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La psoriasis, en sus diferentes formas de presentacién, constituye
una de las enfermedades més frecuentes dentro de la dermatologia,
afectando al 1-2% de la poblacién general. Su manejo resulta complicado,
ya que son muchas y muy variadas las opciones terapéuticas de que
dispone el especialista, aunque no existe ningtin tratamiento que pueda
solucionar de forma definitiva la enfermedad. El autor revisa
el tratamiento farmacoldgico de la psoriasis y las nuevas

Muchos de los tratamientos
contra la psoriasis son com-
plejos y necesitan utilizar diversos
farmacos, que deben ser aplicados
por el paciente de forma sistémica
y repetida varias veces al dia. Esto
supone destinar una gran parte
diaria de su tiempo y una dedica-
ciéon permanente, lo que hace que
los valores de cumplimiento del
tratamiento sean bajos.
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perspectivas terapéuticas.

Tratamiento tépico

Excipientes

En la terapia tépica, la eleccion del
excipiente es tan importante como
el principio activo. En la cara y en
los pliegues son preferibles las cre-
mas; las pomadas son el vehiculo
de eleccién en las zonas de piel
gruesa como palmas y plantas, co-
dos y rodillas, ya que garantizan

una mayor penetrabilidad del far-
maco. Las lociones y geles son el
vehiculo ideal para el tratamiento
de la psoriasis del cuero cabelludo,
aunque al contener alcoholes pue-
den ser irritantes si hay excoriacio-
nes o fisuras, y pueden resecar de-
masiado la piel. Como se ha co-
mentando, el conocimiento y
correcto uso de los excipientes son
muy importantes en la terapia t6-

VOL 21 NUM 10 NOVIEMBRE 2002



pica de la psoriasis, y mas atin
cuando utilizamos la formulacién
magistral.

Hidratantes y queratoliticos

Las cremas hidratantes siempre de-
ben incluirse como complemento
de cualquier tratamiento, ya que
forman una capa grasa que evita la
pérdida de agua, reblandecen el es-
trato cérneo, reducen significativa-
mente la hiperqueratosis y mejo-
ran la elasticidad de la piel. Todo
esto facilita la movilidad del pa-
ciente y evita la fisuracién de las
placas. Como norma general,
cuanto mas graso sea el vehiculo
mas hidratante es. La vaselina es,
por tanto, el mas hidratante y ade-
mas se ha comprobado que tiene
un cierto efecto antiproliferativo.
Si existe una marcada hiperquera-
tosis puede afiadirse un queratoli-
tico como el acido salicilico, que se
aplica a bajas concentraciones (va-
selina salicilada al 3-6%) en la piel
lampifia y a concentraciones més
elevadas para la hiperqueratosis
palmoplantar (vaselina salicilada al
30-40%), o la urea al 20-40%.

Ditranol o antralina
Es un agente antimitético que ac-
tia reduciendo la proliferacion
epidérmica. Constituye una alter-
nativa atil y muy utilizada en el
tratamiento de la psoriasis en pla-
cas, aunque su efecto sea algo mas
lento que el de calcipotriol y corti-
coides tépicos. Sus preparados pre-
sentan problemas de irritacién, in-
flamacion y tincién local de la zo-
na perilesional, manchando la piel
y la ropa, lo que limita su acepta-
cién cosmética por parte de los pa-
cientes. Su uso esta contraindicado
en la psoriasis aguda, pustulosa e
inestable, asi como en las zonas de
flexién, rostro y genitales, donde
puede ser més irritante.
Tradicionalmente se ha utilizado
en forma de pasta (0,1-2%) en
combinacién con coaltar y fotote-
rapia (régimen de Ingram). La uti-
lizaciéon de dicho régimen se ha
mostrado eficaz en pacientes con
psoriasis extensa, si bien su admi-
nistracién requiere personal sanita-
rio especializado. Actualmente, es
mas utilizado el régimen de «con-
tacto breve» (crema al 1-2% bajo
una gasa durante 30-60 minutos),
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de fécil administracion por el pro-
pio paciente y menor toxicidad lo-
cal, lo que permite mantener su
eficacia y mejora su aceptacion.

Alquitranes

Los alquitranes, obtenidos de la des-
tilacién de la madera y de la hulla y
sus derivados purificados, siguen
siendo una de las alternativas tera-
péuticas contra la psoriasis, aun-
que se utilizan con menor frecuen-
cia tras la aparicion de farmacos
antipsoridsicos con un mejor perfil
de eficacia/keguridad. Presentan
actividad antimitética, aunque su
mecanismo de accién no es bien
conocido. Su eficacia es moderada,
necesitdndose al menos 4 semanas
para que aparezcan sus efectos que
mejoran cuando se asocian a otros
tratamientos antipsoridsicos y, en
particular, a la fototerapia (método
Goeckerman). Los alquitranes pue-
den ser de especial utilidad en los
casos de psoriasis en placas estable
y en nifios y, como monoterapia,
en psoriasis localizada moderada o
en psoriasis del cuero cabelludo.
Estan contraindicados en psoriasis
inestable.

Se dispone de pocos estudios so-
bre el uso de alquitranes a largo
plazo. Al parecer, se trata de un
tratamiento seguro que no
presenta toxicidad sistémica signi-
ficativa. Pueden ser irritantes loca-
les y producir foliculitis en la zona
perilesional; ademas, son de dificil
aplicacién, pueden manchar la ropa
y la piel y presentan un olor y un
aspecto relativamente desagrada-
bles que los hacen poco aceptados
por los pacientes. Los preparados
de més reciente comercializacién, de
coaltar refinado, obvian algunos
de estos problemas cosméticos.

Derivados de la vitamina D

Hace 50 afios ya se trataba la pso-
riasis con vitamina D oral, obte-
niéndose una discreta mejoria, pe-
ro dando, en ciertos casos, sinto-
mas de hipercalcemia. Por ello, su
uso se abandondé hasta que, en
1985, el tratamiento casual con
lalfa-hidroxi-vitamina D, por via
oral de un paciente con osteoporo-
sis mejord ostensiblemente su pso-
riasis. Con el fin de evitar los efec-
tos hipercalcemiantes, se investi-
garon andlogos de la vitamina D

que no los tuvieran, pero que si
mantuvieran la accién antiprolife-
rativa de la molécula original. Ac-
tualmente, se dispone en nuestro
pais de dos andlogos de la vitami-
na D: el calcipotriol y el tacalcitol.

El calcipotriol fue el primero en
utilizarse en aplicaciones de 2 ve-
ces al dia. Su eficacia es similar a
la de un corticoide de moderada
potencia: es cémodo de aplicar, no
huele ni ensucia la ropa, pero pue-
de provocar irritacién, enrojeci-
miento, dolor o prurito en un 20%
de los pacientes, sobre todo, si se
aplica en éreas de piel delicada co-
mo pliegues, genitales o cara, don-
de no debe utilizarse. El calcipo-
triol puede utilizarse en locién pa-
ra el tratamiento de la psoriasis del
cuero cabelludo y puede combi-
narse con PUVA o UVB.

El tacalcitol es el més reciente
analogo de la vitamina D apareci-
do en nuestro pafs. Tiene una efi-
cacia similar a la de los corticoides
topicos de potencia media-alta,
con la ventaja de que no produce
atrofia, telangiectasias ni estrias y
no da lugar a la supresion del eje
hipotdlamo-hipofisario. Es muy
bien tolerado por el paciente y me-
nos irritante que el calcipotriol:
s6lo un 1% presenta irritacién.
Debido a ello, puede aplicarse en
la cara y en los pliegues. Asimis-
mo, es mas comodo y mejora la
cumplimentacién por parte del pa-
ciente, ya que tnicamente se apli-
ca una vez al dia, con lo que mejo-
ra substancialmente su calidad de
vida. No se ha descrito hipercalce-
mia hipercalciuria, tanto en trata-
mientos a corto como a largo pla-
zo. No huele ni mancha la ropa y,
como el anterior, puede combinar-
se con PUVA o UVB.

Derivados de la vitamina A
Hace afos, se utilizaba el acido re-
tinoico tépico que, posteriormen-
te, se abandoné por ineficaz. Hoy
dia, se han comercializado varios
derivados de la vitamina A con ac-
cién antipsoridsica: tazaroteno al
0,1 y 0,5% vy retinaldehido, éste
altimo con accién antipsoridsica
débil pero a tener en cuenta en ca-
so de psoriasis facial.

El tazaroteno acttia regulando la
diferenciacién y proliferacién de
los queratinocitos y reduciendo la
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inflamacién, ya que en principio,
parece menos irritante que otros
retinoides. En forma de gel (0,05-
0,1%, una vez al dia, 40 mg Sema-
na) ha mostrado una eficacia simi-
lar a los corticoides topicos mas
potentes, produciendo una marca-
da mejoria de los sintomas y 0 eli-
minando definitivamente las lesio-
nes en un 50-70% de los pacientes
tratados, con un efecto rdpido y
mantenido (hasta 12 semanas tras
cese del tratamiento), siendo ade-
mas cosméticamente aceptable. Su
efecto parece mas prolongado al
ser las recaidas menores y mas tar-
dias que con los corticoides, aun-
que su eficacia parece inferior en
cuanto a la reduccion del eritema.

Por el momento, no se han ob-
servado manifestaciones de tole-
rancia y ha mostrado una buena
tolerabilidad. Su uso no se ha aso-
ciado a efectos adversos sistémicos
significativos, habiéndose descrito
sobre todo toxicidad local: irrita-
cién, inflamacién, dolor punzante,
prurito, descamacion y eritema, y,
tras 4 meses de tratamiento, agra-
vamiento de la psoriasis tras la ex-
posicién a la luz solar. Como otros
retinoides, administrado sistemati-
camente se ha mostrado teratogé-
nico, y aunque este efecto no se ha
asociado a su uso tépico, en princi-
pio, se desaconseja su administra-
cién durante el embarazo.

El tazaroteno podria constituir
una alternativa adicional para el
tratamiento tépico de la psoriasis
en placas leve-moderada (< 20%
de superficie afectada), pudiendo
ser especialmente ttil como trata-
miento de mantenimiento alterna-
tivo a los corticoides topicos vy,
asociado a éstos, mejora su eficacia
y reduce su toxicidad local.

Corticoides tdpicos

Son los farmacos mas utilizados en
el tratamiento de la psoriasis, ya
que son muy eficaces, acttian con
rapidez, casi nunca producen reac-
ciones alérgicas, tienen una estabi-
lidad casi ilimitada y son bien
aceptados por los pacientes, ya que
no manchan, no huelen ni irritan.
Sin embargo, existe controversia
respecto a su utilizacién en la pso-
riasis porque la respuesta terapéu-
tica a los mismos es variable, de
corta duracién y no estan exentos
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de efectos secundarios. La eficacia
depende de su potencia y capaci-
dad de penetracién en la piel. La
penetrabilidad depende del grosor
de la piel a tratar, del vehiculo uti-
lizado (ya que cuanto mds graso
sea mayor es la penetracion) y del
modo de aplicacién, puesto que
penetran més si se aplican en cura
oclusiva, sobre todo bajo apdsitos
hidrocoloides.

El empleo de los corticoides t6-
picos en la psoriasis se basa en que
poseen actividad antiinflamatoria,
antiproliferativa e inmunosupreso-
ra. Tras unirse a receptores gluco-
proteicos en el interior de la célula,
atraviesan el citoplasma y llegan al
nucleo, donde se unen al ADN de
genes que codifican las proteinas
que regulan el proceso inflamatorio
y la expresiéon de citocinas. En el
ambito celular, actian interfirien-
do la funcién de los glébulos blan-
cos y de las células endoteliales y
disminuyen la permeabilidad vas-
cular. Esto impide el paso de las
células inflamatorias hacia la piel,
lo que bloquea la funcién inmuni-
taria, la sintesis de citocinas y de
sustancia de crecimiento y la proli-
feracion celular epidérmica.

La mayoria de los autores
consideran que
para conseguir

el blanqueamiento de la
psoriasis se debe utilizar
corticoides topicos
potentes o muy potentes
y que, para mantener
remisiones prolongadas,
es imprescindible el
blanqueamiento inicial

La mayoria de los autores consi-
deran que para conseguir el blan-
queamiento de la psoriasis se debe
utilizar corticoides tépicos poten-
tes o muy potentes y que, para
mantener remisiones prolongadas,

es imprescindible el blanquea-
miento inicial. Algunos estudios
demuestran que se consigue la re-
misioén en cerca del 70% de los pa-
cientes a las 3-4 semanas de apli-
car dipropionato de betametasona
al 0,05% cada 12 horas o propio-
nato de clobetasol al 0,05% una
vez al dia. Se puede conseguir,
ademds, que el paciente permanez-
ca libre de lesiones durante 4-5
meses mediante un tratamiento de
mantenimiento con aplicacién del
corticoide cada 3-4 dias o bien los
fines de semana. Al parecer, esta
férmula también reduce el efecto
secundario y el riesgo de efectos se-
cundarios. Las novedades en el tra-
tamiento corticoideo son la mome-
tasona al 0,1%, corticoide «poten-
te» andlogo sintético 16-alfa-metil
de la beclometasona, el propionato
de fluticasona al 0,005%, corticoi-
de de potencia media con efectivi-
dad similar a corticoides de mayor
potencia, el prednicarbato al 0,25%
y el aceponato de metilprednisolo-
na al 0,1%, todos ellos disponibles
en crema, ungiiento y locién para el
tratamiento de la psoriasis vulgar y
del cuero cabelludo. Las ventajas
que aportan son su comodidad, ya
que son efectivos con una sola apli-
cacion al dia, y que tienen una me-
nor absorcién sistémica, al metabo-
lizarse rapidamente en la piel, lo
que conlleva una reduccion en los
efectos secundarios sobre el eje hi-
potalamo-hipofisario.

Cuando utilizamos corticoides po-
tentes, siempre hemos de tener pre-
sente la posibilidad de causar efectos
secundarios o sistémicos. Con el fin
de reducir dicha posibilidad, hemos
de procurar no sobrepasar los 45 g
semanales ni utilizarlos més de 4 se-
manas seguidas, no deben ser usa-
dos por nifios ni ancianos porque
tienen la piel mas delgada, y no
aplicarlos en los pliegues, donde
originan estrias, ni en la cara. Tam-
poco deben aplicarse en los parpa-
dos, ya que pueden ocasionar glau-
coma y cataratas. Los efectos secun-
darios sistémicos son excepcionales,
pero pueden producirse si se aplican
en méas del 10% de la superficie cor-
poral, sobre todo cuando se emplea
la cura oclusiva. Entre ellos destaca
la supresién del eje hipotdlamo-hi-
pofisario, que da lugar a una insufi-
ciencia suprarrenal, el Cushing iatré-
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geno, la alcalosis hipopotasémica,
con el uso de determinados deriva-
dos, y la disminucién del creci-
miento de los nifios por el cierre
temprano de las epifisis.

Los principales inconvenientes
de los corticoides topicos en el tra-
tamiento de la psoriasis son la ta-
quifilaxia, la recidiva precoz de las
lesiones y el efecto secundario. La
taquifilaxia es la pérdida de efecti-
vidad de un farmaco, tras una bue-
na respuesta inicial, por su uso con-
tinuado. Se produce por la satura-
cién de los receptores especificos.
Algunos autores afirman que se evi-
tarfa no sobrepasando las 4 semanas
de tratamiento ininterrumpido se-
guido de tratamientos intermiten-
tes, aunque en este plazo dificil-
mente se consigue blanquear la
psoriasis. Hablamos de recidiva
precoz cuando la psoriasis reaparece
antes de que hayan transcurrido 30
dias desde la supresion del trata-
miento, mientras que hablamos de
efecto secundario si aparecen placas
més extensas que las que habia an-
tes de suprimir el tratamiento. Para
evitar ambos, algunos autores reco-
miendan retirar paulatinamente el
corticoide o sustituirlo progresiva-
mente por uno de menor potencia.

Como comentario final, algunos
de los expertos en esta dermatosis
recomiendan utilizar los corticoi-
des tépicos con cautela y no abusar
de los mismos, ya que parece que
la psoriasis, a largo plazo, es mds
dificil de controlar, se vuelve més
«inestable» y cuesta mas conseguir
su blanqueamiento si se utilizan
durante largos periodos.

Tratamiento sistémico

En principio deberia reservarse para
las formas de psoriasis moderada-
grave muy discapacitante (difusa,
eritrodérmica, pustulosa, artropéti-
ca) que no responda a ninguno de
los tratamientos t6picos; o bien, pa-
ra la psoriasis extensa con mas de un
20% de superficie corporal afectada.
El tratamiento sistémico suele ser
prolongado y conlleva numerosos
efectos adversos, por lo que debe ser
establecido y supervisado por un
dermatodlogo que valore individual-
mente la relacién beneficiofiesgo.
Las recomendaciones de dosis y ad-
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ministracién de los tratamientos sis-
témicos han sido cambiantes, ini-
cidandose en la mayoria de los casos
con fototerapia (generalmente aso-
ciada a tratamientos tépicos) y re-
servando los antipsoridsicos orales
como alternativa en caso de inefica-
cia o contraindicacién de la anterior.
Con frecuencia se utiliza un sistema
de tratamiento ciclico con las dife-
rentes alternativas, lo que podria
disminuir la toxicidad asociada a ca-
da una de ellas.

Fototerapia

La fototerapia ha sido uno de los
tratamientos mas utilizados en la
psoriasis moderada-grave, nivel en
el que ha demostrado su eficacia y
aceptacion por parte de los pacien-
tes y constituye el tratamiento de
eleccion de la psoriasis en placas
extensas. Su efecto terapéutico se
debe a su accién antiproliferativa e
inmunosupresora, produciendo la
remision de la enfermedad en un
80-90% de los casos.

Habitualmente se administran
dos ciclos al afio en varias sesio-
nes/emana (previa administracién
de un emoliente), aumentando
gradualmente la intensidad de la
radiacion, hasta conseguir el efecto
terapéutico y reduciendo luego és-
ta (también de forma gradual) has-
ta su supresion. Pasados 2-5 meses
suelen presentarse recaidas, aun-
que la remisién de la enfermedad
puede prolongarse mediante una
pauta de tratamiento intermitente.
El tratamiento con fototerapia pre-
senta el inconveniente del tiempo
necesario para cada exposicion y la
necesidad de realizar un minimo
de 25-30 sesiones para conseguir
un beneficio razonable.

Este tratamiento es eritematoso,
pudiendo producir (especialmente
en los sujetos de piel clara) quema-
duras o pigmentacién irregular;
ademads, la exposicién prolongada a
la luz UV acelera el envejecimien-
to cutdneo y puede ser carcinogé-
nica. En este sentido, parece que
los protocolos que emplean una
mayor dosis/Aesion y un menor nd-
mero total de sesiones, reducen el
riesgo de carcinogénesis.

Tradicionalmente se ha utilizado
la radiaciéon UVB de banda amplia
(290-320 nm) asociada a trata-
mientos topicos.

La fototerapia UVB de banda es-
trecha (311 nm), de reciente desa-
rrollo, presenta mejor tolerabili-
dad (en cuanto a las reacciones fo-
totoxicas eritematosas) que la
UVB de banda ancha, y una efica-
cia cuando menos comparable al
PUVA; ademas, no conlleva pro-
blemas cosméticos ni los riesgos
asociados al uso de psoralenos y es
de mas fécil administracién y con-
trol. No obstante, se desconoce su
potencial carcinogénico.

Cualquier tipo de fototerapia es-
td contraindicada en pacientes con
antecedentes de cancer de piel, ni-
fios, embarazo, inmunodeprimidos
y pacientes de piel muy blanca.
Para reducir en la medida de lo
posible sus efectos adversos, pue-
den asociarse otros tratamientos
antipsoridsicos, evitar los trata-
mientos demasiado prolongados y
controlar el tiempo de exposicion
en cada sesi6én, compatibilizdndolo
con la posibilidad de recibir luz
directa del sol. Utilizada adecua-
damente, bien controlada y con
una proteccion adecuada, la fotote-
rapia presenta en general una rela-
cién beneficio fiesgo favorable.

Fotoquimioterapia

La fotoquimioterapia (PUVA) con-
siste en administrar radiacién
UVA (320-400 nm) precedida de
la administracién de un psoraleno
oral (metoxaleno) 1-3 horas antes.
Presenta una mayor eficacia y un
efecto més prolongado que la moda-
lidad anterior, siendo necesario un
menor niimero de sesiones; adicio-
nalmente, es mejor aceptada cosmé-
ticamente por parte de los pacien-
tes. Sin embargo, su administracién
es mas complicada, més costosa y
presenta el inconveniente afiadido
de los efectos adversos del psoraleno
(nduseas, vértigos, cefaleas y foto-
sensibilizacién) que hacen necesaria
la adopcién de medidas de protec-
cién adicionales como las gafas os-
curas o evitar la luz solar. En princi-
pio, la fotoquimioterapia deberia re-
servarse (como alternativa) para
aquellos pacientes en los que la
UVB sea ineficaz o impracticable.

Terapia con luz solar o helioterapia

Es utilizada sobre todo en zonas de
climatologia adecuada como la
nuestra. Ha mostrado su eficacia a
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corto y largo plazo en pacientes
con psoriasis leve-moderada, pro-
duciendo un alivio significativo de
los sintomas a las 3-4 semanas de su
inicio. Aunque son frecuentes las re-
caidas, se ha observado que los efec-
tos beneficiosos de un curso de trata-
miento de alrededor de 4 semanas
pueden permanecer hasta 2 afios
tras finalizar éste, consiguiendo re-
ducir la gravedad de la psoriasis y
las necesidades de tratamiento me-
dicamentoso. Ademads, ofrece las
ventajas adicionales de la implica-
cién del propio paciente en su tra-
tamiento y en el control de su en-
fermedad, junto a la facilidad de
aplicacion y su coste reducido. Sin
embargo, presenta ciertos inconve-
nientes que podrian limitar su uti-
lizacién, como variaciones climaéti-
cas, ineficacia en psoriasis grave,
tiempo minimo de administracién
y necesidad de instruccién adecua-
da y precisa de los pacientes para
optimizar sus beneficios y minimi-
zar sus efectos adversos: utilizacion
previa de un emoliente, proteccién
de las zonas no afectadas y de los
genitales y regulacion del tiempo
de exposicion.

Metotrexato

Se trata de un antipsoriésico oral
con accién antimitética e inmuno-
supresora que se ha mostrado efi-
caz en todas las formas de psoriasis
(especialmente en los casos de pso-
riasis grave, extensa, pustulosa o
artropatica) resistentes a los trata-
mientos convencionales.

Presenta numerosas interaccio-
nes potenciales y su uso se ha aso-
ciado a la aparicion de anorexia,
nduseas, dolor epigastrico, hepato-
toxicidad, depresion medular vy,
con menor frecuencia, nefrotoxici-
dad, neumopatias y alteraciones
6seas. La posologia habitualmente
recomendada (7,5-30 mg Aemana)
suele ser relativamente bien tolera-
da, aunque, para reducir su toxici-
dad en la medida de lo posible, se
recomienda un ajuste y reduccién
progresivos de la dosis, recomen-
dandose una dosis tinica semanal
en lugar de fraccionada.

Su uso esta contraindicado en pa-
cientes con hepatopatia, depresién
medular, inmunodepresién, leuco-
penia, neutropenia, anemia, diabe-
tes mellitus, embarazo, lactancia,
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infeccién activa, cuando se sospe-
che incumplimiento o existan an-
tecedentes de ingestion de arséni-
co. Durante el tratamiento y como
medio para decidir su continuidad,
se recomienda la realizacion de cier-
tas determinaciones analiticas: he-
matocrito y pruebas de la funcién
hepética y renal.

La ciclosporina
presenta una eficacia
manifiesta en todos
los tipos de psoriasis
debido a su accién
Inmunosupresora

Adcitretina
Como otros retinoides orales, mo-
dula la diferenciacién epidérmica y
la funcién inmunolégica. Aunque
su accién es lenta en psoriasis vul-
gares, constituye el tratamiento de
eleccion en la psoriasis grave pus-
tulosa generalizada y palmoplantar
resistente. La acitretina (20-60
mg /dia) presenta una eficacia com-
parable a otros retinoides (etreti-
nato), reduciendo tanto el drea
afectada como la gravedad de las
lesiones en un 60-70% de los pa-
cientes, con un 40% de recaidas.
Asociada a PUVA presenta un efecto
sinérgico, aumentando la eficacia y
reduciendo la toxicidad cutanea de
éste al permitir la disminucién su
dosis, siendo de especial utilidad en
caso de psoriasis en placas extensa.
La acitretina presenta un impor-
tante potencial de efectos adversos
(gastrointestinales, mucocutaneos,
6seos, vasculares, hepaticos, meta-
bélicos, oculares) que pueden limi-
tar su uso a largo plazo. Asimis-
mo, y debido a su teratogenicidad
potencial, se considera contraindi-
cada durante la gestacién, siendo
indispensable comprobar la ausen-
cia de embarazo antes de instaurar
el tratamiento y asegurar una con-
tracepcion adecuada durante el
mismo y hasta dos afios después.
También esta contraindicada en

pacientes con insuficiencia hepati-
ca o hipertrigliceridemia graves.
Debe ser siempre prescrita por un
especialista, ajustando la dosis in-
dividualmente y siguiendo un
control de pruebas bioquimicas,
funcién hepética y hematocrito
durante el tratamiento.

Cidosporina

Presenta una eficacia manifiesta en
todos los tipos de psoriasis debido
a su accién inmunosupresora.
Constituye una alternativa de re-
serva util para la psoriasis grave o
extensa (incluida la artropatia) que
requiera tratamiento sistémico en
caso de fracaso, intolerancia o con-
traindicacién de la fototerapia, los
retinoides y el metotrexato. A do-
sis bajas (1-2,5 mg/kg/dia) puede
ser eficaz en psoriasis pustulosa
palmoplantar. Administrada a ra-
z6n de 2,5-5 mg /kg/dia puede
producir una mejoria aparente en
el 60% de los pacientes tratados
en menos de 3 meses. Tras el cese
del tratamiento son frecuentes las
recaidas, en cuyo caso debe reini-
ciarse el mismo.

Los efectos adversos asociados
con mas frecuencia a su uso (nefro-
toxicidad e hipertensién) suelen ser
transitorios y reversibles, aunque a
dosis altas y 0 en tratamientos pro-
longados son més frecuentes y pue-
den ser irreversibles. También se
ha descrito la aparicién de hiper-
tricosis, parestesias y cefaleas. Para
minimizar los efectos adversos se
recomienda administrar trata-
mientos cortos de forma intermi-
tente, sin prolongar su duracién
mas alld del tiempo imprescindi-
ble para conseguir un efecto sufi-
ciente, ajustando la dosis gradual-
mente, sin superar la méxima re-
comendada. Su asociacién a
calcipotriol o ditranol permite re-
ducir la dosis y, por tanto, su toxi-
cidad. La ciclosporina debe ser uti-
lizada por especialistas en centros
hospitalarios y, durante el trata-
miento, deberd mantenerse un se-
guimiento y control adecuados
tanto de la funcion renal como de
la presién arterial.

Su uso estd contraindicado en
pacientes con nefropatia, hiperten-
sién, inmunodeprimidos, embara-
zo, lactancia y, dado su potencial
carcinogénico, en sujetos con ante-
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cedentes neoplésicos. Por la misma
razon, se desaconseja su asociacion
a la fototerapia y a otros trata-
mientos inmunosupresores o ne-
frotoxicos, asi como la exposicién
excesiva a la luz solar durante el
tratamiento.

Hidroxiaarbamida o hidroxiurea

Ha sido utilizada en el tratamiento
de pacientes con psoriasis resisten-
te o intolerantes al metotrexato. Si
bien presenta menor potencial he-
patotéxico que éste, parece que su
eficacia es inferior y la respuesta
mas tardia. Puede producir depre-
sion medular (anemia y leucope-
nia) dosisdependiente.

Extracto de Polypodium
leucotomos (anapsos o arlaguala)

Es un producto comercializado pa-
ra el tratamiento por via oral de la
psoriasis y otras alteraciones der-
matoldgicas. Sin embargo, la bi-
bliografia sobre el mismo es muy
escasa e insuficiente para poder va-
lorar su posible utilidad en esta si-
tuacién clinica.

Nuevas perspectivas
terapéuticas

Desde hace unos afios se han desa-
rrollado grandes avances en las po-
sibilidades terapéuticas dentro de
la dermatologia, y la psoriasis no
es una excepcién. Haremos refe-
rencia aqui a los avances més im-
portantes y mds contrastados hasta
la actualidad, aunque la lista de
nuevas opciones terapéuticas crece
de forma incesante.

Tacrolinus (FK-506)

El tacrolimus es un antibiético
macroélido de peso molecular 822
Da, aislado por primera vez en
1984 a partir del hongo geofilico
Streptomyces tsukubaensis por Fujisa-
wa. Es un agente inmunosupresor
de potencia 10-100 veces mayor
que la ciclosporina.

Para la psoriasis se ha demostra-
do que es eficaz a dosis de 0,05-
0,15% mg/kg/dia. Como efectos
secundarios més destacados se en-
cuentran la nefrotoxicidad y la hi-
pertension.

Para evitar estos inconvenientes
se han desarrollado formulaciones
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topicas de tacrolimus ttiles en la
psoriasis.

Ascomicina

La ascomicina es otro miembro de
la familia de los macrélidos inmu-
nosupresores. Hace poco se desa-
rroll6 un derivado de la ascomicina
(SDZ 281-240) con una potente
accién antiinflamatoria, similar a
la del tacrolimus.

Se ha realizado un estudio alea-
torizado a doble ciego comparado
con placebo que consistia en la
aplicacién tépica de SDZ 281-240
en pacientes con psoriasis. Se com-
probé una mejoria significativa de
las lesiones en placas usando dos
concentraciones (0,1% y 1%) tras
10 dias de aplicacion.

Sirolimus (rapamicina)

El sirolimus es un antibiético ma-
crocitico de peso molecular 914
Da, descubierto en un programa
para nuevos agentes antiftiingicos y
producido por el Streptomyces hy-
groscopicus, un actinomiceto que fue
aislado por primera vez en una
muestra geofilica de Rapa Nui (Is-
las Easter).

De los estudios realizados hasta
la actualidad se ha observado que
tanto la dosis oral tinica como
multiple (durante 14 dias) han si-
do bien toleradas hasta un dosis
méxima de 1 mg/m*/dia en pa-
cientes con psoriasis recalcitrante.
Los efectos secundarios que se han
observado han sido hipergliceride-
mia, trombocitopenia y elevacion
de las enzimas hepéticas, pero en
pacientes con aloinjertos que reci-
bian dosis superiores del farmaco.
Para evitar estos efectos secunda-
rios se estd desarrollando un estu-
dio que combina sirolimus con ci-
closporina A en los casos de pso-
riasis grave.

En la actualidad no existen estu-
dios respecto a la eficacia del siro-
limus tépico, aunque su penetra-
cién puede ser dificil debido a su
alto peso molecular.

Micofenolato de mofetil

Es el éster del acido micofendlico,
su metabolito activo. Actda inhi-
biendo de forma especifica y reversi-
ble la enzima inosinamonofosfato
deshidrogenasa, clave en la via de no-
wo de los nucleétidos del tipo de la
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guanosina, necesarios para la sinte-
sis de ADN y ARN.

Aunque la utilidad del &cido mi-
cofendlico en el tratamiento de la
psoriasis se conocia desde hacia
mas de 20 afios, ha sido necesario
esperar hasta conseguir sintetizar
un derivado que evitara los nume-
rosos efectos secundarios asociados
al tratamiento con el acido.

El farmaco se administra a dosis
de 1 g dos veces al dia, se observan
los primeros resultados a las 3 sema-
nas de tratamiento y se consigue el
blanqueamiento sobre las 5 semanas,
manteniéndose los resultados hasta
4-5 meses después de finalizar el
tratamiento.

Tioguanina

Es un antimetabolito de las tipuri-
nas que inhibe la sintesis de ADN.
Se ha mostrado muy efectivo para
el tratamiento de la psoriasis, y se
han obtenido buenos resultados en
el 50% de los pacientes. Se debe
comenzar con 40 mg/dia y aumen-
tar 20 mg cada 2 semanas, hasta
que mejora la psoriasis o aparecen
los efectos secundarios. La mayor
efectividad se ha conseguido a do-
sis de 80 mg [dia.

Su principal inconveniente es el
elevado nimero de efectos secun-
darios, de los cuales el mas peli-
groso es, sin duda, la supresién de
la médula 6sea, que ocurre en casi
el 50% de los pacientes y por la
que se hace imprescindible un
control semanal que incluya he-
mograma y férmula leucocitaria.
Ademdés se ha descrito un aumento
de las enzimas hepaticas y altera-
ciones gastrointestinales como
nduseas o diarrea.

Anticuerpos monoclonales

El uso terapéutico de los anticuer-
pos monoclonales se ha estudiado
desde hace mucho tiempo, inclu-
yendo su potencial efecto inmuno-
supresor. En el tratamiento de la
psoriasis, se han utilizado sélo los
anti-CD3 y anti-CD4.

Utilizando un nuevo anticuerpo
monoclonal anti-CD4 humanizado,
se ha logrado una mejoria clinica en
3 de 8 pacientes con formas recalci-
trantes de psoriasis en placas.

El tratamiento no conduce a un
estado permanente de inmunosu-
presién, ni a efectos secundarios
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graves irreversibles. Sin embargo,
hace falta realizar estudios multi-
céntricos controlados que estimen
la verdadera potencia de este fér-
maco en el tratamiento de la pso-
riasis.

Péptido T

El péptido T es un octapéptido di-
senado para que se conecte al sitio
de unién del VIH en la molécula
CD4. Se denomina péptido T por
su alto contenido en treonina. Se
ha empezado a utilizar en psoriasis
al observar la mejoria clinica que
se producia en las lesiones psoridsi-
cas en los pacientes VIH positivos
tratados con péptido T.

En la actualidad sélo existe un
limitado ntmero de estudios que
se refieran al uso del péptido T en
el tratamiento de la psoriasis, pero
las respuestas obtenidas hasta aho-
ra son prometedoras y parece que
mantienen la fase de blanquea-
miento por encima del afio al reti-
rar el farmaco. [
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