectacién articular no guarda rela-
cién con la intensidad de la clinica
cutdnea.

FORMAS CLINICAS
Se distinguen diversas formas clinicas:

Psoriasis estacionaria crénica

La psoriasis estacionaria crénica (psoria-
sis en placas o psoriasis vulgar) es la for-
ma clinica de psoriasis mds frecuente, y
se caracteriza por la presencia de placas
eritematosas muy bien definidas, de
diferentes tamafios, con una escama gris
plateada que se puede eliminar con faci-
lidad. Las lesiones se distribuyen simé-
tricamente y afectan a las superficies de
extension de codos, rodillas y tronco, as{
como también al cuero cabelludo. Estas
lesiones suelen ser persistentes durante
meses 0 aflos y con brotes sucesivos
pueden llegar a extenderse a otras dreas
de la superficie corporal (véase imagen
de apertura de este articulo).

Psoriasis eruptiva
La psoriasis eruptiva o psoriasis guttata
es muy frecuente en nifios y adultos
jovenes. Suele iniciarse de forma brus-
ca, en general tras una infeccién estrep-
tocdcica de las vias respiratorias altas.
Es una erupcién en forma de peque-
flas papulas eritematodescamativas, de
2-10 mm, distribuidas predominante-
mente en tronco y raiz de extremidades.
Puede afectar a la cara y al cuero cabe-
Iludo, pero respeta palmas y plantas. El
brote suele persistir durante 2-3 meses y
remite de forma espontinea. Es una for-
ma de buen prondstico, aunque a veces
puede haber recurrencias o posterior
aparicion de la enfermedad en cualquie-
ra de sus formas clinicas (fig. 1).

Eritrodermia psoriasica

La eritrodermia psoridsica es la forma
generalizada y mds grave de la enfer-
medad. Es poco comin y consiste en
una dermatitis exfoliativa que afecta a
toda la superficie corporal, incluidas
cara, manos, pies, ufias, tronco y extre-
midades. Suele ir acompafiada de mal
estado general y alteraciones electroli-
ticas.

Psoriasis pustulosa

Con menor frecuencia se observan cua-
dros de psoriasis pustulosa, que pueden
ser generalizados o localizados.

Generalizada (de von Zumbusch)

Esta forma suele aparecer en personas
que presentan ya otras formas clinicas.
Se trata de un cuadro agudo, caracteri-
zado por la aparicién de placas inten-
samente eritematosas que confluyen
con gran cantidad de pustulas peque-
fas, estériles en su superficie debido a
un desencadenante externo. Este cua-
dro clinico pude acompaiarse de fie-
bre alta, hipocalcemia, leucocitosis,
eritrosedimentacién elevada y mal
estado general.

Localizada

La forma localizada se presenta en dos
variantes diferentes: psoriasis pustulosa
palmoplantar y acrodermatitis continua
de Hallopeau, ambas formas sin afecta-
cién sistémica acompaiante (fig. 2).

Psoriasis invertida o flexural

En esta forma clinica predomina la
afectacion de las areas flexurales, sien-
do las lesiones menos queratdsicas. En
nifilos es poco frecuente, excepto una
forma particular conocida como pso-
riasis del area del pafal.

Psoriasis del cuero cabelludo

Es una forma clinica muy frecuente. Se
presenta de forma aislada o asociada a
otras lesiones. Se caracteriza por presen-
tar placas descamativas con eritema peri-
lesional y en ocasiones incluso placas de
escamas amiantaceas, denominandose
entonces «falsa tifia amiantacea».

Psoriasis ungueal

El pitting ungueal o punteado ungueal
con depresiones minimas que afecta a
una o varias ufias es la lesiéon mds fre-
cuente. Otros cambios descritos inclu-
yen: estriacion longitudinal, hiperque-
ratosis subungueal, onicolisis y
leuconiquia.

DIAGNOSTICO

El diagnéstico es fundamentalmen-
te clinico; en pocas ocasiones es
necesaria la biopsia cutdnea para su
confirmacién. En cuanto al diag-
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Tabla I. Diagnéstico diferencial

Psoriasis vulgar

Psoriasis guttata

Eritrodermia psoriasica

Psoriasis pustulosa generalizada

Psoriasis pustulosa localizada

Psoriasis invertida

Psoriasis del cuero cabelludo

Eccema numular

Linfoma cutaneo de células T
Pitiriasis rubra pilaris

D ermatofitosis

Pitiriasis rosada de Gilbert
Secundarismo luético

Pitiriasis liquenoide crénica
Liquen plano

Linfoma cutaneo de células T
Eccema atopico

Pitiriasis rubra pilaris
Toxicodermia

D ermatosis pustulosa subcornea
Impétigo

Pénfigo foliaceo

Eccema sobreinfectado

Micosis

Eccema dishidrético

Eccema de contacto
Queratodermias

D ermatitis seborreica

Intertrigo candidiasico

D ermatofitosis

Eritrasma

Pénfigo benigno crénico familiar
D ermatitis seborreica

Lupus eritematoso discoide crénico

nostico diferencial, éste varia espe-
cialmente en funcién de la forma
clinica (tabla I).

PRONOSTICO

El pronéstico depende de la extensién
y de la gravedad de la afeccién. Habi-
tualmente es mds grave cuanto menor
es la edad de inicio de la enfermedad.
Los brotes agudos suelen desaparecer,
pero es rara la remisién completa de
la enfermedad. Los diferentes trata-
mientos no aseguran su curacion, pero
en la mayoria de los casos consiguen
controlar los brotes de la enfermedad.

TRATAMIENTO: MEDIDAS
GENERALES

El manejo de los pacientes con psoriasis
no sélo comprende unas determinadas
medidas terapéuticas, sino también una
serie de medidas generales o estilos de
vida que éstos deben observar y que
hacen referencia a a la alimentacion, la
exposicion al sol, el consumo de farma-
cos, los traumatismos y el entorno laboral.

Dieta
Los alimentos no parecen influir de
forma significativa sobre la psoriasis,

aunque la obesidad puede complicar la
evolucién y el tratamiento de esta
enfermedad.

Exposicion solar

La fotoexposicion habitualmente
mejora las lesiones de psoriasis, aun-
que en algunas formas graves (por
ejemplo, la psoriasis eritrodérmica)
puede ser contraproducente y en algu-
nos pacientes desencadena o agrava
las lesiones. Ademads, algunas medica-
ciones utilizadas en la psoriasis con-
traindican o exigen medidas especia-
les para la exposicién solar. La
exposicion solar siempre debe ser
controlada y deben prevenirse las que-
maduras.

Traumatismos, rascado, frotamiento
Los traumatismos, el rascado y el fro-
tamiento de las areas cutdneas afecta-
das pueden desencadenar o cronificar
las lesiones.

Farmacos

Algunos farmacos (como las sales de
litio, los bloqueadores beta, los anti-
maldricos y los antiinflamatorios no
esteroideos) pueden desencadenar o
agravar la psoriasis. Otros farmacos
pueden ser incompatibles con algunos
tratamientos empleados en la psoriasis
0 requerir precauciones especiales.

Factores laborales

Los traumatismos y el manejo de
agua, guantes y botas de goma y pro-
ductos quimicos, entre otros factores
relacionados con el trabajo, pueden
agravar o cronificar las lesiones de
psoriasis, sobre todo cuando se locali-
zan en las manos y los pies.

FARMACOTERAPIA

Incluye opciones de tratamiento por
via tpica y por via sistémica.

Tratamiento tépico

Estd indicado en la psoriasis leve, que
afecta a menos del 25% de la superfi-
cie corporal.

Emolientes y queratoliticos

Deben ser utilizados de forma conti-
nuada, ya que consiguen mantener la
capa cornea hidratada, evitando la apa-
ricién de fisuras y eliminar el exceso
de escamas, respectivamente.

Corticoides topicos

Constituyen uno de los tratamientos mas
clasicos. Estdn indicados fundamental-
mente en las formas en placas. La elec-
cién del corticoide dependera de la inten-
sidad, localizacion y cronicidad de las
lesiones. Se usardn generalmente corti-
coides de media o baja potencia, aunque
en ocasiones pueden ser necesarios los
corticoides de potencia alta, en placas
localizadas muy gruesas. Deben aplicar-
se durante periodos cortos, en casos leves
que no responden a otros tratamientos y
en localizaciones como la cara, pliegues,
cuero cabelludo y genitales, donde no se
toleran otros tratamientos.

Cremas de antralina

La antralina actda como agente reduc-
tor, disminuyendo el furnover (recam-
bio) celular. Estd indicado en psoriasis
en placas y guttata. Se utiliza a una
concentracion variable del 0,5-5%, en
una pauta de contacto corto de un
maximo de 30 minutos al dia. Su uso
ha decaido por sus efectos irritantes y
porque mancha la ropa. Ademds, ulti-
mamente se cuestiona su potencial
efecto carcinogénico.

Andlogos de la vitamina D,
En este grupo se enmarcan:

— Calcipotriol: induce la diferencia-
cion de los queratinocitos e inhibe su
proliferaciéon. Es un tratamiento ttil y
seguro para psoriasis en placas con una
extension inferior al 30% de la superfi-
cie cutdnea. Puede producir irritacion
local. No se han descrito efectos secun-
darios graves, ni efectos sobre el meta-
bolismo del calcio ni 6seo. La dosis
mdaxima recomendada es 50 g/sema-
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na/m”. No se debe aplicar en la cara, el
drea genital y los pliegues, por su alto
poder irritante en estas zonas. Recien-
temente se ha introducido un prepara-
do que combina calcipotriol y dipro-
pionato de betametasona en una sola
aplicacion diaria.

— Tacalcitol: tiene un mecanismo
similar al calcipotriol, pero es menos
irritante, por lo que puede utilizarse en
cara y pliegues.

Retinoides

A este grupo pertenece fazaroteno, un
retinoide de tercera generacion que en
concentraciones del 0,05-0,1% ha
mostrado una eficacia similar a la de
los andlogos de la vitamina D,

Breas

Las breas tienen un efecto antimitoti-
co, antiinflamatorio y antipruriginoso.
A pesar de esto, su olor fuerte y su
gran capacidad de manchar la ropa,
junto a una eficacia menor a la de las
cremas de antralina y los corticoides,
ha hecho disminuir su utilizacién.

Tratamiento sistémico

Cuando la extension de las lesiones
impide el tratamiento tépico o hace
necesarias dosis que implican riesgos
importantes, debe evaluarse la instaura-
cién de un tratamiento sistémico. Algu-
nos pacientes pueden ser controlados
con ciclos discontinuos de tratamiento
sistémico, alternandolos con otros de
descanso y/o de tratamiento exclusiva-
mente topico. Otros pacientes requieren
tratamiento sistémico muy prolongado;
en esos casos actualmente se tiende a
rotar los tratamientos disponibles, cam-
bidandolos cuando se produce resisten-
cia o riesgo elevado de toxicidad. Tam-
bién puede ser precisa la asociacion de
varios tratamientos simultaneos.

Retinoides

Actualmente el derivado del 4cido reti-
noico mas empleado por via sistémica
para el tratamiento de la psoriasis es el
acitretino, a dosis de 0,5-1 mg/kg/dia
por via oral. Los niveles de colesterol
y triglicéridos deben ser controlados
antes y tras 1 mes de tratamiento. Su
potencial teratogénico exige la adop-
cién medidas anticonceptivas eficaces
cuando se va a administrar a mujeres
en edad fértil, que deben mantenerse
hasta dos afios tras su suspension.

Metotrexato

Se puede administrar por via oral o
intramuscular. Las dosis empleadas
son bajas: 12,5-50 mg/semana.
Requiere controles hematolégicos y
bioquimicos periddicos. En funcién de
las dosis acumuladas y de los resulta-
dos analiticos, puede ser necesario

g. 2. Psoriasis pustulosa
palmoplantar. Afectacion palmar

efectuar biopsias hepaticas para deci-
dir la continuacién del tratamiento.

Ciclosporina

Se emplea a dosis de 3-5 mg/kg/dia,
por via oral. Exige monitorizar la pre-
sion arterial y los niveles de creatinina.
En muchas ocasiones se emplea en
ciclos de unos pocos meses, con perio-
dos de descanso. Constituye un exce-
lente tratamiento de las formas infla-
matorias de la enfermedad, siendo
necesario administrarlo de forma pro-
longada en algunos pacientes (no més
de 2 afios).

Fototerapia

La fototerapia puede efectuarse por
medio de exposicioén solar o emplean-
do ldmparas que emiten diversas longi-
tudes de luz UVA y UVB. Puede admi-
nistrarse en toda la superficie corporal
o en zonas limitadas. La accién de la
luz empleada en la fototerapia puede
potenciarse por la administraciéon oral
o topica de psoralenos y de breas topi-
cas. Debido al riesgo de producir que-
maduras, la fotoexposicion debe reali-
zarse soOlo de forma controlada.

Otros tratamientos

Los corticoides por via sistémica sélo
estan justificados en situaciones criticas,
de forma inicial, en tanto actian otros
tratamientos de accién mas lenta. En
ningln caso deben considerarse como
un tratamiento de base de la psoriasis.
En casos graves, resistentes a los trata-
mientos habituales, o ante la imposibi-
lidad de utilizar terapias mds conven-
cionales, se han administrado otros
farmacos como el micofenolato de
mofetilo, tacrolimus, hidroxiurea,
sales de oro y sulfona.

NOVEDADES,
FARMACOLOGICAS

En los tltimos afios se estdn proponien-
do nuevos farmacos en el tratamiento
tépico de la psoriasis. Entre éstos desta-
can el tacrolimus y el pimecrolimus.

Tacrolimus tépico

El tacrolimus, al igual que la ciclospo-
rina, es un inmunosupresor inhibidor
de la calcineurina, pero tiene un peso
molecular inferior, lo que le permite
presentar una absorcién y eficacia
mayor en la dermatitis atépica. La
aplicacién local de tacrolimus al 0,1%
se ha demostrado eficaz en psoriasis
facial y de grandes pliegues, unas
zonas dificiles de tratar por su facil
irritacién y atrofia, y a su vez menos
hiperqueratésicas e infiltradas, cosa
que favorece la absorcién del tacroli-
mus. Las placas de la psoriasis vulgar,
asi como las lesiones en otras localiza-
ciones, han demostrado solamente
mejorfa con la aplicacién tépica de
tacrolimus a concentraciones mayores
—del 0,3%— posterior a la decapa-
cién de la hiperqueratosis o en curas
oclusivas.

Pimecrolimus tépico

El pimecrolimus es también un inmu-
nosupresor inhibidor de la calcineuri-
na con menor peso molecular que la
ciclosporina. Existe una experiencia
minima de su utilizacién en psoriasis.

Terapias biolégicas

En la actualidad se estdn desarrollando
farmacos (anticuerpos monoclonales,
proteinas de fusidn, etc.), que se agru-
pan bajo la denominacién de terapias
biolégicas y modificardn de forma
importante el esquema terapéutico de
la psoriasis. Los que presentan un
mayor desarrollo en estos momentos
son: infliximab, etanercept, efalizu-
mab y alefacept.

Infliximab

Es un anticuerpo quimérico monoclo-
nal IgG subclase 1, que actia bloque-
ando el factor de necrosis tumoral alfa
(TNF-0) y en la actualidad su admi-
nistracioén, que se realiza por via intra-
venosa, estd aprobada para el trata-
miento de la enfermedad de Crohn y la
artritis reumatoide. En los estudios
realizados en psoriasis a dosis de 5
mg/kg (semanas 0, 2, 6) se ha observa-
do que mas del 80% de los pacientes
tratados presentan una mejoria del
75% en el indice de extension y grave-
dad (Psoriasis Area and Severity Index
o PASI, en sus siglas inglesas) a las 6
semanas de tratamiento.

Los efectos secundarios mas frecuen-
tes son las reacciones durante la infu-
sion, sobre todo en forma de fiebre y
sensacioén de frio. Es importante des-
cartar la presencia de tuberculosis, tra-
tando profilacticamente a los pacientes
con Mantoux positivo y prestando
atencion al desarrollo de complicacio-
nes infecciosas. Se han descrito altera-
ciones autoinmunes, muy poco fre-
cuentes.
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Etanercept

Es un receptor de TNF humano, originado a partir de la
fusion de 2 receptores de TNF, que se une al TNF con una
afinidad superior a los receptores naturales, que son mono-
méricos. La unidn a etanercept inactiva el TNF, reduciéndo-
se asi la actividad inflamatoria. Actualmente su administra-
cién estd aprobada en el tratamiento de la artritis
reumatoide y en la artritis psoridsica proximamente.

En los estudios realizados a dosis de 25-50 mg 2 veces a la
semana de forma subcutinea, se ha observado que hasta el 30%
de los pacientes consigue una mejoria del 75% en el PASI a los
3 meses y mds del 50% a los 6 meses. Los efectos secundarios
del tratamiento con etanercept son minimos, siendo el mds fre-
cuente la reaccién local en la zona de inyeccién. Su perfil de
efectos adversos sistémicos es similar al de otros antagonis-
tas del TNF. Ademés no requiere de controles analiticos duran-
te su administracion.

Efalizumab

Es un anticuerpo monoclonal humanizado dirigido contra el
CD11a (cluster de diferenciacién 11a), presente en la super-
ficie de las células T. Este fairmaco se ha estudiado en forma
de administracién intravenosa y subcutinea.

En los estudios realizados a dosis de 0,7 mg/kg de forma
subcutdnea en la primera dosis y posteriormente 1
mg/kg/semanal se ha observado que mas del 25% de los
pacientes consigue una mejoria del 75% en el PASI a los 3
meses de tratamiento y del 44% a los 6 meses. Respecto a los
posibles efectos adversos, no se ha descrito ninguna altera-
cion de relevancia, Unicamente en algunos casos se ha obser-
vado un rebote de la enfermedad tras la suspension del trata-
miento.

Alefacept

Es una proteina de fusién entre la proteina LFA-3 y el domi-
nio Fc de IgG1 humana que se une a CD2 en los linfocitos T
memoria, inhibiendo su activacién y reduciendo su niimero.
Se puede administrar de forma intramuscular o intravenosa.
Se han realizado estudios con alefacept, sobre todo en pautas
de 7,5 mg/semana de forma intravenosa o 15 mg/semana de
forma intramuscular durante 12 semanas, consiguiendo que
mads del 20% de los pacientes tratados presenten una mejoria
del 75% en el PASI después del tratamiento. No se han des-
crito efectos secundarios de relevancia y se ha observado
que los pacientes tratados presentan una remisién de la
enfermedad de unos 7 meses de promedio. [ ]
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