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RESUMEN

La psoriasis es una enfermedad inflamatoria de la piel, crénica, de origen autoinmune, que se
desarrolla por la accién de los linfocitos T. Es una enfermedad comun que afecta entorno al
3% de la poblacién, sin haber diferencias entre sexos 1. Se caracteriza por la aparicién de placas
eritematosas definidas, escamosas y de bordes irregulares, que se localizan principalmente en
los codos, rodillas, cuero cabelludo y tronco 1. Ademas es responsable de provocar distintas
comorbilidades (artritis, sindrome metabdlico, alteraciones psicoldgicas...)>, que afectan a la
mayoria de los pacientes, por lo que el diagndstico y tratamiento son fundamentales para que
la calidad vida de los pacientes se afecte en la menor medida posible.

El tratamiento que se utiliza no cura la enfermedad, sino que trata de reducir o eliminar las
lesiones que se producen. Las opciones de tratamiento de esta enfermedad son muchas, y
van desde el tratamiento tépico hasta el tratamiento sistémico, incluyendo los nuevos
farmacos bioldgicos que se han desarrollado gracias al conocimiento de la patogenia de la
enfermedad y las moléculas implicadas en esta. Debido a esto, la prescripcién de los
tratamientos y combinaciones de los mismos debe ser personalizada, ya que influirdn muchos
factores como la zona afectada, el tipo de lesidon, la gravedad y algunas caracteristicas
personales, entre otros.

ABSTRACT

Psoriasis is a chronic inflammatory skin disease of autoimmune origin, which develops through
the action of T-lymphocytes. It is a common disease that affects about 3% of the population,
with no difference between the sexes. It is characterized by the appearance of defined
erythematous plaques with irregular edges, which are located mainly in the elbows, knees,
scalp and trunk. It is also responsible for causing various comorbidities (arthritis, metabolic
syndrome, psychological disorders ...), which affect most patients; this is why diagnosis and
treatment are essential to ensure that the quality of life of patients is affected as little as
possible.

The treatment does not cure the disease, but tries to reduce or eliminate the injuries that
occur. The treatment options for this disease are many, ranging from topical to systemic
treatment, including new biological drugs that have been developed thanks to the knowledge
of the pathogenesis of the disease and the molecules involved in it. Due to this, the
prescription of treatments and combinations of them must be personalized, since many
factors will influence such as the affected area, the type of injury, the severity and some
personal characteristics, among others.
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1 INTRODUCCION

La psoriasis es una enfermedad inflamatoria de la piel, crénica, relativamente comun que
afecta entorno al 3% de la poblacion®. Tiene distintas formas clinicas, que pueden aparecer
solas o en combinaciéon en una misma persona, y son:

e FEnplacas: es la mas frecuente, y esta caracterizada por presentar placas delimitadas y
escamosas en los codos, rodillas, regidn sacra y cuero cabelludo.

e En gotas: mas frecuente en nifios y adolescentes y se caracteriza por presentar placas
de pequeiio tamafio en el tronco y extremidades.

e Invertida: las placas no presentan descamacion y se localizan en los pliegues como
pueden ser ingles o axilas.

e Pustulosa: es poco frecuente pero grave. Se manifiesta en forma de granos de pus
encima de las placas.

e Fritrodérmica: es poco frecuente pero grave, ya que la lesidon ocupa gran parte de la
superficie corporal.

Las placas caracteristicas son debidas a la hiperproliferacion local de los queratinocitos, por la
produccidn de interleuquinas proinflamatorias. En la fase inicial de la lesiéon se activan las
céulas dendriticas en la dermis y epidermis por la exposicién a factores precipitantes, como
traumatismos, factores psicolégicos, clima frio, infecciones, VIH, hipocalcemia®... en personas
genéticamente susceptibles (con HLA alelo Cw6). También hay que tener en cuenta que
algunos farmacos puede agravar la enfermedad o desencadenar un brote, y por tanto los
pacientes con psoriasis deben consultar a su dermatdlogo ante cualquier cambio o inicio de
medicacion.

. Fase de iniciacion : Progresion de la placa psoriasica
Estimulos
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Figura 1. Iniciacion y progresion de la lesion psoriasica. CPA: célula presentadora de antigenos; IFN-y: interferon gamma; IL:
interleucinas; NF-kB: factor nuclear kB; Th: linfocitos T helper (facilitadores); TNFa: factor de necrosis tumoral o; VEGF: factor de
crecimiento endotelial vascular.
Fuente: BotPlus Web ?
Las células denditricas activadas liberan citoquinas, factor de necrosis tumoral (TNF alfa), IL-
12 e IL-23, que producen la diferenciaciéon de los linfocitos T CD4+ virgenes a Thly Th17.

Los linfocitos Th17 efectores van a producir citoquinas proinflamatorias como son 1I-17A, II-
17F, 1I-22 o II-26 que van a activar a los queratinocitos (hiperproliferacion), ademas de inducir
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la sintesis de otras citoquinas proinflamatorias que va a resultar en la activacion y
reclutamiento de otras células inmunes, como neutrofilos. Se lleva a cabo, por tanto, una
amplificacion de la respuesta que provoca la aparicidn de las manifestaciones clinicas propias
de la enfermedad.

Todas estas sustancias que se liberan no van a actuar exclusivamente sobre la piel, sino que
podran afectar a distintos 6rganos desencadendndose otras enfermedades. Esto es lo que se
define como comorbilidades, afecciones secundarias a una enfermedad primaria, que se
manifiestan en uno o varios érganos®. Segln la encuesta IMPAS, sobre el impacto de la
psoriasis y las comorbilidades asocidadas, el 85% de los pacientes con psoriasis tienen alguna
enfermedad asociada, apareciendo la mayoria de ellas después del diagndstico de psoriasis *.

Algunas de las mas frecuentes son:

e Artritis psoridsica: la prevalencia varia entre el 6 y el 42% de los pacientes, siendo los
mas afectados aquellos entre 30 y 50 afios. Las manifestaciones clinicas mas
frecuentes son edema, dolor y rigidez de las articulaciones, ligamentos y tendones.
Una presentacion caracteristica es la dactilitis o “dedo en salchicha”, que se produce
por la combinacién de sinovitis (inflamacién de la membrana sinovial) y entesitis
(inflamacidn de la zona de insercion de un ligamento o tenddn en el hueso) en un
mismo dedo °. Para identificar esta enfermedad se han desarrollado los criterios
CASPAR ¢, en los que el paciente, ademas de inflamacién articular, debe sumar més de
tres puntos en las siguientes categorias:

Psoriasis actual (2 puntos), historia personal o familiar de psoriais (1 punto)

Lesiones en uias (1 punto)

Dactilitis actual o pasada, diagnosticada por un reumatélogo (1 punto)

Prueba de factor reumatico negativa (1 punto)

Formacion yuxtaarticular de hueso que aparece de forma mal definida

alrededor de las articulaciones en radiografias de manos o pies (1 punto)

Las formas leves o moderadas se tratan con AINES o glucocorticoides infiltrados, y las
mas graves, con tratamientos sistémicos bioldgicos.

e Sindrome metabdlico: presente entorno al 40% de los pacientes con psoriasis siendo
mas frecuente en mujeres ’. Es un conjunto de factores de riesgo que incluye obesidad,
dislipemia, hipertension y resistencia a la insulina. Estos se relacionan con la
probabilidad de sufrir algun tipo de accidente cardiovascular, que se ha visto que son
mas comunes en pacientes con psoriasis °.

e Afecciones psicolégicas: las mas frecuentes son ansiedad (30%) y depresion (60%)°.

2 OBIJETIVOS

- Investigar qué medicamentos existen actualmente comercializados para el
tratamiento de la psoriasis.

- Describir las principales ventajas e inconvenientes de cada uno de los medicamentos.

- Establecer en qué situaciones se utiliza cada uno de los medicamentos.

3 METODOLOGIA

O O O O O

Para elaborar este trabajo se realizé una revisidon bibliografica de articulos cientificos

relacionados con las distintas alternativas de tratamiento de la psoriasis. Se utilizaron

buscadores como PubMed, Scielo y Google Académico, buscando palabras clave como

“psoriasis”, “autoinmunidad”, “tratamiento”, “patogenia” o “inhibidores de interleuquina”.
-5-
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También se consultaron guias de practica clinica, siendo las mas utilizadas una desarrollada
por la asociacién de pacientes con psoriasis y artritis psoridsica y la del Boletin
Farmacoterapéutico de Castilla — La Mancha. Por ultimo, todos los datos relacionados con las
posologias se recogieron de las fichas técnicas disponibles en la pagina web del CIMA.

4 RESULTADOS

Los tratamientos de la psoriasis estan encaminados a mejorar o incluso hacer desaparecer las
placas, pero todavia no existe ningin medicamento capaz de curar totalmente la enfermedad.

Estan disponibles diferentes tratamientos, tépicos y sistémicos, y la eleccidon va a depender de
la gravedad, extensidn, perfil beneficio-riesgo, preferencias del paciente y de la respuesta®.

Para evaluar si el paciente esta respondiendo adecuadamente se utiliza el PASI (Psoriasis Area
and Severity Index), que valora el eritema, la induracidn y la descamacion de las lesiones y las
relaciona con el area afectada. También se utiliza el DLQI (Dermatology Life Quality Index) que
evalua la calidad de vida en relacidn con la salud de los pacientes. Teniendo esto en cuenta,
se considera una respuesta adecuada si hay una reduccion del 75% de PASI comparada con el
inicial o una reduccién igual o superior al 50% de PASI y una mejora de mas de 5 puntos en
DLQI 8.

4.1 TRATAMIENTOS TOPICOS

Se aplican directamente sobre las lesiones y estan constituidos por el principio activo y los
excipientes. La selecciéon del principio activo se hard en funcién de la gravedad de la
enfermedad y pueden ser coadyuvantes, como seria el caso de hidratantes o queratoliticos, o
farmacos, como corticosteroides, analogos de la vitamina D o retinoides, entre otros.

Por otro lado, los excipientes son los que van a permitir vehiculizar el principio activo y lo van
a hacer llegar a la zona de la piel donde se quiere que actuen. Se van a elegir en funcion de la
localizacién y la extensién de la zona a tratar. Por ello, se utilizaran soluciones y espumas si
se va a aplicar sobre el cuero cabelludo; cremas y emulsiones si se tratan areas extensas; y
pomadas y unglientos para zonas mas secas como codos o0 manos &,

Uno de los inconvenientes que tienen estos tratamientos es el incumplimiento, porque
pueden ser incobmodos de aplicar y, como son tratamientos a largo plazo, el paciente los
abandona antes de que puedan llegar a observarse los efectos beneficiosos.

4.1.1 Queratoliticos

El mas utilizado es el acido salicilico, y su mecanismo de accion es eliminar la capa cérnea que
se encuentra engrosada como consecuencia de la hiperproliferacion mediada por las
interleuquinas proinflamatorias. Se suele usar en combinacién con algin medicamento tdpico
porque facilitan su penetracién, mejorando asi la eficacia®.

4.1.2 Corticosteroides topicos

El efecto que ejercen es antiinflamatorio, antiproliferativo, inmunosupresor y vasoconstrictor.
Se van a clasificar en funcién de la potencia, que depende de las caracteristicas de la molécula
(los fluorados son mas potentes), de la concentracion y del vehiculo que se utilice.

Se utilizardn los de menor potencia en zonas sensibles (como cara o pliegues) y nifios; y los de
mayor potencia, en zonas mas engrosadas &, pero teniendo en cuenta que se escogerd el
farmaco de menor potencia que produzca una respuesta adecuada.
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Algunos utilizados son:

POTENCIA PRINCIPIO ACTIVO
Grupo | . Hidrocortisona acetato:
BAJA |Flocortina0.78% 55 05 1y25%
Clobetasona 0.05%  Flupamesona: 0.15y 0.3%
Diclorisona acetato:  Hidrocortisona aceponato
Grupo Il
MEDIA 025y 1% 0.127%
Fluocinolona Hidrocortisona butirato
acetonido 0.01% 0.1%

Beclometasona
dipropionato: 0.025

Fluocinolona aceténido
0.025%

y0.1% Fluocinonido 0.05%
Betametasona HOGIOMAD LS8
valerato: 0.05 y 0.1% Fluocortolona monohidrato
0. g 2
Grupo lll | Budesonida 0.025% El‘.z % :
ALTA Desoximetasona idrocortisona aceponato

0.25%

0.127%
Metilprednisolona

Diflucortolona aceponato 0.1%

a !
;ﬁlgztglg;aﬁ Mometasona furoato 0.1%
aceténido 0.2% Prednicarbato 0.25%
Clobetasol
propionato 0.05%

Fluocinolona aceténido
0.2%
Halometasona 0.05%

Grupo IV | Diflorasona diacetato
MUY ALTA | 0.05%

Diflucortolona
valerato 0.3%

Fuente: Informacidn Terapéutica del Sistema Nacional de Salud 1°

El principal inconveniente que presentan es la aparicion de efectos adversos, que se relaciona
de forma directa con la potencia del farmaco. De forma local pueden producir atrofia cutanea,
telangiectasias, estrias, acné, foliculitis y pdrpura &; o glaucoma y cataratas si se administran
cerca de los ojos. De forma sistémica, muy infrecuente, inhiben el eje hipotdlamo hipdfisis,
producen retraso en el crecimiento o Cushing yatrogénico entre otros .

También hay que tener en cuenta que estos fdrmacos pueden perder progresivamente su
efecto cuando se utilizan durante un largo periodo de tiempo, lo que implica cambiar el
tratamiento a un principio activo de potencia superior. Para evitarlo, se debe intercalar el
tratamiento con periodos de descanso.

Por ultimo, hay que considerar el efecto rebote que pueden producir, que supone que las
lesiones empeoran al abandonar el tratamiento. Para evitarlo, se recomienda disminuir
paulativamente la utilizacién y sustituirlo por uno de menor potencia, siguiendo las
recomendaciones del médico.

4.1.3 Andlogos de la vitamina D

El mecanismo de accidn de estos medicamentos es la union al receptor de la vitamina D, y con
ello se inhibe la hiperproliferacién de los queratinocitos, ademds de normalizar la produccién
de interleuquinas proinflamatorias (efecto antiinflamatorio)®.

En Espaia estan comercializados tres principios activos: calcipotriol (solo o en combinacién
con el corticosteroide betametasona), tacalcitol y calcitriol.

Tienen menos efectos secundarios que los corticosteroides, por lo que se pueden usar durante
un mayor periodo de tiempo (tratamiento de mantenimiento).

Al inicio del tratamiento se suelen asociar con corticosteroides, porque se aumenta la eficacia
y seguridad (menos efectos secundarios), obteniendo una respuesta éptima y facilitando la
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adherencia al tratamiento. Una posologia comun seria aplicar el andlogo de la vitamina D
entre semana y el corticosteroide en el fin de semana °.

El principal efecto adverso que pueden causar es la irritacion en la zona de la lesién o
alrededores, siendo menos frecuente con el calcitriol. Ademas son fotosensibilizantes, por lo
gue no se recomienda la exposicidn al sol tras su aplicacién; y hay que monitorizar a los
pacientes con problemas en la homeostasis del calcio por riesgo de hipercalcemia®.

4.1.4 Retinoides topicos

Sélo existe uno comercializado, el tazaroteno, que es analogo de la vitamina A. El mecanismo
de accién exacto es desconocido, pero disminuye la inflamacién y la hiperqueratosis en las
placas (con menor eficacia que los derivados de la vitamina D). El inconveniente es que es
irritante, por lo que se utiliza en lesiones que estén bien delimitadas.

Se suelen utilizar combinados con algln corticosteroide tépico de potencia media o alta
porque se reduce el efecto irritante del retinoide, ademas de reducir la dosis de
corticosteroide 11,

4.2 TRATAMIENTOS SISTEMICOS CLASICOS (NO BIOLOGICOS)

La utilidad de estos farmacos es que disminuyen la inflamacién, porque actuan reduciendo la
actividad del sistema inmunolégico.

4.2.1 Metotrexato

Este farmaco se utiliza cuando no se aprecia mejoria con otros tratamientos como pueden ser
los tépicos o fototerapia. Actua inhibiendo la dihidrofolato reductasa, porque es analogo del
acido félico, e impide por tanto la sintesis del DNA.

Se puede limitar el uso de este medicamento como consecuencia de los efectos secundarios,
entre los que destacan la hepatotoxicidad, supresion de la médula ésea, neumonitis aguda,
fibrosis pulmonar y efectos gastrointestinales 8. Ademas es teratdgeno.

4.2.2 Ciclosporina

Es uninmunosupresor, del tipo inhibidor de la calcineurina, cuyo efecto lo ejerce por bloquear
los linfocitos Ty la produccidn y liberacién de interleuquinas *2. Se utiliza en el tratamiento de
formas moderadas y graves de psoriasis, en la fase del brote 13,

Los efectos adversos mds frecuentes son la hipertension arterial (se recomienda tomar la
tension cada semana al principio del tratamiento) y la alteracion en la funcidn renal (hay que
hacer analisis de sangre y orina frecuentes). Estas consecuencias son dosis dependiente, por
lo que se suelen empezar los tratamientos con dosis mas bajas 3. Ademas tiene interaccion
con distintos medicamentos. Sin embargo, a diferencia de los otros, no es teratégeno.

4.2.3 Acitretina
Es un retinoide oral, es decir, un derivado de la vitamina A.

A pesar de ser de los tratamientos sistémicos con menor eficacia (se puede combinar con
fototerapia para aumentar el efecto, porque se produce un efecto sinérgico %) es util en
pacientes con infecciones porque no es inmunosupresor.
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Las desventajas que tiene son que es teratégeno, fotosensibilizante, y que puede producir
como efecto adverso sequedad en los labios y piel en general, elevacion de los lipidos en
sangre o alteraciones en la funcién hepatica 4.

4.2.4 Apremilast

Es un inmunosupresor selectivo que actua inhibiendo la enzima fosfodiesterasa 4, lo que eleva
los niveles de AMPc intracelular. Esto produce el bloqueo de la expresién de mediadores
proinflamatorios (TNF-alfa, IL-23, IL-17 y otras citoquinas inflamatorias), mientras que
aumenta la produccién de mediadores antiinflamatorios (por ejemplo, IL-10, TFG beta) °.

Estd indicado en pacientes con psoriasis moderada, que no responden a los FAME clasicos
(metotrexato) sin signos de gravedad. A diferencia de los medicamentos bioldgicos, se puede
utilizar en personas con tuberculosis latente (sin obligacion de quimioprofilaxis) y en pacientes
con antecedentes de cancer °.

Los efectos secundarios mas frecuentes son diarrea y nduseas*>.
4.3 TERAPIAS BIOLOGICAS

Estos medicamentos actian impidiendo el desarrollo de la placa mediante el bloqueo de
distintas citoquinas o sus receptores, como pueden ser el TNF alfa, IL12, IL23 o IL17.

Como actuan de forma especifica y selectiva son mas eficaces y provocan menos efectos
secundarios que los cldsicos, lo que permite que los tratamientos se prolonguen mas.

Todos estos farmacos, a excepcidon del infliximab, son de diagndstico hospitalario y son
dispensados por el servicio de pacientes externos de las farmacias hospitalarias.

El infliximab es de uso hospitalario y debe ser administrado en el hospital de dia, ya que
requiere perfusion intravenosa.

4.3.1 Farmacos anti-TNF

Van a neutralizar el factor de necrosis tumoral, impidiendo que interaccione con sus
receptores y por ello no se va a activar el factor nuclear kappa B, el cual esta relacionado con
la hiperproliferacién de la epidermis

Los efectos adversos mas frecuentes son reacciones locales en el lugar de la inyeccion,
infecciones respiratorias, alteraciones gastrointestinales o cefalea.

Estan contraindicados en pacientes con tuberculosis u otras infecciones graves, y hay que
considerar su uso en pacientes con antecedentes de cancer o enfermedades desmielinizantes.

Adalimumab: es un anticuerpo monoclonal que se une al TNFalfa especificamente e impide
la interaccidn con los receptores p55 y p57 del TNF de la superficie celular 16,

Se administra por via subcutdnea. Se puede utilizar en nifios a partir de 4 afos.

Esta contraindicado, ademds de en pacientes con tuberculosis activas u otras infecciones
graves, en pacientes con insuficiencia cardiaca.

Etanercept: es una proteina de fusién formada por dos moléculas de receptor soluble p75
ligadas por una fraccion Fc de Ig1l humana. Actiia como un inhibidor del TNF ya que se une a
este e impide la interaccién con sus receptores?’.
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Se administra por via subcutdnea. Se puede utilizar en nifios a partir de 6 afios 8.
Esta contraindicado en pacientes con riesgo de sepsis o infecciones activas.
Infliximab: es un anticuerpo monoclonal que se une al TNF alfa e impide su actividad.

Al igual que el adalimumab también estd contraindicado en pacientes con insuficiencia
cardiaca, ademas de aquellos con tuberculosis u otras infecciones *°.

4.3.2 Farmacos anti IL-12/IL-23

El Unico farmaco que actua inhibiendo las interleuquinas IL-12 e IL-23 es ustekinumab
(Stelara®). Se trata de un anticuerpo monoclonal que se une a la subunidad p40 de ambas
interleuquinas e impide su conexién con los receptores que se encuentran en la superficie de
las células. Esto va a impedir la diferenciacion de las células T CD4+ virgenes a Thly Thl7, que
son imprescindibles en el desarrollo de la enfermedad.

Se puede administrar en nifios mayores de 6 afos, cuyas dosis se van a calcular en funcién del
peso y se sigue la misma pauta que en adultos %°.

Los efectos adversos mas frecuentes son reacciones alérgicas, infecciones y desprendimiento
de la piel (psoriasis eritrodérmica o dermatitis exfoliativa)

Al igual que los farmacos anti TNF, no debe ser usado en pacientes con infecciones activas o
tuberculosis.

4.3.3 Farmacos anti L - 23
Se trata de anticuerpos monoclonales dirigidos a unirse a la subunidad p19 de la IL-23 2.

La IL-23 es una citoquina secretada por los macréfagos que produce la diferenciaciéon de los
linfocitos Th17, los cuales liberan otras citoquinas inflamatorias como puede ser la llI-17. Por
tanto, al inhibir esta via se va a reducir la inflamacién y los sintomas clinicos de la psoriasis.

Hay dos medicamentos comercializados que tienen este mecanismo de accién, el guselkumab
(Tremfya®) y tildrakizumab (llumetri®).

En ambos farmacos las reacciones adversas mas frecuentes son las infecciones de las vias
respiratorias altas, aunque suelen ser leves y no suponen la finalizacién del tratamiento 2% 22,

La uUnica contraindicacidn que tienen es de pacientes con infecciones activas, incluyendo
tuberculosis, o aquellos con alto riesgo de padecerlas 222,

4.3.4 Farmacos antilL-17

La interleuquina IL-17 es una citoquina proinflamatoria, secretada por los linfocitos Th17,
imprescindible en la patogenia de la psoriasis, ya que permite la formacion del factor nuclear
kappa B implicado en la hiperproliferacién de los queratinocitos.

Actualmente existen comercializados tres medicamentos, todos ellos anticuerpos
monoclonales, que inhiben el eje IL-17: secukinumab (cosentyx®) e ixekizumab (taltz®) que
se unen a la interleukina circulante, y el brodalumab (kyntheum®) que bloquea al receptor.

El efecto adverso comun a todos es el aumento de la frecuencia de las infecciones del tracto

respiratorio (muy frecuente) o infecciones fungicas por Candida albicans (poco frecuente)?*
25
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Estan contraindicados en pacientes con infecciones activas, y el brodalumab también en

pacientes con enfermedad de Chron activa

23-25

Por otro lado, hay que vigilar a los pacientes con Chron o colitis ulcerosa al administrar
secukinumab o ixekizumab porque se han notificado casos de novo o exacerbaciones de estas

enfermedades 23 24,
Principales caracteristicas de los medicamentos bioldgicos & 16-2>
Mecanismo Via de Posologia Observaciones
de accidon | administracion Inicio Mantenimiento
Evaluacion del
Semana 0: Apartirde la | tratamiento
_ 80mg semana 3: tras 16 semanas
Adalimumab | anti- TNFq | Subcutanea® Semana 1: 40mg cada2 | Sinrespuesta.
40mg semanas Nifios a partir
de 4 afios
_ Continuar hasta
Sies _ 25mg/2 la remisién,
necesario: £
maximo 24
Etanercept | Anti- TNFa | Subcutdnea*® 50mg/2 veces \é/)esc(()ers;]/gs;e{nana semanas.
/semana. Max
12 semanas vez/semana Nifios a partir
de 6 afios
Suspender el
tratamiento si
Intravenoso Semanas 0, 2 5mg/kg cada no ha
Infliximab Anti - TNF a . e/ke y
(perfusion) y 6: 5mg/kg 8 semanas respuesta tras 4
dosis (14
semanas)
Suspender el
tratamiento si
Semana Oy 4: | 45mgcada 12 no ha habido
) 45mg semanas respuesta tras
. AntilL-12 )
Ustekinumab ! / Subcutdnea* 28 semanas.
IL-23 Peso > 100kg: | Peso > 100kg: . .
90mg 90mg Nifios a partir
de 6 afios, con
dosis calculadas
segun el peso
Considerar la
. S Oy4: | 100 da 8 ion t
Guselkumab | AntiIL-23 Subcutdnea* emana by Mg cada suspension rfas
100mg semanas 16 semanas sin
respuesta
Semana Oy 4: Considerar la
100mg 1 i
Tildrakizumab | Anti IL—23 | Subcutdnea*® 00mg cada suspension trfa\s
Peso > 90kg: 12 semanas 28 semanas sin
200mg respuesta
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Semanas 0, 1,
2,3y 4 ?nooer:gcgies
Secukinumab | AntilL—17 | Subcutdnea* 300mg (2 y
. > de 150mg) al
inyecciones mes
de 150mg)
Semana 0: Considerar la
160mg 80mg cada 4 suspension tras
Ixeki _— s
6,8, 10y 12: semanas sin
80mg respuesta
Considerar la
suspension tras
S 0,1 |210 da2
Brodalumab | AntilL—17 | Subcutanea* emanas ¥, Mg cada 12016
y 2:210mg semanas .
semanas sin
respuesta

* Disponibles en forma de jeringa o inyeccion precargada y permite la autoadministracion
por parte del paciente, sin requerir la presencia de un especialista, después de haber
aprendido como hacerlo. Se debe evitar administrar sobre las lesiones. En todos los
prospectos hay un apartado de “instrucciones de uso” con la informacién detallada.
Aunque la administracion se realice en casa por el propio paciente o un cuidador, los
médicos deben asegurarse de que se estd realizando un uso correcto haciendo el
seguimiento oportuno.

5 DISCUSION

La psoriasis es una enfermedad que presenta diferentes manifestaciones y grados de
afectacién, por lo que el tratamiento deberd personalizarse en funcién del paciente. Es
importante el diagndstico y la instauracién precoz del tratamiento porque permitird frenar la
evolucion a las formas mas graves, y evitar la aparicion de comorbilidades asociadas.

En general, el tratamiento de eleccién para pacientes con psoriasis leve o moderada es usar
farmacos tépicos, siendo los mas eficaces los corticosteroides. Debido a la aparicion de
reacciones adversas, se pueden combinar con otros tratamientos tépicos como el calcipotriol
(andlogo de la vitamina D) o el tazaroteno (retinoide) para asi disminuir la dosis de
corticosteroide y con ello sus efectos secundarios. El tratamiento combinado también tiene la
ventaja de hacer efecto mas rapido que la monoterapia, y se conseguird mayor adherencia. Si
el paciente no respondiese adecuadamente se pasaria a un tratamiento sistémico.

Por otro lado, en pacientes con psoriasis moderada o grave, con mas del 10% de la superficie
corporal afectada o aquellos que presenten artritis psoriasica, la terapia de eleccion son los
farmacos sistémicos clasicos. El mas utilizado de ellos es el metotrexato, que tiene
limitaciones de uso por los efectos secundarios que produce. Un farmaco interesante dentro
de este grupo es la acitretina (retinoide), que, aunque sea el menos eficaz de todos los
sistémicos, como no es inmunosupresor se puede usar en personas con otras infecciones o
elevado riesgo de sufrirlas. En cambio, en pacientes con deseo de concepcidn que no pueden
evitar el tratamiento sistémico, la recomendacion es la ciclosporina.

Si los farmacos cldsicos no funcionan, producen efectos secundarios o estan contraindicados
se utiliza la terapia bioldgica. Los que llevan mas tiempo disponibles son los inhibidores de
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TNF alfa, y los ultimos comercializados son inhibidores de las distintas interleuquinas que
intervienen en la patogenia de la enfermedad (IL-12, IL-23 e IL-17). La contraindicacién comun
a todos es la presencia de alguna infeccién o un elevado riesgo de padecerlas. Se hace un
especial control frente a la tuberculosis y se comprueba que no haya una infeccién latente
antes de comenzar el tratamiento; en algunos casos incluso se hace una quimioprofilaxis
antituberculosa 2°.

Una alternativa segura en pacientes con riesgo de infeccidn seria utilizar apremilast, que,
como es un inmunosupresor selectivo, no esta contraindicado.

Este esquema muestra de forma resumida cudl seria el algoritmo de tratamiento.

« TRATAMIENTO TOPICO (TT) )
¢ Pasar a la siguiente linea:

® En caso de formas moderadas o graves

* No responde adecuadamente )

 TERAPIA SISTEMICA CLASICA (TS) y/o FOTOTERAPIA

« TERAPIA BIOLOGICA (TB) \

¢ Adecuado en casos moderados o graves que no mejoran tras el
tratamiento con TS, que presenten toxicidad derivada de estos o en casos
en los que esté contraindicado.

* Valorar el cambio a otra TB si:
* No hay respuesta
¢ Pérdida de eficacia

e Contraindicacion J

Adaptado del Boletin Farmacoterapéutico de Castilla - La Mancha &

6

=

CONCLUSION

Para el tratamiento de la psoriasis hay comercializados tanto medicamentos tépicos como
sistémicos, y se indicaran de forma personalizada en cada uno de los pacientes.

Los tratamientos tépicos se destinan a pacientes leves o moderados, siendo los fdrmacos
mas eficaces los corticosteroides. Tienen el inconveniente de los efectos secundarios o el
efecto rebote, pero se pueden combinar con otros fadrmacos para disminuir las dosis y con
ello estos inconvenientes.

Los tratamientos sistémicos se usan en pacientes graves o con mas del 10% de la
superficie corporal afectada. Los primeros que se empezaron a utilizar fueron los
inmunosupresores, como el metotrexato, pero las moléculas actuales se centran en el
bloqueo de las sustancias propias del desarrollo de la enfermedad, como el TNFalfa o las
interlequinas 1L-12, I1L-17 o IL-23. El principal inconveniente que tienen es que estan
contraindicados en personas con infecciones o riesgo de sufrirlas. En estos casos, la
recomendacion es el apremilast, que es menos eficaz pero tiene pocos efectos adversos.
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