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INTRODUCCION. OBJETIVOS
Y ALCANCE DEL DOCUMENTO

Dr. Josep Riera-Monroig

Las enfermedades dermatoldgicas constituyen un motivo de consulta muy frecuente en Aten-
cion Primaria. Entre ellas, la psoriasis destaca por su elevada prevalencia (alrededor del 2,69 %
de la poblacién en Espafia)™ y por su impacto en la calidad de vida de quienes la padecen. Su
forma mas comun, la psoriasis en placas, puede ser diagnosticada clinicamente, en la mayoria
de los casos, sin necesidad de pruebas complementarias ni intervencion del especialista.

Dado que, aproximadamente, dos tercios de los casos son leves, gran parte del seguimiento y
fratamiento de estos pacientes recae en Atencion Primaria. No obstante, los cuadros mas graves
0 complejos requeriran valoracion por parfe de Dermatologia, lo que hace imprescindible una
colaboracion fluida entre ambos niveles asistenciales. Ademas, la coexistencia de comorbilida-
des, como artritis psoriasica, obesidad, hipertension o sindrome metabdlico, frecuentes en esta
enfermedad, refuerza el papel clave de Afencion Primaria en su abordaje integral.

En la Gltima década, el conocimiento sobre la fisiopatologia de la psoriasis ha avanzado de for-
ma notfable, consolidando su consideracion como enfermedad inflamatoria sistémica. Paralela-
mente, la aparicién de nuevos tratamientos ha transformado los objetivos terapéuticos, permi-
fiendo plantearse metas, como la remision completa (PASI100) o la reduccion significativa de la
actividad de la enfermedad (PASI90), sin impacto en la calidad de vida del paciente (Dermatolo-
gy Life Quality Index—DLQI- 0-1)®.

Este documento fiene como finalidad proporcionar una guia practica, actualizada y adapfada
al contexto de Afencion Primaria para el diagnaéstico, fratamiento y seguimiento de la psoriasis,
basada en la mejor evidencia disponible. Pretende, ademas, facilitar el manejo de las comorbi-
lidades mas frecuentes, fomentar la coordinacién con Dermatologia y reflejar los avances tera-
péuticos recientes desde una perspectiva realista y aplicable.

La elaboracién de esta guia ha confado con la participacion de miembros de las principales so-
ciedades cientificas de Atencién Primaria (Sociedad Espanola de Médicos Generales y de Familia
—SEMG—, Sociedad Espanola de Médicos de Atencion Primaria —SEMERGEN—y Sociedad Espa-
nola de Medicina de Familia y Comunitaria —semFYC-) y de la Academia Espanola de Dermato-
logia y Venereologia (AEDV), lo que garantiza una vision infegradora y coherente con la practica
clinica habitual. No pretende sustituir protocolos de consenso ni abordar el manejo avanzado



1 | INTRODUCCION. OBJETIVOS Y ALCANCE DEL DOCUMENTO

de la psoriasis moderada-grave ni de la artrifis psoridsica, sino ofrecer una herramienta Util en el
enforno de Afencion Primaria, cenfrada en el paciente y alineada con los principios de eficiencia
del Sistema Nacional de Salud.

Finalmente, agradecemos el apoyo de LEO Pharma, que ha facilitado el espacio de colaboracion
necesario para la elaboracién de este documento, sin infervenir en sus confenidos.

OBJETIVOS ESPECIFICOS

1. Actualizar los conocimientos sobre |a 3. Proveer recomendaciones de
epidemiologia y fisiopatologia de la tratamiento basadas en evidencia,
enfermedad con énfasis en su uso practico

2. Establecer criterios claros y practicos 4. Fomentar la coordinacién entre niveles
para el diagndstico y posibles asistenciales mediante directrices
diagndsticos diferenciales, asi como claras para la derivacion adecuada

sus fipos de manifestaciones clinicas

BIBLIOGRAFIA

1. PuigL, Ruiz de Morales JG, Dauden E, André JL, Cervera R, Adan A, ef al. La prevalencia de diez enfermedades infla-
matorias inmunomediadas (IMID) en Espafa. Rev Esp Salud Publica. 2019; 93:e201903013.

2. Carrascosa JM, Puig L, Belinchén Romero |, Salgado-Boquete L, Del Alcazar E, Andrés Lencina JJ, et al. Practical
update of the Recommendations Published by the Psoriasis Group of the Spanish Academy of Dermatology and
Venereology (GPS) on the Treatment of Psoriasis with Biologic Therapy. Part 1. Concepts and General Management
of Psoriasis with Biologic Therapy. Actas Dermosifiliogr. 2022;113(3):261-77.



QUE ES LA PSORIASIS

Dra. Paula Casas Rodriguez, Dr. Julio A. Heras Hitos y Dra. Anna Loépez Ferrer

EPIDEMIOLOGIA Y PATOGENIA

EPIDEMIOLOGIA

La psoriasis es una enfermedad inmunomediada, sistémica, que afecta principalmente a la piel,
con un caracter cronico y recurrente. Su prevalencia se estima en el 1-3 % a nivel mundial™, es
decir, aproximadamente 125 millones de personas en el mundo sufren esta enfermedad. En
Espafa, su prevalencia se sittia en el 2,69 %2 lo que implica que en nuestro pais la sufren mas
de 1 millén de personas. Esta pafologia se puede presentar en varias formas clinicas, de las cua-
les la mas frecuente es la psoriasis en placas, antiguamente llamada “vulgar”. Puede iniciarse a
cualquier edad, pero la mayoria de casos debutan entfre los 16 a 22 anos o los 57 a 60 anos, con
aparicion bimodal®. EI 75 % de los casos inician lesiones antes de los 30 afos.

Como se vera mas adelante, nuestros pacientes pueden presentar distintos grados de afecta-
cion, siendo la forma moderada-grave la que aparece en un 30 % de los casos'.

Ademas de la presentacion cutanea de la enfermedad psoriasica, esta patologia también puede
fener manifestacion arficular, la conocida como artropatia psoriasica, que se presenta en hasta
el 30 % de los pacientes con psoriasis®.

ETIOPATOGENIA

La psoriasis es una enfermedad de efiologia multifactorial en la que se combinan factores ge-
néficos, inmunoldgicos y ambientales o de exposicion. Se han descritos multiples loci genéti-
cos asociados, siendo el HLA-C06:02 el mas esfrechamente relacionado con el inicio precoz y
también a respuesta a algunos farmacos'®. Sobre esta predisposicién genética influyen unos
factores desencadenantes, como las infecciones, especialmente las estreptocécicas”, los trau-
matismos (fendmeno de Kobner), los farmacos (blogueantes betaadrenérgicos, litio, enalapril,
hidroxicloroquing, efc.), la exposicién a contaminantes ambientales y el estrés psicoemocional.

Desde el punto de vista inmunolégico, infervienen tanto la inmunidad innata como la adapta-
fiva, aunque fiene un mayor papel esta Ultima mediada por linfocitos T. Como respuesta a los
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desencadenantes descritos, las células dendriticas se activan y liberan citocinas proinflamatorias,
como la interleucina 23 (I-23). Esta interleucina promueve la diferenciacion de linfocitos T vir-
genes a Th1y Th17 en el ganglio linfatico. Estos, a su vez, producen mediadores de inflamacion,
fales como el factor de necrosis tumoral (TNF) o IL-17, fundamentales para la hiperproliferacion y
disfuncién de los queratinocitos®®. El avance en el conocimiento de estas vias inmunolégicas ha
permitido el desarrollo de farmacos bioldgicos con capacidad para bloguear estas interleucinas,
lo que ha permitido un salfo cualitativo en el control de la enfermedad.

Esta produccion de factores inflamatorios no radica Unicamente en la superficie cutanea, la pso-
riasis se asocia con un estado inflamatorio sistémico, base de comorbilidades como la enferme-
dad cardiovascular o el sindrome metabdlico. Estas comorbilidades se comentaran con mayor
defalle en el capitulo correspondiente.

En la psoriasis, la alteracion principal es la hiperproliferacion y diferenciacion andémala e incom-
pleta de los queratinocitos, de tal modo que la renovacion de la epidermis de las personas con
esfa enfermedad se puede llegar a reducir de 28 a 4 dias. Desde una perspectiva histoldgica,
se fraduce en hiperplasia epidérmica (acantosis), hiperqueratosis, dilatacién de capilares y un
infiltrado inflamatorio dérmico. Clinicamente, conlleva a la formacion de placas eritematosas y
descamativas®.

Por fanto, en la piel de un paciente con psoriasis, si la compararamos con la piel de un paciente sin
esta pafologia inflamatoria, hay'":

@ Disminucion del tiempo de renovacién de la epidermis (4 dias desde la capa de células
basales hasta el estrato corneo en comparacion con los 28 dias en la piel sana).

@ Disminucion del estrato granuloso (hipogranulosis).

@ Un tiempo de ciclo celular méas corto para los queratinocitos, que puede reducirse hasta
36 horas en estos pacientes, mientras que es de 311 horas en la piel normal.

TIPOS DE PSORIASIS

PSORIASIS EN PLACAS

La psoriasis en placas o psoriasis vulgar es la forma mas frecuente de presentacion de la pso-
riasis (80 %) y puede asociarse a ofras formas de psoriasis'® . Se trata de una forma de curso
cronico, caracterizada por la presencia de placas eritemato-descamativas, con distribucion mas
0 menos simétrica, de escama blanquecina o plateada, muy bien delimitadas, con bordes defini-
dosy contendencia a la sobreelevacion. Las zonas tipicamente afectadas son los codos, rodillas,

10
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cuero cabelludo, region lumbosacra y gluteos, aunque cualquier zona de la superficie cutanea
puede verse afectada (figura 1,ayb).

Puede presentarse en forma de pequenas o grandes placas.

PSORIASIS GUTTATA O PSORIASIS EN GOTAS

Es la presentacion clinica mas frecuente en ninos y jovenes, aungue puede aparecer a cualquier
edad. Se suele presentar de forma aguda fras una infeccion de vias respiratorias superiores, ge-
neralmente fras una faringoamigdalitis esfreptococica, si bien se puede desencadenar por otras
causas, como la foma de cierfos medicamentos, como, por ejemplo, betablogueantes, anfimala-
ricos o incluso de forma espontanea. Se presenta como pequenas placas redondeadas o papulas
generalizadas, predominando en el tronco. La enfermedad puede resolverse espontaneamente
(mas en ninos y jovenes) o cursar con recidivas, evolucionando a la forma crénica de psoriasis en
placas (mas frecuente en adultos).

PSORIASIS EN LOCALIZACIONES ESPECIALES

En pliegues (invertida)

Placas o maculas eritemato-rosadas en flexuras, brillantes, bien delimitadas, sin apenas desca-
macién y con poca infilfracion. No suele asociar lesiones de psoriasis safélite y es frecuente la
afectacion del fondo del pliegue con fisuraciones (figura 1, c).

Cuero cabelludo

Puede ser dificil de distinguir de una dermatitis seborreica grave y extensa del cuero cabelludo
(sebo-psoriasis), de la cual se suele diferenciar por formar placas mas infiltradas y confluentes
en el caso de lapsoriasis. Es una de las localizaciones mas frecuentes, ya que, aproximadamente,
un 90 % de los pacientes con psoriasis en placa pueden presentar algin grado de afectacion del
cuero cabelludo y no es habitual que se asocie a alopecia, excepto en casos graves (figura 1, d).

Genital

Patron parecido al de la psoriasis invertida, con predominio de eriterna con descamacion e infilfracion
mas leve que en las placas de psoriasis vulgar. Las placas suelen ser bien delimitadas, como en el
resto de formas de psoriasis 0 la psoriasis invertida. Puede afectar al glande y producir balanitis.

Palmo-plantar

Predomina generalmente la descamacion e hiperquerafosis sobre el eritema, asociando gene-
ralmente fisuraciones dolorosas en los casos mas graves. Puede presentarse sin ofras lesiones

ih
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y ser muy dificil de diferenciar de un eccema cronico de manos en ausencia de clinica artficular o
lesiones ungueales que ayuden al diagnostico (figura 1, ey f).

Psoriasis ungueal

Las lesiones clinicas que aparecen en la psoriasis ungueal son derivadas de la inflamacion del
lecho ungueal o de la matriz. De este modo, las derivadas de la afectacion del lecho ungueal son
las hemorragias en astilla, la hiperqueratosis subungueal, la mancha en aceite y la onicolisis, mien-
fras que las derivadas de la afectacion de la matriz son los pits ungueales, la leuconiquia o bien
la fraquioniquia. La mancha en aceife es una de las caracteristicas mas sugestivas de psoriasis,
aungue en la mayoria de los casos aparecen varias de las caracteristicas clinicas mencionadas
simultaneamente.

Mucosa oral

Los pacientes con psoriasis pueden presentar alteraciones como glositis migraforia (lengua
geografica) y lengua fisurada, y se ha descrito una mayor frecuencia de periodontitis.

ERITRODERMIA PSORIASICA

Es una variante que afecta a mas del 90 % de la superficie corporal, generalmente con erifema
infenso y descamacion, que suele ser fina en contra de la descamacion gruesa de la psoriasis
en placas (figura 1, g). Es poco frecuente y grave, con complicaciones como alteracion de la
termorregulacion, aumento del gasto cardiovascular, pérdida de proteinas o sobreinfeccion que
puede llevar a sepsis, siendo un cuadro clinico que puede comprometer la vida del paciente si
no es diagnosticada y fratada correctamente. El diagnostico se debe apoyar en la existencia
previa de psoriasis en placas o pustulosa, coexistencia con lesiones fipicas y cambios ungueales
caracteristicos, ya que la biopsia puede ser poco especifica. Por ello, puede requerir realizar un
diagnostico diferencial clinico-patolégico muy amplio y que se describe en el apartado siguiente.

PSORIASIS PUSTULOSA

Generalizada
Tipo Von Zumbusch

Forma grave, generalmente de inicio brusco, con eritema generalizado, pustulas y posterior
descamacion, dolor cutaneo, fiebre y malestar general. Puede desencadenarse por diversas
situaciones, como la refirada brusca de corticoides sistémicos, infecciones, hipocalcemia. Pue-

12
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de producirse durante el embarazo (psoriasis pustulosa generalizada del embarazo o impétigo
herpetiforme).

Anular y circinada

Placas de avance anular/circinado pustuloso con aclaramiento central.

Localizada
Asociada a psoriasis vulgar

Algunas placas clasicas pueden formar pustulas en la periferia y pustulas aisladas visibles ma-
croscopicamente, sobre fodo en caso de empeoramiento agudo. En estos casos, se recomienda
descartar factores desencadenantes.

Palmo-plantar (tipo Barber)

Generalmente se presenta focalizada en palmas vy plantas sin lesiones de psoriasis en placas,
en forma de pustulas estériles sobre maculas o placas eritemato-descamativas y suele ser de
curso crénico (figura 1, h). Es mas frecuente en mujeres fumadoras y con debut posterior a la
menopausia.

Acrodermatitis continua de Hallopeau

Es caracteristica la aparicion de pustulas a nivel distal de los dedos de manos y/0 pies que pueden
destruir el aparato ungueal e incluso provocar reabsorciones osteoarticulares muy mutilantes.

En cuanto a la clasificacion anterior, cabe sefalar que todas las formas clinicas o localizaciones
especiales pueden presentarse en combinacion enfre ellas o aparecer como formas aisladas,
con afectacion exclusiva de dicha localizacion. En estos casos, el diagnéstico de psoriasis suele
ser mas dificil y el diagnéstico diferencial es mas amplio.

Muchos autores solo emplean el férmino psoriasis pustulosa palmo-plantar cuando dichas le-
siones se presentan en el contexto de lesiones tipicas en placas o pustulosas en ofra localizacion.
De forma que, en caso de afectacion Unica palmo-plantar, se emplearia el término de pustulosis
palmo-plantar. Este patron morfoldgico es el mas asociado al sindrome SAPHO (sinovitis, acné,
pustulosis, hiperostosis y osteifis estériles).

La aparicion de una variante pustulosa en edad pediatrica podria ser la forma de presentacion de
un cuadro autoinflamatorio asociado a mutaciones monogenéticas (DIRA, DITRA, CARD14..)12)
Estos cuadros, ademas del debut generalmente neonatal o en la infancia, suelen asociar mani-
festaciones extracutaneas.

13
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Figura 1. Tipos de psoriasis

ay b, psoriasis en placas; ¢, invertida; d, psoriasis de cuero cabelludo; e y f, palmoplantar; g, eritrodermia psoriasica;
h, pustulosa palmoplantar.

Imagenes facilitadas por la Dra. Anna Lopez.

yé

DIAGNOSTICO DIFERENCIAL

El diagndstico diferencial puede ser amplio, sobre fodo en casos de presentacion atipica o locali-
zaciones especiales, y sera diferente en funcion de la forma clinica de la enfermedad.

La fabla 1 resume los principales diagnosticos diferenciales a considerar.

Tabla 1. Diagnéstico diferencial

14

Psoriasis Psoriasis Psoriasis Psoriasis Psoriasis Psoriasis
vulgar en gotas eritrodérmica pustulosa pustulosa invertida
generalizada localizada
Eccema Pifiriasis Linfoma Dermatosis Eccema Infertrigo
numular rosada cutaneo de pustulosa sobreinfectado | candidiasico
células T subcdmea
Linfoma Secundarismo | Dermatitis Impétigo Eccema Dermatofitosis
cutaneo de luético afopica dishidrofico
células T
Continta



Tabla 1. Diagnéstico diferencial (continuacion)
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Psoriasis Psoriasis Psoriasis Psoriasis Psoriasis Psoriasis
vulgar en gotas eritrodérmica pustulosa pustulosa invertida
generalizada localizada
Pifiriasis rubra | Pitiriasis Toxicodermia | Pénfigo Micosis Eritrasma
pilaris liquenoide foliaceo
crénica
Dermatofitosis | Liquen plano Dermatitis Pustulosis Pénfigo
(fina) alérgica de exantematica benigno
contacto familiar

Tabla modificada de la referencia 13.

GRAVEDAD: iNDICES CLINICOS (PASI, BSA, DLQI)

Y ESTRATIFICACION DE LOS PACIENTES

La gravedad se establece en funcion del porcentaje de superficie corporal afectada (Body Surface
Area—BSA-), el indice de gravedady area de psoriasis (Psoriasis Area and Severity Index —PASI-),
la presencia de formas especiales, la localizacion de las lesiones (en areas de alfo impacto, como
son: la cara, ungueal, invertida, genital), el impacto psicosocial, la afectacion del estado general y
la presencia de artritis psoriasica™. También puede valorarse en funcién de la respuesta frente
al fratamiento y la necesidad de administrar terapias avanzadas para su control®.

EI DLQI (Dermatology Life Quality Index) es un cuestionario corto reportado por el paciente (Pa-
fient Reported Outcome Mesures —-PROM—-) empleado para medir el impacto de las enfermeda-
des de la piel en la calidad de vida de los pacientes. Es ampliamente ufilizado tanfo en ensayos
clinicos como en practica clinica, aungue fiene limitaciones. Sirve, principalmente, para tomar
decisiones terapéuticas estandarizadas en psoriasis fributarias de tratamiento sistémico y poder
valorar la respuesta al fratamiento de una manera mas objefiva.

En la practica clinica se utiliza la regla de los 10, considerando como psoriasis moderada-grave
aquellas con valores de PASI mayor de 10, BSA mayor de 10 o una puntuacion en el DLQI mayor
de 10. Si se cumple alguno de estos puntos, se considera una psoriasis moderada-grave v, por
tanto, tributaria de terapia sistémica‘"®.

En los Ultimos anos, dada las limitaciones de las consideraciones de psoriasis moderada-grave
basadas en el PASI y el BSA, especialmente por motivos de acceso al fratamiento, se ha plan-
feado una nueva recategorizacion en base a si el paciente es fributario de tratamiento tépico o
sistémico!”). En esta clasificacién, serfan pacientes tributarios de tratamiento sistémico (y, por
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tanfo, con una psoriasis moderada-grave) aquellos pacientes con un BSA > 10 %, afectacion de
localizaciones especiales y/0 que fallan a ferapia topica.

BSA (Body Surface Area)

Se ufiliza la palma de la mano del paciente (incluyendo los dedos), como equivalente al 1 % de
la totalidad de la superficie corporal del mismo (figura 2)1¢ 18,

Figura 2. Medida de la gravedad de la psoriasis

. 1 N 1%

Elaboracién propia a partir de la referencia 16.

Algunos autores proponen la clasificacion del BSA como psoriasis leve cuando afecta a menos
del 3 % de la superficie cutanea, moderada cuando afectaa entre el 3y el 10 %, y grave cuando
afectaamas del 10 %1718,

Es mas dificil de calcular en pacienfes con morfologia en pequenas placas o guffafa y cuando
hay zonas de discromia residual que no deben ser consideradas en el calculo, lo cual es una de
sus principales limitaciones” 18,

El cuestionario esta disponible en diferentes aplicaciones o paginas web, como:
https.//www.calculatornet/body-surface-area-calculatorhtml

PASI (Psoriasis Area and Severity Index)

Es la herramienta mas utilizada para medir la gravedad de la psoriasis, aungue tiene limitacio-
nes, especialmente cuando la superficie afecta es baja y esta localizada en una Unica superficie
corporal.

Combina la valoracion de cada lesion de psoriasis del 0 al 4 (0 = ninguno, 1 = leve, 2 = modera-
do, 3 = marcado, 4 = muy marcado) en funcion de tres parametros (eritema, infiltracion y desca-
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macién), asi como la evaluacion ponderada del area que afecta dividiendo el cuerpo en partes
(cabeza, fronco, extremidades superiores y extremidades inferiores): miembros inferiores 40 %,
fronco 30 %, miembros superiores 20 % vy cabeza 10 %.

Para cada seccion, se estima el porcentaje de area (A) de la piel implicada y después se transfor-
ma en una gradacion de 0 a 6 (fablas 2 y 3).

Tabla 2. PASI, valoraciéon ponderada

Regiones valoradas

Cabeza (10 %)

Miembros superiores (20 %)

Tronco (30 %)

Miembros inferiores (40 %)

Parametros valorados

Eritema

Infiltracion

Descamacion

Valores

0 Ninguno

1 Leve

2 Moderado

3 Marcado

4 Muy marcado

Elaboracién propia a partir de la referencia 19.

Tabla 3. PASI, calculo de la superficie afecta por region corporal

Grado 0 Grado 1 Grado 2
Grado 0x0 Grado 1x1 Grado 2x2
0% <10% 10-29 %

Grado
Grado 3 Grado 4 Grado 5
Grado 3x3 Grado 4x4 Grado 5x5

Areaimplicada

30-49% | 50-69 % 70-89 %

Grado 6
Grado 6x6

90-100 %

Elaboracién propia a partir de la referencia 19.
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La gravedad es estimada por fres parametros: eritema (E), descamacion (D) e induracion (1), que
se miden en una escala de 0 a 4, de ninguno a maximo, dependiendo de unos criterios concretos
(por ejemplo, descamacion 3 implica escamas abundantes, gruesas, que cubren fotalmente o casi
toda la placa).

La suma de los tres parametros de la gravedad se calcula para cada area corporal y se multiplica
por la estimacion de la superficie afecta de esa region corporal y por el factor del area respecti-
va (0,1 para la cabeza y cuello, 0,2 para extremidades superiores, 0,3 para el tronco y 0,4 para
las extremidades inferiores). EI PASI (Psoriasis Area and Severity Index) total se calcula como la
suma de los PASI para las cuatro regiones anatémicas.

En la practica clinica se utiliza el PASI absoluto (la cifra del calculo) para determinar la gravedad
del paciente. En el caso de los ensayos clinicos, para valorar la respuesta ferapéutfica se fiende a
utilizar el porcentaje de pacientes que alcanza un PASI relativo. Por ejemplo, la respuesta PASI90
del 80 % significa que el 80 % de los pacientes han logrado reducir un 90 % su PASI respecto al
valor inicial antes del uso de dicho farmaco.

Globalmente, en la actualidad se considera una psoriasis leve o bien controlada aquella con un
PASI < 2/3yDLQI0/1.

Por supuesto, existen herramientas y aplicaciones para facilitar el calculo del E
PASI en linea y diferentes tutoriales para enfender y practicar el uso de este indi- &
ce. Un ejemplo es la que esta disponible en la pagina de la Academia Espanola
de Dermatologia y Venereologia (AEDV): https://aedv.es/calculadora-pasi/ ElE r

Sus limitaciones mas importantes serian la dependencia de la subjetividad del médico, la falta
de inclusion de los sintomas que produce la enfermedad, que la sensibilidad de la escala es
menor en los valores bajos y no guarda proporcionalidad. Para evitar la primera de ellas, es muy
importante realizar una formacion especifica para identificar correctamente el grado de eritema,
induracion y descamacion.

DLQI (Dermatology Life Quality Index)

Medida de resultados reportada por el paciente que se utiliza con mas frecuencia en Dermatologia.

Fue el primer cuestionario de calidad de vida especifico para Dermatologia, publicado en 1994.
Incluye 10 preguntas sobre el impacto de la enfermedad cutanea durante los dltimos 7 dias. No
es especifico de psoriasis, sino que puede emplearse para cualquier enfermedad dermatologi-
ca. A pesar de sus limitaciones, es el mas ampliamente usado por su sencillez y
su aplicabilidad a mulfiples enfermedades vy en ensayos clinicos.

El cuestionario esta disponible en: https.//www.cardiff ac.uk/medicine/resources/
quality-of-life-questionnaires/dermatology-life-quality-index

18



GUIA UNIFICADA PARA EL MANEJO DE LA PSORIASIS EN ATENCION PRIMARIA

OTROS MEDIDAS Y CUESTIONARIOS

Otfras medidas de gravedad que se pueden ufilizar son el Physician Global Assessment (PGA), el
Self-administered Psoriasis Area and Severity Index (SAPASI), el indice de Salford (SPI) o el Na-
fional Psoriasis Foundation Psoriasis Score (NPF-PS). Otros cuestionarios que pueden utilizarse
para deferminar la salud global son WHO-5 o EuroQol-5D, y ofros mas dirigidos a pafologia der-
matoldgica, como son Skindex-29 o ItchyQol. Ademas, existen cuestionarios especificos para la
PSOriasis cuyo Uso esta centrado en ensayos clinicos o estudios especificos.

Ni que decir el valor que tiene la realizacion de fotografias, de formainicial y después secuencial-
mente, que permiten observar la evolucion de la enfermedad.

IMPACTO EN LA CALIDAD DE VIDA DEL PACIENTE

Como hemos comentado previamente, la enfermedad psoriasica no tiene Unicamente mani-
festaciones en la piel. Ademas de las manifestaciones articulares y de las comorbilidades que
se comenfaran en su capitulo correspondiente, la enfermedad psoriasica es una patologia que
puede provocar una gran estigmatizacion social, sobre todo en aquellos pacientes que fienen
lesiones en las zonas visibles o si presenfan una afectacion grave de la enfermedad. Es en estos
pacienfes donde debemos tener especial cuidado por la afectacion de las relaciones sociales
y laborales del paciente y el aislamiento social que les causa su pafologia®?®. También debe-
mos recordar que la cronicidad, algo intrinseco de la enfermedad psoriasica, al igual que las
sensaciones de fracaso terapéutico experimentadas, provoca sentimientos de desesperanza y
frustracion, con afectacion importante de la esfera psiquica y un aumento de comorbilidades,
fales como ansiedad, depresion, insomnio, e incluso, presentacion de riesgo aumentado de fen-
dencias suicidas.

Es imporfante conocer que un 75 % de los pacienfes con psoriasis indican que su calidad de
vida ha sido afectada por la enfermedad, especialmente en relaciéon con la gravedad, las areas
afectas, la edad, el sexo, las comorbilidades, etc.?V. El impacto es en diferentes aspectos de su
vida, fales como son la esfera emocional, el ocio, la sexualidad v las relaciones sociales.

A nivel emocional, existe una afectacion del estado de animo tras el diagnostico de la enferme-
dad, teniendo estos pacientes ansiedad, pensamientos negativos, irritabilidad, apatia e insom-
nio, lo que les provoca conductas evitativas en relacion con actividades de ocio'??, relaciones
interpersonales o eleccion de su puesto de frabajo.

Pero no solo en los pacientes adultos se conoce la afectacion de la calidad de vida; en pacientes
en edad pediatrica, la enfermedad les provoca impacto en su vida escolart?® fal y como muestra
la figura 3?2 Ademas, es conocido que los pacientes que presentan afectacién de localizacio-
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nes especiales, a pesar de una baja superficie corporal afecta, tienen una peor calidad de vida
medida con diferentes escalas?”.

Figura 3. Afectacion de la vida del paciente segiin la gravedad de la psoriasis

Ambito emocional

Ambito del ocio

Ambito de la sexualidad

Ambito de las relaciones sociales
Ambito familiar

Ambito de las actividades cofidianas

Ambito comunitario
Ambito laboral
Ambito del autocuidado

Ambito escolar

0% 20% 40 % 60 % 80 %

B Psoriasis leve  m Psoriasis moderada-grave

Elaboracién propia con dafos de la referencia 22.

Esta afectacion en la calidad de vida, como hemos visto, con impacto en muchos niveles, influye
fambién en una carga econdémica, no solo directa por los tratamientos prescritos, sino también
indirecta por la incapacidad laboral o impacto sobre la calidad de vida y las actividades de la vida
diaria?.

Sinuestro frabajo, el dia a dia, implica una vision holistica de la persona/paciente que tenemos
sentada frente a nosotros, en los pacientes con psoriasis, al igual que en los que presentan cual-
quier enfermedad crénica, debemos tener siempre en mente la afectacion de la calidad de vida
relacionada con la salud, puesto que la relacion entre la gravedad de la enfermedad psoriasicay
la afectacién, a varios niveles, de su calidad de vida tiene una correlacion moderada inversamen-
te proporcional y estadisticamente significativa?®). Para infentar reflejar el impacto acumulado
en la calidad de vida, se desarrolld el concepto de discapacidad acumulada en el franscurso vital
(fraducido delinglés Cumulative Life Course Impairment)?”.
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COMORBILIDADES ASOCIADAS
A LA PSORIASIS

Dra. Rosa Senan Sanz, Dra. Maria del Mar Ballester Torrens, Dra. Anna Ldpez Ferrer y Dr. Pablo de la Cueva Dobao

FACTORES DE RIESGO-COMORBILIDADES

Comao reconoce la American Heart Associafion en sus guias clinicas, las enfermedades que cursan
con inflamacion cronica, como puede ser la infeccién por el virus de la inmunodeficiencia humana
(VIH), el lupus eritematoso o la psoriasis, asocian un aumento del riesgo cardiovascular™. Ademas,
algunos estudios apunfan a que a mayor gravedad de la psoriasis, el riesgo cardiovascular aumen-
ta?. De hecho, entre las comorbilidades mas asociadas a la psoriasis se incluyen®: las enfermeda-
des cardiovasculares, el sindrome metabdlico y el higado graso no alcohdlico (tabla 1).

Tabla 1. Comorbilidades mas frecuentes de la psoriasis

Comorbilidad Prevalencia aproximada Comentarios

Artritis psoriasica 20-30 % Dolor articular, inflamacion,
rigidez matutina

Enfermedades cardiovasculares 50% Riesgo elevado de infarto y
accidente cerebrovascular

Depresion y ansiedad 30-50 % Relacionado con el impacto
psicologico de la enfermedad

Sindrome metabélico 40 % Obesidad, diabetes, dislipemia e

hipertension

Enfermedades autoinmunes 10-20 % Incluye Ell, tiroiditis v lupus
eritematoso sistémico entre ofros

Ell: enfermedad inflamatoria infestinal.

Elaboracion propia.

De manera similar a la “marcha atépica”, algunos autores han planteado la “marcha psoridsica”™,
donde se relacionaria mediante vinculos genéticos e inflamatorios la psoriasis y el circulo vicioso del
sindrome metabdlico y la enfermedad cardiovascular como factor clave de la mortalidad en estos pa-
cientes. El papel de las terapias sistémicas dirigidas a la psoriasis en la prevencion o fratamiento de las
comorbilidades no esta todavia claro, con frabajos que apuntan a una disminucion de la inflamacion
enla placa de ateroma, mientras que otros estudios no muestran diferencias. Nuevos dafos estan por
venir mediante estudios indirectos utilizando marcadores como la cuantificacion del calcio coronario.
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PSORIASIS Y SINDROME METABOLICO

El concepto de sindrome metabolico esta basado en la combinacion de varios factores de riesgo
de aterosclerosis: estado de resistencia a la insuling, hipertrigliceridemia de 150 mg/dl o mas y/o
colesterol de lipoproteinas de alta densidad (HDL) inferior a 40 mg/dl, presion arterial sistélica de
130 mmHg 0 mas y/0 presion arterial diastélica de 85 mmHg o mas, e hiperglucemia en ayunas
de 110 mg/dl o mas.

Se considera que los pacienfes con psoriasis, especialmente si es moderada-grave, fienen ma-
yor riesgo de padecer sindrome metabdlico y, ademas, el hecho de padecer psoriasis es un fac-
for agravante en si mismo.

En s, los pacienfes con psoriasis tienen un mavyor riesgo de diabetes mellitus (odds rafio —OR—
de 2,01), dislipemia (OR: 1,92), hipertension arterial (OR: 1,92), sindrome metabdlico (OR: 2,21),
entre otros!®. Existen algunos polimorfismos de polinucledtido Uinico asociados a riesgo de pa-
decer psoriasis que también se asocian a un mavyor riesgo de desarrollar diabetes mellifus y
otros componentes del sindrome metabolico®®.

Ademas, existe una inferaccion enfre las adipoquinas y la inflamacion sistémica, al igual que
las interleucinas implicadas en la fisiopatogenia de la psoriasis y la formacion de las placas de
aferoma. En un estudio de cohorte realizado en Reino Unido se observo que los pacientes con
psoriasis moderada-grave tienen una esperanza de vida de alrededor de 6 anos menos que
los individuos sanos. Se postula que esto es debido a pafologias cardiovasculares (infarfo de
miocardio (IM)/infarto cerebral) causadas por la inflamacion cronica que padecen los pacientes
con psoriasis®?.

PSORIASIS Y ENFERMEDAD CARDIOVASCULAR

En 2006, Gelfand ef al. realizaron un gran estudio de cohorte poblacional y descubrieron que la
psoriasis grave era un factor independiente para el IM®. Desde enfonces, varios estudios epide-
miologicos han reporfado que la psoriasis es un factor de riesgo independiente de eventos car-
diovasculares adversos mayores (MACE), incluidos IM, accidente cerebrovascular y muerte por
enfermedad cardiovascular (ECV). La mayoria de las revisiones sistematicas y metaanalisis han
demostrado consistentemente asociaciones significativas entre diversas ECV y psoriasis® 19,

La duracién de la psoriasis tiene una fuerte relacién con MACE (1 % por afno adicional de du-
racion de la psoriasis; indice de riesgo: 1,010; intervalo de confianza del 95 % —I1C95 %—
1,007-1,013)1",

24



GUIA UNIFICADA PARA EL MANEJO DE LA PSORIASIS EN ATENCION PRIMARIA

Figura 1. Factores comunes entre la psoriasis y la obesidad que pueden conllevar
a un aumento del riesgo cardiovascular

“La marcha psoriasica”
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Figura modificada a partir de la referencia 12.

Algunos estfudios muestran una asociacion enfre la gravedad de la psoriasis y el riesgo de co-
morbilidades cardiovasculares, ufilizando el area de psoriasis y punfuacion del indice de grave-
dad (Psoriasis Area and Severity Index—PASI-) como medida de la gravedad de la psoriasis! 4.
Ofros estudios han demostrado una asociacion enfre afectacion del area de superficie corporal
(Body Surface Area —BSA-) y riesgo cardiovasculart’® ¢ |a gravedad de la psoriasis, por tanto,
se asocia a un mavyor riesgo de enfermedad cardiovascular (ictus, IM), aunque actualmente no
se conoce un umbral PASI/BSA especifico por encima del cual se recomienda fratamiento mas
intensivo debido a un mayor riesgo de ECV.

Segun las estadisticas de la Organizacion Mundial de la Salud (OMS), mientras que la prevalencia
de enfermedad de las arferias coronarias y lesiones vasculares es mayor en la diabetes e hiper-
tension, la mortalidad es mayor con la psoriasis'”. Esto puede deberse a que la diabetes vy la
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hipertension se reconocen comdnmente como factores de riesgo importantes para las lesiones
vasculares, por lo que los pacientes y los sanitarios buscan y proporcionan trafamiento de ma-
nera proactiva, mientras que la psoriasis no es generalmente conocida como un factor de riesgo
cardiovascular, y, por lo fantfo, frecuentemente no se fratan o se pasan por alfo. Por ofro lado,
estudios recientes!'® fambién sugieren que el control 6ptimo de la artritis psoriasica y las formas
graves de psoriasis podrian a contribuir a mejorar el riesgo cardiovascular de estos pacientes!?.
Por esta razon se considera que la psoriasis, principalmente en sus formas moderada y grave,
se comporta como factor independiente de riesgo cardiovascular. Los hallazgos respaldan la
hipatesis de que la inflamacion cutanea en la psoriasis contribuye a la inflamacion sistémica, lo
que a su vez aumenta el riesgo de aterosclerosis y eventos cardiovasculares. La carga coronaria
no calcificada es un marcador femprano de aferosclerosis, lo que refuerza la importancia de la
inflamacion sistémica como un componente clave en la cadena®.

Otfros marcadores ufilizados es la proporcion de monocitos y HDL, que ha demostrado correla-
cionar con la proteina C reacfiva (PCR) de alfa sensibilidad, la resistencia a la insulina y la obesi-
dad central. Esta proporcion se ha propuesto como posiblemente (til para identificar pacientes
con psoriasis y mayor riesgo cardiovascular en los que infervenirt).

En Atencion Primaria, la prevencion de ECV constituye una de las actividades habituales de la
pracfica clinica diaria, por lo que no es sorprendente el planteamiento de estas actividades de
prevencion fambién en el pacienfe con psoriasis, si bien resulta novedosa en las consultas de
Dermatologia, y ha sido objeto de multiples publicaciones y documentos de consenso?". El reto
esta en conseguir medidas de prevencién en estos pacientes, ya que la asociacion con la ECV no
es tan conocida por muchos facultativos de Afencion Primaria y que un porcentaje nada desde-
nable de esfos pacientes no tienen confacto, 0 es muy esporadico, con Atencién Primaria.

PSORIASIS Y ANSIEDAD-DEPRESION

La enfermedad psoriasica es un frastorno inflamatorio sistémico cronico, y dicha inflamacion
se ha postulado como nexo con el sindrome ansioso-depresivo. Por otro lado, la obesidad es un
factor de riesgo importante también para la depresion y la ansiedad.

Hasta una de cada cinco personas con psoriasis presenta depresion concomitante. En el pasado,
esto se afribuia Unicamente al estrés psicologico de padecer una enfermedad cronica que a me-
nudo es visible y produce picor, o que generaba estigmatizacion y aumentaba una importante
carga de enfermedad. En los Ultimos anos, se ha postulado que la enfermedad psoriasica, la
obesidad y la ansiedad/depresion pueden ser manifestaciones interconectadas de un estado
de desregulacion inmunoldgica ligada al eje IL-17/23%2 Datos recientes proporcionan mayor
evidencia de que la depresion asociada con la enfermedad psoriasica esta relacionada con el
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pafrén inflamatorio especifico con IL-23, cifocinas de la familia IL-17, TNF, -6 e -8 que cau-
san neuroinflamacion y postferiormente depresion o comportamiento depresivo y/0 ansiedad.
Existe una sorprendente similitud entre el patron inflamatorio de la enfermedad psoriasica y la
neuroinflamacion que conduce a la depresion. Por lo fantfo, ademas de la psicoterapia y los me-
dicamentos antidepresivos, se hipofefiza si los frafamientos bioldgicos, incluidos los inhibidores
del TNF, lall=17 y [a IL-23, pueden mejorar la depresién o los sinfomas depresivos por si solost23).

PSORIASIS, OBESIDAD Y NUTRICION

El tejido adiposo es un 6rgano endocrino importante que secrefa mediadores proinflamatorios in-
volucrados en la inflamacion v la inmunidad. En los pacientes obesos con psoriasis se han encon-
tfrado altos niveles de leptina y resistina®® interleucinas proinflamatorias que podrian explicar el
empeoramiento de la psoriasis con la obesidad. De hecho, se ha observado que los pacientes con
indice de masa corporal (IMC) de 35 kg/m? 0 mas mostraron 2,69 mas riesgo para el desarrollo
de psoriasis en comparacion con los pacientes delgados. Ofro estudio prospectivo concluyd que la
obesidad y la alta masa grasa abdominal duplicaba el riesgo de psoriasis®.

Por lo fanto, se deduce que la promocion del mantenimiento de un peso corporal normal y la
reduccion de la masa corporal pueden reducir la incidencia de la psoriasis y/0 su gravedad. En
efecto, varios esfudios han demostrado un impacto posifivo de la pérdida de peso en la grave-
dad de la psoriasis™, por lo tanto, se recomiendan medidas de pérdida de peso en pacientes
con obesidad™. Una pregunta abierta es si las diferencias en el tipo de dietas (bajas en carbo-
hidrafos, cefogénicas o veganas/vegetarianas) fienen un efecto sobre la mejora de la psoriasis.
Comprender la relacion entfre obesidad/nutricion y psoriasis es importante para aclarar la rele-
vancia de los factores ambientales como factores de riesgo modificables en la patogénesis de la
psoriasis y desarrollar nuevas estrategias para apoyar los fratamientos antipsoriasicos?®.

Por lo fanto, se puede concluir que la nutricion juega un papel importante en el fratamiento®é),
reduciendo el estado proinflamatorio del paciente y modulando el curso de la enfermedad. Si el
paciente presenta un IMC > 25, existe evidencia acerca de que con la diefa hipocalérica se mejora
la evolucion de la psoriasis!’?. Mas recientfemente, se ha demostrado como la dieta mediterranea,
independientemente de la pérdida de peso, fambién puede disminuir la gravedad de la psoriasis.

ARTRITIS PSORIASICA

La artritis psoriasica (APs) es una enfermedad inflamatoria musculoesqueléfica seronegativa
que, junto con la espondilitis anquilosante, se clasifica denfro del grupo de las espondiloartri-
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tis (SpA). A diferencia de otras enfermedades del grupo de las SpA, en la APs es caracteristi-
ca la afectacion heterogénea de articulaciones y entesis tanto periféricas como axiales®?”. La
APs suele asociarse a manifestaciones extraarticulares tales como psoriasis cutanea o ungueal,
enfermedad inflamatoria infestinal (Ell) y uveitis anterior aguda. La amplia asociacion clinica y
genéfica entre la psoriasis y la APs hace que en el confexto actual se defina como enfermedad
psoriasica a la conjuncion entre ambas enfermedades. Ademas, la estrecha relacién enfre am-
bas enfermedades provoca que tanto los reumatélogos como el resto de especialistas (Atencion
Primaria y Dermatologia), que ven pacientes con psoriasis de cualquier grado, deban conocer
los diferentes componentes de la enfermedad psoriasica con el fin de realizar un diagnoéstico
precoz y prevenir el dano arficular a largo plazo.

CLINICA Y DOMINIOS CLINICOS

La APs es una enfermedad muy heferogénea clinicamente, siendo muy dificil su diagnostico sin
conocer los diferentes dominios clinicos de la enfermedad:

@ Artritis psoriasica periférica: articulaciones de extremidades superiores e inferiores.
@ Artritis psorisica axial: columna y articulaciones sacroiliacas.
@ Entesitis: punto de insercion de tendones y ligamentos en el hueso.

@ Dactilitis: afectacion de las diferentes arficulaciones de un dedo, junto a inflamacion de
partes blandes, dando lugar al denominado “dedo en salchicha”.

@ Piel/ufas: cualquier tipo de psoriasis en piel y unas.

Estos dominios de la enfermedad han sido definidos durante décadas por sociedades cientifi-
cas, como el Group for Research of Psoriasis and Psoriatic Arthritis (GRAPPA), con el fin de estu-
diar y estadiar la enfermedad en toda su posible variabilidad clinica.

La necesidad de definir estos diferentes dominios clinicos deriva de la diferente respuesta tera-
péufica frente a determinados farmacos para cada uno de estos dominios, en los que infervienen
tipos celulares distintos y especificos de cada dominio®?®. De este modo, el abordaje terapéutico
en funcion de los dominios afectados de la enfermedad es la estrategia terapéutica validada por
las diferentes guias clinicas de tratamiento de la enfermedad.

DIAGNOSTICO

Si bien los criterios CASPAR (Classification of Psoriatic Arthritis)?? pueden utilizarse como cri-
ferios de diagndstico, el diagnéstico es fundamentalmente clinico y debe ser confirmado por
un reumatologo experimentado, conocedor de la heferogeneidad clinica de la enfermedad.
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En este sentido, la realizacion de una historia clinica exhaustiva y una exploracion fisica dirigida
a explorar los diferentes dominios de la enfermedad es clave para orientar el diagnoéstico de
APs por parte del reumatélogo. La confirmacion diagnéstica puede requerir la realizacion de
pruebas complementarias, como una analitica o pruebas de imagen. La ausencia en sangre de
factor reumatoide (FR) y de ofros marcadores de artritis reumatoide (AR), como el antipéptido
citrulinado ciclico, apoyan el diagnostico de APs frenfe a enfermedades clinicamente simila-
res que forman parte del diagnéstico diferencial (tabla 2), como la AR®?. A nivel radiolégico,
la visualizacion de imagenes que indiquen actividad de la enfermedad, como la ecografia y la
resonancia magnética (RM), puede ser muy Ufil para la confirmacion del diagnostico y la pre-
sencia de actividad de la enfermedad, aungue la radiologia simple nos puede mostrar datos
caracteristicos, como las erosiones y la neoformacion yuxfaarficular en pacienfes con largo
fiempo de evolucién de la enfermedad.

Tabla 2. Diagnéstico diferencial de la artritis psoriasica periférica

Variable Artritis psoriasica | Artritis reumatoide Gota Osteoartritis

Distribucion Asimétrica Simétrica Asimétrica Asimétrica

articular al inicio

Namero Oligoarticular Poliarticular Monoarticular u Monoarticular

de articulaciones oligoarticular u oligoarticular

afectas

Zonas afectas Distal Proximal Distal Distal

de manos y pies

Areas implicadas | Todas las Misma arficulacion Monoarticular Todas las
arficulaciones en diferenfes dedos arficulaciones
de un dedo de un dedo

Decoloracion Si No Si No

violacea

Afectacién axial | Comun No comun No No inflamatoria

Sacroileitis Si No No No

Tabla modificada de la referencia 31.

En el confexto de Dermatologia y Atencion Primaria, la utilizacion de cuestionarios de screening,
como el PURE-4 (Psoriatic arthritis UnclutfeRed screening Evaluation), pueden ser de gran ufili-
dad en la practica clinica y seran abordados en apartados posteriores. En estos contextos, los
especialistas implicados pueden utilizar estas herramientas y realizar la derivacién precoz al reu-
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matologo si se produce la sospecha clinica, con el fin de no prolongar el tiempo de diagnoéstico
ni el inicio de tratfamiento especifico.

RIESGO DE ARTRITIS PSORIASICA EN PACIENTES CON PSORIASIS

En estudios recientes se indica que los pacientes con psoriasis grave, obesidad, afectacion un-
gueal, artralgias, historia familiar de APs y alteraciones radiolégicas que indiguen inflamacion
(sinovitis, entesitis, fenosinovitis) o dano estructural (erosiones o signos de neoformacion dsea)
fienen un riesgo aumentado de desarrollar APs, siendo las arfralgias (riesgo relativo —RR—: 2,15)
y las alteraciones radiologicas (RR: 3,72) las que tendrian un mayor impacto®?. Dada la ausencia
de biomarcadores séricos que nos ayuden a identificar a aquellos pacientes con psoriasis que
fienen un mayor riesgo de APs, estos factores de riesgo nos indican qué pacientes son mas
susceptibles de iniciar un proceso de transicion de la psoriasis hacia la APs. En este sentido, so-
ciedades cientificas como la European League Against Rheumatism (EULAR) han definido estas
etapas de transicion enfre psoriasis y APs vy la nomenclatura para describir con precision en qué
punto de estfa fransicion se encuentra cada paciente®?),

Anivel clinico, es importante considerar el riesgo de APs en los pacientes con psoriasis que ade-
mas presenten obesidad, formas graves de psoriasis o bien afectacion ungueal, ya que el riesgo
es mas elevado que en pacientes que no fengan estos factores de riesgo.

Tratamiento de la artritis psoriasica

El fratamiento especifico de la APs precisa del cumplimiento de dos premisas fundamentales:
por un lado, el diagnostico debera ser confirmado por un reumatologo, siempre que sea po-
sible, con el fin de proporcionar la mejor terapia a los pacientes; y por otro, el diagnoéstico de la
APs implica la confirmacion de afectacion de los diferentes dominios articulares, asi como la
estadificacion de la gravedad de cada uno de ellos. Varias organizaciones han establecido di-
rectrices de tratamiento, entre ellas el GRAPPA, la EULAR y el American College of Rheumatology
en colaboracion con la Nafional Psoriasis Foundation. Estas recomendaciones estan organiza-
das para abarcar los diferentes dominios de la APs, incluidas la artritis periférica, la enfermedad
axial, la entesitis, la dactilitis, la psoriasis cutanea y la psoriasis ungueal, y las comorbilidades
mas importantes, como la Ell y la uveitis®. Estas directrices son elaboradas basandose en la
evidencia y siguen una metfodologia rigurosa, pero tienen la limitacion de ser demasiado gené-
ricas y poco Utiles para apoyar el uso practico en contexfos reales mas complejos. Ademas, la
aparicion constante de nuevas terapias en el arsenal terapéutico de la APs hace que a menudo
esfas recomendaciones dejen de estar acfualizadas poco fiempo después de su publicacion, por
lo que son una guia en el manejo del paciente con APs en funcion de sus dominios afectados y
sus comorbilidades principales.
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OTRAS COMORBILIDADES MENOS FRECUENTES

Y SITUACIONES ESPECIALES

ENFERMEDAD INFLAMATORIA INTESTINAL

La psoriasis y la Ell son patologias inflamatorias cronicas que comparten caracteristicas clinicas
y mecanismos patogénicos. Diversos estudios han evidenciado una asociacion significativa en-
fre ambas enfermedades. La prevalencia de psoriasis en pacientes con Ell es superior a la de la
poblacion general. De igual manera, los individuos con psoriasis presentan un riesgo incremen-
tado de desarrollar Ell, incluyendo fanto la enfermedad de Crohn como la colitis ulcerosa. Un me-
faanalisis publicado en JAMA Dermatology reportd que los pacientes con psoriasis tienen una
mayor probabilidad de padecer enfermedad de Crohn (odds ratio—OR—: 1,70) y colitis ulcerosa
(OR: 1,75) en comparacién con individuos sin psoriasis®®.

Ambas enfermedades comparten vias inmunoldgicas similares, particularmente la activacion
de células Th1y Th17, que producen citocinas proinflamatorias, como el factor de necrosis fu-
moral alfa (TNFa) y la inferleucina 17. Este solapamiento en las rutas inflamatorias podria expli-
car la coexistencia de ambas patologias en ciertos pacientes®.

El trafamiento de estas enfermedades a menudo implica el uso de agentes terapéuticos comu-
nes. Farmacos bioldgicos dirigidos contra el TNFa, como infliximab y adalimumab, han demos-
frado eficacia en el manejo fanto de la psoriasis como de la Ell. Recientemente, farmacos como
los inhibidores de IL-23 han conseguido indicacion. Sin embargo, es preciso considerar la posible
aparicion o exacerbacion de Ell al frafar con inhibidores de la interleucina-17, empleados en la
terapia de la psoriasis®®”.

Dada la inferrelacion entre esfas enfermedades, es aconsejable evaluar regularmente a los pa-
cientes con psoriasis para defectar signos de Ell y viceversa, permitiendo una infervencion fem-
prana y mejorando los resultados clinicos®®®. La colaboracién multidisciplinaria entre dermatélo-
gos y gastroenterdlogos es fundamental para opfimizar el diagndéstico y el tratamiento.

HIGADO GRASO NO ALCOHOLICO

La enfermedad por higado graso no alcoholico (HGNA), actualmente conocida como enferme-
dad hepatica metabolica, esta considerada la primera causa de hepatopatia cronica en los pai-
ses occidentales, y puede progresar desde la esteatosis hacia diferentes estadios de inflamacion,
fibrosis vy cirrosis (esteatohepatitis no alcohdlica, EHNA)®% 40 Numerosos estudios epidemiolo-
gicos confirman la mayor prevalencia de HGNA (alrededor del 50 %) en la psoriasis. Asimismo,
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los pacientes con psoriasis parecen tener un mayor riesgo de progresion a formas avanzadas de
HGNA. Y viceversa, los pacientes con HGNA presentan mayor gravedad de la psoriasis.

La relacion patogénica entre el HGNA y la psoriasis es compleja y probablemente multifactorial.
Algunas comorbilidades frecuentes en la psoriasis, como la obesidad, la dislipemia o la diabetes
mellitus tipo 2, son tfambién causa de HGNA; un estado de inflamacion cronica persistente v la
resistencia periférica a la insulina parecen ser el vinculo patogénico entre ambas.

ENFERMEDAD RENAL

La incidencia de enfermedad renal crénica en pacientes con psoriasis esta incrementada vy se
ha relacionado con elincremento de comorbilidades del ambito cardiometabdélico“®. Un estudio
encontrd en pacienfes con psoriasis grave un aumento imporfante del riesgo de muerte por en-
fermedad renal no hipertensiva. Otro esftudio de cohortes también objefivd un aumento de riesgo
de muerte por causa renal, incluso en pacientes con psoriasis leve. Los niveles de citocinas proin-
flamatorias pueden ser mas bajos en los sujefos fratados sistémicamente.

OTRAS COMORBILIDADES

Se han descritfo multiples asociaciones mas infrecuentes, como: enfermedades autoinmunes
(sarcoidosis, lupus erifematoso), frastornos hematolégicos (linfomas, anemia hemolitica...),
enfermedades neuroldgicas (esclerosis multiple, neuropatia periférica), alteraciones oculares
(uveitis, queratifis), enfermedades gastrointestinales (enfermedad celiaca, colitis), miopatias,
frastornos metabdlicos, efc.

POBLACIONES ESPECIALES

Poblacion pediatrica

La psoriasis es una de las enfermedades dermatolégicas mas frecuentes en la poblacién pe-
diafrica, que provoca un gran impacto en la calidad de vida y desarrollo de los nifos, incluso
superior a ofras enfermedades cronicas, como la epilepsia o la diabetes". Distintos estudios
europeos han mostrado una prevalencia de psoriasis del 0,18-0,55 % en ninos de 0 a 9 anos, y
del 0,83-1,37 % en ninos de 10-19 anos. Su debut es mas frecuente durante la adolescencia y
suele seguir un curso recidivante. La psoriasis pediatrica, al igual que en el adulfo, es una enfer-
medad multisistémica, asociandose en muchos casos a diversas comorbilidades, como la APs,
pero fambién a la obesidad, la depresién o el sindrome metabdlico.
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Aungue la psoriasis pediatrica presenta los mismos subtipos clinicos que la psoriasis del adulto,
las lesiones pueden diferir en distribucion y morfologia. Igualmente, los sinfomas clinicos y el
impacto de la psoriasis pediafrica pueden ser también diferentes y varian en funcion de la edad
del paciente.

Actualmente, ademas de la fototerapia, disponemos de una serie de trafamientos farmacolo-
gicos para la psoriasis en la edad pediatrica, como los fratamientos fopicos y los sistémicos,
incluyendo las ferapias biologicas.

Poblacion anciana

El curso cronico de la psoriasis y el aumento de la esperanza de vida han hecho que los pacien-
tes de edad avanzada constituyan un grupo importante“?. Se estima que hasta el 13 % de los
pacientes con psoriasis inician la enfermedad a partir de los 60 anos, siendo moderada-grave
en, aproximadamente, el 15 % de ellos.

Sin embargo, los pacientes de edad avanzada suelen ser excluidos de los estudios clinicos, por lo
que la evidencia en férminos de eficacia y seguridad en estfe grupo es limitada. La mayor preva-
lencia de comorbilidades, la polimedicacion, la inmunosenescencia y el mayor riesgo de efecfos
adversos en esta poblacion hacen su abordaje terapéutico mas complejo. Tanto es asi que las
ferapias biologicas se inician con mayor frecuencia en pacienfes jovenes, pudiendo existir un
infrafratamiento injustificado en pacientes de mayor edad.

El Grupo de Psoriasis de la Academia Espanola de Dermatologia y Venereologia (AEDV), en su
reciente revision, recalca la necesidad de tener los mismos objetivos ferapéuticos que el resto
de poblacion. Asi mismo, en este rango de edad, resalfa la importancia de: 1) evaluar la calidad
de vida relacionada con la salud de pacientes y familiares, 2) potenciar las medidas de apoyo y
acompanamiento ferapéutico, 3) simplificar el régimen terapéutico y 4) plantear la terapia biolo-
gica como opcion mas segura y eficaz que las ferapias sistémicas clasicas.

Paciente oncolégico

Numerosos estudios indican que los pacienfes con psoriasis tienen mayor riesgo de desarrollar
cancer, especialmente cutaneo, pudiendo estar relacionado con la naturaleza inflamatoria de la
enfermedad y con factores ambientales (tabagquismo, consumo de alcohol, exposicion a radia-
cion ultravioleta —UV-) prevalentes en estos pacientes®?.

Eltratfamiento de los pacientes oncoldgicos con psoriasis fue analizado en un reciente frabajo del
Grupo de Psoriasis. El uso de terapias basadas en luz UV y determinados farmacos inmunosu-
presores se ha relacionado con un mayor riesgo de desarrollar cancer, aunque los dafos son con-
fradicforios. Algunos trabajos sugieren que la fototerapia y las ferapias sistémicas aumentan el
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riesgo de cancer cutaneo. El trafamiento con terapias bioldgicas también genera incerfidumbre,
ya que tedricamente podrian tener efecfos en las vias innata y adapfafiva de los mecanismos
de inmunovigilancia del cancer. Los estudios publicados, aunque escasos en nimero y con bajo
nivel de evidencia, muestran que no existe un incremento estadisticamente significativo en el
riesgo de padecer cancer en los pacientes tratados con ferapias bioldgicas. Los farmacos mejor
posicionados son los anti-IL-17 y anti-IL-23. Evidentemente, se recomienda consensuar con On-
cologia el fratamiento para la psoriasis en pacientes con cancer activo.
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MANEJO Y TRATAMIENTO
EN ATENCION PRIMARIA

Dra. Airam Jenny Ddvalos Marin y Dr. Juan Jurado Moreno

TRATAMIENTO TOPICO

CONSIDERACIONES GENERALES

Los trafamientos tOpicos para la psoriasis estan considerados como la primera linea ferapéutica
y representan el pilar fundamental en su manejo. Es de vital importancia transmitir a los pacien-
tes la relevancia de la adherencia para lograr una buena eficacia”.

Las primeras visitas son esenciales, debiendo mantener una actitud comprometida manejando
foda la informacion que tengamos a la hora de planificar su tratamiento. En esta planificacion
debe involucrarse, entre los objetivos, la calidad de vida relacionada con la salud®@®.

Antfes de pensar en la terapia farmacoldgica, debemos tener en cuenta ciertos factores que influ-
yen sobre la mejor eleccion terapéutica (fabla 1):

Tabla 1. Factores que influiran sobre la mejor eleccion terapéutica

Consideraciones generales Consideraciones farmacolégicas

e fdad del paciente

e Embarazo/lactancia

e Comorbilidad

e Gravedad

e Forma clinica

e Repercusion individual

e Trafamientos previos (aceptacion, eficacia)
e Conocimiento de su enfermedad

e Aislamienfo sociofamiliar

e (Otros factores individuales

Eficacia farmacoldgica

e Pofencia

Rapidez de accion
Seguridad

e Riesgo de faquifilaxia

e Efectos secundarios

e Recidivas

e Concenfracion

e Formulaciones galénicas

Elaboracién propia.

Las formas clinicas de psoriasis en localizaciones especiales (cara, pliegues, cuero cabelludo,
unas, palmas-plantas, areas genifales) anadiran un grado mas de dificultad en su frafamiento.
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La eleccion 6ptima del vehiculo se debe adecuar a la preferencia del paciente, al tipo v la loca-
lizacion de las lesiones. Como ejemplo, podemos ver que, en la psoriasis de cuero cabelludo,
son mas admifidas las formulaciones vehiculizadas en soluciones, champus, espumas, aceifes
0 geles. Mientras que las cremas son mas aceptables cosmeéticamente que los unguentos para

la piel de tronco y extremidades'é”.

Desde Atencién Primaria (algoritmo 1) podremos asumir el trafamiento de la psoriasis leve (re-
presentan el 70-80 %), que habifualmente suele manejarse con solo el tratamiento topico, mien-
fras que los casos de psoriasis moderada-grave requeriran fototerapia, trafamiento sistémico

clasico o biolégico, inferviniendo el tfratamiento topico como complementario®®.

Algoritmo 1. Proceso en la eleccion terapéutica topica de la psoriasis

e Consideraciones generales
e Consideraciones farmacolégicas

e 1.2 eleccion terapéutica

l

l

Plan terapéutico recomendado

e Cuidados generales:
- Emolientes
- Limpiadores
- Bvitar fraumatismos
y quemaduras

Corticoide tépico + andlogo de la vitamina D
Befametasona dipropionato + calcipotriol
(dosis fija) (espuma sobresaturada, gel, crema)

Corticoide tépico en monoterapia

(pofencia alta/muy alta; seguin tipo
y localizacion)

Propionato de clobetasol/dipropionato
de befametasona

Corticoide topico + acido salicilico
Furoafo de mometasona + acido salicilico
(pofencia segun localizacion y tipo de lesion)

Analogo de la vitamina D
Calcipotriol, facalcitol, calcitriol

Ofras alternativas
e [nmunomoduladores tépicos
e Alquitran de hulla
e Refinoides topicos

Elaboracién propia.
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Enlos pacientes en edad pediatrica, ademas de las consideraciones generales expuestas para
los pacientes adultos, deberan tenerse en cuenta algunas caracteristicas propias: anatémicas
y fisioldgicas, mayor riesgo de efectos adversos, psicologicas, confexto familiar, educacional,
social®.

El plan terapéutico (fabla 2) debe consensuarse con el paciente, lo que redundara en la disminu-
cion de los abandonos terapéuticosté 1.

Ofro de los componentes que debemos incluir al elegir el fratamiento es considerar los factores
que dependen del propio farmaco, como son la capacidad de “blanqueamiento” de las lesiones
psoriasicas, los posibles efectos secundarios, la duracion de las remisiones del brote producidas,
el coste de su empleo efectivo y el grado de aceptacion por parte del paciente.

Tabla 2. Plan terapéutico para el manejo integral de la psoriasis

Factfores que infervienen en la decision ferapéutica: edad, forma clinica, gravedad, sinfomas,
comorbilidad, repercusion en el paciente...
Objetivos generales Plan individual Educacion
e Inflamacion e Objetivos individuales e Intervenciones
e Recurrencias e Cuidados generales informativas/
e Prurito e Emolientes/queratoliticos educacionales
o Comorbilidades o Tratamientos topicos farmacoldgicos ® Recursos exfernos:
e Calidad de vida e Forma galénica adecuada fundaciones
e Pautas
e Agenda revisiones

Elaboracién propia.

La incorporacion de una sustancia a la piel, teniendo que atravesar la capa cornea, es un pro-
ceso pasivo que se vera influenciado por el grado de saturacion del principio activo y también
dependera del fipo de excipiente, que fendra que cumplir, por definicion, ser inerte, no originar
sensibilizaciones y cosmeéticamente aceptable, debiendo adecuarse al fipo de lesion psoriasica
y a la zona de anatbmica afectada.

Entre los productos y tratamientos tépicos ufilizados hasta ahora para la psoriasis podemos
incluir:

Tratamiento tépico coadyuvante e Emolientes e Queratoliticos

Tratamiento farmacoldgico tépico e Corticoides + derivados e Corticoides topicos
de !a vitamina D o e Ofros (inhibidores

* Analogos de la vitamina D de calcineurina, alquitran
tOpicos de hulla, retinoides topicos)
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TRATAMIENTO TOPICO COADYUVANTE
Emolientes

Su objetivo serd mantener la hidratacion normal de la piel y al mismo tiempo reblandecer el es-
frafo cdrneo. Se recomienda como coadyuvante en el plan terapéutico, actuando sobre el prurito
y sobre la descamacion, reteniendo la humedad del estrato cérneo.

Queratoliticos

Son susfancias que actlian sobre el esfrafo cémeo de la piel, favoreciendo su degradacion, mini-
mizando la descamacién y suavizando las placas psoriasicas. Su capacidad queratolifica depen-
derda del fipo, concentracion, dosis y técnica de aplicacion. Los mas ufilizados son:

@ Elacido salicilico solo (5-10-20 % en vaselina) o combinado (corticosteroides).

@ Laureaesunamolécula higroscopica presente en la epidermis como parte del “factor de
hidratacion natural”. Para buscar su efecto querafolitico deben usarse concenfraciones
altas (superiores al 10-15 %).

TRATAMIENTO FARMACOLOGICO TOPICO

Actualmente, la primera eleccién terapéutica es la combinacion de corticoide topico + analo-
go de vitamina D a dosis fija.

En segunda linea pueden utilizarse los corticoides tépicos de pofencia media/alta/muy alta (lo-
calizacion, tipo de lesion) o combinandolos con acido salicilico.

Eluso de analogos de vitamina D aislados u ofros, como los inhibidores de la calcineuring, tienen
usos menos amplios, como explicamos a confinuacion.

Combinacion de corticoides y derivados de la vitamina D

La combinacion de corticoides topicos vy derivados de la vitamina D son el fratamiento topico de
eleccion en primera linea. Esta combinacion permite un efecto sinérgico, acumulando una me-
nor dosis de corficoides y limitando los efectos secundarios de irritacion propios del calcipotriol.
Actualmente, estan comercializadas cuatro formulaciones de dipropionato de betametasona
con calcipoftriol: gel, pomada, espuma y crema. Cada uno de ellos tiene una galénica diferente
que permite, entre otros, aplicacion mas o menos facil en diferentes areas corporales.

La posologia habitual es de 1 aplicacion al dia y al menos 8 horas previamente al lavado de la
zona. En los casos de la espuma sobresaturada y la pomada, se recomienda un fratfamiento de
4 semanas de duracion, mientras que en las formas gel y crema este periodo no debe exceder
las 8 semanas. En cuanto a su eficacia, la formulacion en crema (incorporada mas recienfemen-
fe en el mercado) demostrd una reduccion completa o casi completa de las lesiones del 43,2 %
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alas 8 semanas!'?. En el caso de la espuma, demostrd una reduccion complefa o casi completa a
las 4 semanas del 54,6 % vs. 43,0 % de la formulacion en pomadat™®.

Han demostrado, concretamente en espuma sobresaturada, la eficacia y seguridad del llamado
“fratamiento proactivo” durante la fase de mantenimiento. Consiste en la aplicacion dos veces
por semana en localizaciones habituales de las placas, aungue estén clinicamente inactivas en
el momento actual, pero que generalmente estan involucradas en la recurrencia”: 141 _Con este
abordaje proactivo se consiguen 41 dias adicionales en remision al ano comparado con el frafa-
miento reactivo (cuando aparecian lesiones).

Corticoides topicos

Los corficoides topicos poseen efectos antiinflamatorios, inmunosupresores, vasoconstrictores,
y reducen la proliferacion epidérmicaté 17,

Segun su potencia, se clasifican en diferentes categorias, debiéndose tener en cuenta a la hora
de su ufilizacién. Las guias norfeamericanas los clasifican en siefe categorias (oscila entre la
categoria 1, que se corresponde con la “ulfraalta potencia”, hasta las categorias 6-7, que son las
de menor potfencia). Mientras que las guias europeas lo hacen en cuatro clases: potencia baja,
media, alfa 'y muy alta"®.

Su potencia se relaciona de forma directamente proporcional con la eficacia y rapidez de accion
y con la aparicion de efectos secundarios. Aungque la concentracion también determina la poten-
Cia, esto no es siempre asi, debido a que se produce una “curva dosis-respuesta”, alcanzando
una meseta para cada corficosteroide y, una vez alcanzada, no se modifica su efecto, pero si se
incrementa el riesgo potencial de efectos secundarios!”.

La eleccion de un corticosteroide topico (fabla 3), ademas de la pofencia y la formulacion galénica ade-
cuada, se fundamenta enla gravedad y localizacion de las lesiones, edad y preferencias del paciente.

La experiencia clinica y la evidencia cientifica disponibles permiten recomendar el empleo de
corficosteroides pofentes o muy pofentes duranfe el periodo inicial de tratamiento (especial-
mente propionafo de clobetasol o dipropionato de betametasona), con la excepcion de locali-
zaciones como la cara y las flexuras. Los de menor potencia deben usarse en areas faciales y
cuello, zonas infertriginosas, y aquellas ofras que son mas susceptibles a los efectos secunda-
rios (antebrazos, genitales)!é).

Los corticoides de potencia/concentraciones elevadas los utilizaremos en las lesiones hiperque-
rafosicas, en palmas-plantas y en unas (laca de unas con propionafo de clobetasol al 8 %), no
superando las 4 semanas (riesgo de afrofia cutanea) y retirdandose fras la mejoria de forma pro-
gresiva (evitando recaidas). El frafamiento de areas infertriginosas (ingle) o el cuero cabelludo
puede ser un desafio debido a la dificultad de aplicar un producto topico en estas zonas, debien-
do seleccionar adecuadamente la formulacion galénica.
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Tabla 3. Corticoides topicos mas utilizados en Atencién Primaria segin potencia

Categoria Principio farmacolégico Recomendaciones pediatricas
Potencia e Clobetasol propionatfo 0,05 % e Clobefasol: ninos > 2 anos
muyalta | e Diflucortolona valerato 0.3 %
(1v)
Potencia e Dipropionafo de betametasona 0,05 % e Hidrocortisona aceponato: fodos
alta (1) e Dipropionato de beclometasona 0,025 % | e Fluticasona propionato: nifos > 1 afio
e \/alerafo de betametasona 0,1 % e Mometasona furoato: ninos > 2 anos
e \alerafo de flucortolona 0,1 %
e Aceténido de fluocinolona 0,025 %
e Fluficasona propionato 0,05 %
e Hidrocortisona aceponato 0,127 %
e Mometasona furoato 0,1 %
Potencia e Dipropionato de aldotametasona 0,05 % | e Hidrocortisona butirato propionato: todos
media (ll) | e Clometasona butirato 0,05 % e Metilprednisolona aceponato;
e Beclometasona dipropionato 0,025 % ninos > 4 meses
e Hidrocorfisona butirafo propionato 0,1 % | ® Beclomefasona dipropionato:
e Befametfasona valerato 0,025 % nifios > 1 afio
e Fluocinolona aceténido 0,02 % e Fluocinolona acetonido: ninos > 1 ano
e Mefilprednisolona aceponato 0,1 % * Prednicarbafo: nifios > 2 afios
e Prednicarbato 0,25 % e Befametasona valerato: ninos > 5 anos
Potencia e Hidrocortisona acetato 0,1-2,5 % e Hidrocortisona: fodos
baja (1) e Desonida 0,05 %

Tabla adaptada de la referencia 9.

Los corticoides tépicos son seguros durante el embarazo cuando se ufilizan con dosis acumula-
fivas bajas (< 60 g/semana) y evitando las 4 semanas seguidas. Se evitara usar los corticoste-
roides de alfa pofencia en el pezon y en la areola en madres lactantes.

Enlos casos de psoriasis en edad pediatrica, los corticoides topicos son los Unicos fratamientos
que aparecen como indicacion en ficha técnica. El riesgo de presentar efecfos secundarios loca-
les y sistémicos es mas elevado® 1),

Las normas generales en la ufilizacion de los corticoides topicos son las siguientes!?% 21

@ En adultos, comenzar con potencia moderada/alta, dejando los de potencia “ultraalta
para las areas con placas gruesas (hiperqueratdsicas), cronicas o localizacion ungueal
(aunque su efecto en esta localizacion es limitado).

@ No superar 2 aplicaciones/dia, en capa fina y un maximo de 4 semanas.
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@ Cuando se produzca una mejoria, se recomienda la reduccion de potencia/dosis, y la uti-
lizacion de pautas infermitentes para el mantenimiento (cada 3 dias o de fin de semana),
lo que evitara recaidas y un mejor pronéstico.

Para minimizar los efectos adversos de los corticosteroides tépicos (fabla 4), en psoriasis se
recomienda utilizarlos combinados con derivados de la vitamina D principalmente, u otros agen-
fes terapéuticos (retinoides tépicos, inhibidores de la calcineurina), que ahorraran su dosis tofal,
permitiendo pasar a una terapia combinada infermitente cuando se haya alcanzado la mejoria
(alternando los diferentes agentes terapéuticos en dias diferentes), o siendo sustituidos por es-
fos como recurso de transicion a la fase de mantenimiento.

Tabla 4. Efectos no deseados de la terapia corticoidea topica

Caracter Efectos Consecuencias

Efectos locales e Reversibles Hipertricosis

e [rritacion cutanea y xerosis
e Acné

e Dermatitis perioral

o Alferaciones pigmentarias

e Sobreinfeccion

e No reversibles o Afrofia
e Telangiectasias
o fsirias
Otros efectos e Taquifilaxia e P¢rdida del efecto terapéutico tras el uso

continuado del farmaco. No superar 4 semanas
de fratamiento ininterrumpido

e Recidivas e Dermatosis que rebrotan a los pocos dias de
e Ffecto rebote suspender el fratamiento, a veces de forma
infensa
e Sensibilizaciones e Puede causar una dermatitis de confacto
alérgica
Sistémicos e Muy improbables e Supresion del eje hipotalamo-hipofisario

e Refraso en el crecimiento (cierre precoz de
epifisis)

e Cushing yatrogénico

e Diabetes mellitus

e Hipertension

e [Efecto mineralcorticosteroide

Tabla adapfada de la referencia 5.
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La combinacion de corticoides tépicos y queratoliticos (mometasona o betametasona con aci-
do salicilico 2-5 %) es beneficiosa para su eficacia, pudiéndose aplicar en el fratamiento de las
lesiones de psoriasis con elevado componente hiperqueratésico, como sucede en el cuero ca-
belludo o en psoriasis palmo-plantar!®.

Tabla 5. Recomendaciones del tratamiento tépico segin tipo clinico de la psoriasis

Forma clinica/localizacién Terapia durante el brote (induccion o “reactiva”)

Enplaca e Calcipotriol/betametasona dipropionato 1-2 aplicaciones/dia
(espuma sobresaturada, gel, crema de eleccion)

e Corticosteroides topicos (potencia lll/IV)
e Analogos topicos de vitamina Dy

Cuero cabelludo e Calcipotriol/befametasona dipropionato 1 aplicacion/dia
(espuma sobresaturada/gel, crema)

e Corticosteroides topicos (potencia lll/IV)

Eccematosa o Corficosteroides topicos (pofencia lll/IV) 2 aplicaciones/dia
maximo 4 semanas (inicialmente 2 veces 1 aplicacion/dia
al dia, luego 1 vez al dia)

Facial e Corficosteroides topicos (potencia I1/11l) 1 aplicacion/dia
reduccion gradual (5-7 dias)

e |nhibidores de la calcineurina como alternafiva

Intertriginosa/genital e Corticosteroides tépicos (pofencia lll) durante 1 aplicacion/dia
un maximo de 7 dias (antimicrobianos/
anfifingicos si sospecha sobreinfeccion)

e |nhibidores de la calcineurina como alternativa

Hiperqueratésica/ o Acido salicflico al 5-10 %/urea al 10-30 % 1 aplicacion/dia
palmo-plantar (5-7 dias) (< 4 semanas)
e Corticoesteroides topicos (potencia Il1/1V)

(monoterapia; opcional con oclusion); o en
combinacién/alternancia con calcipotriol

Elaboracién propia.

Analogos de la vitamina D t6picos

Ejercen su efecto inhibiendo la proliferacion de queratinocitos y mejorando su diferenciacion, con
una respuesta clinica mas lenta, pero con un buen perfil de seguridad y eficacia, lo que les hace
muy Utiles para los fratamientos prolongados.

44



GUIA UNIFICADA PARA EL MANEJO DE LA PSORIASIS EN ATENCION PRIMARIA

Los Unicos efectos adversos referenciados con cierfa frecuencia (inicio del fratamiento) son de
fipo irritafivo (ardor, prurito, edema, descamacion, sequedad y eritema). Los efectos adversos
sistémicos son muy raros (hipercalcemia, supresion de la hormona paratiroidea). Se debe evitar
la exposicion solar fras su aplicacion, ya que son fotosensibilizantes. Su uso durante el embarazo
y/0 la lactancia solamente si el beneficio supera el riesgo®??.

Se ufilizan de forma topica el calcitriol (metabolito activo de la vitamina D) y sus analogos sinté-
ficos, calcipotriol y tacalcitol. Se presentan solos 0 en combinacion con cortficosteroides topicos
(ver el siguiente aparfado). Su uso en monoterapia es limitado debido a su limifada eficacia por
sisolos.

OTROS TRATAMIENTOS TOPICOS

Inhibidores de calcineurina

Su uso en psoriasis no esta aprobado en ficha técnica. El tacrolimus 0,1 % v el pimecrolimus 1 %
fopicos se usan a menudo en el frafamiento de la psoriasis, por extension de su eficacia en la
dermatitis atopical® 1417,

Se ufiliza en el fratamiento de las lesiones de zonas con piel sensible (areas faciales, zonas infer-
friginosas), permitiendo a los pacientes minimizar e incluso sustituir los corticosteroides topicos
en fratamientos cronicos. Sus posibles efectos adversos se describen como leves (ardor y pruri-
fo), desapareciendo con el uso en muchos pacientes.

Se ha ufilizado el facrolimus junto al acido salicilico al 6 % (no autorizado en ficha técnica), duran-
te 12 semanas en el tratamiento de la psoriasis en placas, con buenos resultados!”.

Dada su escasa absorcion sistémica, su aplicacion durante el embarazo puede hacerse con pre-
caucion. Y durante la lactancia debe evitarse su aplicacion en el pezon, pero puede utilizarse en
ofras areas.

Alquitran de hulla (coaltar)

Es un producto muy heterogéneo, formado por una mezcla de numerosos compuestos quimi-
cos obtenidos de la destilacion del carbon!™2. Su empleo en la psoriasis tiene un largo recorrido,
conociéndose entre sus efectos su capacidad para reducir la proliferacion de queratinocitos, ac-
fuando sobre los fendmenos inflamatorios y sobre la funcion inmunolégica. Se ha recomendado
su empleo en el tratamiento de la psoriasis leve-moderada, sobre todo en la psoriasis de plie-
gues cutaneos.
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También se ha usado junto a la fofoterapia (radiacion de UVB de banda ancha), mejorando los
resultados clinicos.

Entre los efectos adversos descritos se incluyen la irritacion local, la foliculitis, la dermatitis de
confacto, la fofotoxicidad y la pigmentacion. La posible carcinogenicidad sigue siendo contro-
vertida, pero no probada. Se debe evitar el uso de preparados de alquitran de hulla durante el
embarazo y la lactancia. Suele ser rechazado por su olor y por manchar la ropa.

Retinoides topicos

Solo se utiliza el fazaroteno, refinoide acetilénico tépico con efecto sobre la diferenciacion y pro-
liferacion de queratinocitos, disminuyendo la expresion de genes proinflamatoriost?. No esta fi-
nanciado por el Sistema Nacional de Salud.

Se ufiliza en la psoriasis leve-moderada, recomendando su aplicacion durante 8 a 12 semanas
(no superar los 3 meses) para obfener resultados. Tiene menor eficacia que los corticoides y los
analogos de la vitamina D. Se presenta en gel (0,1y 0,05 %), aplicandose en capa fina por la no-
che (psoriasis en placas), debiéndose proteger la piel sana perilesional (vaseling, pasta Lassar),
ya que son irritanfes. Para minimizar su efecto irritante sobre la piel, se recomienda usarlo en
combinacion con corticoides topicos de potencia alta (palmas y plantas). En las unas, se com-
bina con corticosteroides de potencia muy alta (propionato de clobetasol 0,05 % en unguento),
obteniéndose mejores resultados que en monoterapia. Se ha utilizado en fototerapia combinado
con radiacion UVB de banda estrecha® 17,

Debe evitarse su uso durante el embarazo, no existiendo dafos disponibles en humanos sobre la
excrecion en la leche humana.

Otras opciones terapéuticas disponibles en otros paises

La revision de las diferentes guias, consensos y recomendaciones de expertos, 0 ensayos cli-
nicos de diferentes paises en relacion al manejo terapéutico de la psoriasis desde la Medicina
Familiar o Atencién Primaria, nos ofrece una visién mas amplia, pero muy coincidente en las
valoraciones generales, y con algunas diferencias en las recomendaciones de los tratamientos
topicos, a veces mas vinculadas al modelo asistencial fradicional del pais, como ocurre en China
(medicina herbal china) o en algunos paises latinoamericanos??. Destaca el uso de roflumilast
0,3 %, aprobado en Estados Unidos, eficaz en localizaciones especiales donde el uso de corticoi-
des o sus combinaciones es limitado por el riesgo de efectos adversos.

Hace pocos anos, la Academia Estadounidense de Dermatologia ha realizado una revision muy
exhaustiva de las evidencias disponibles sobre el uso de otros fratamientos tépicos y medicinas
alternativas, opinando que, aun considerando que la medicina alternatfiva no suele formar parte
de la atencion médica convencional, debe fenerse en cuentat.
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Tabla 6. Tratamientos tépicos alternativos para la psoriasis

Tipo Caracteristicas Valoracion

Tratamiento e Son muy variados, con mezclas e Lafalfa de ensayos clinicos

herbal chino herbales multiples y dificil de estandarizados hace que sea muy
dilucidar dificil evaluar claramente la eficacia

e Falfa de estandarizacion enlos de esfos frafamientos

estudios e Fvifar su uso durante embarazo

e Lamezcla de Mahonia aquifolium, y lacfancia

Indigo naturalisy Camptotheca spp. | ® Riesgo de sensibilizaciones
mostro beneficios antiinflamatorios
en comparacion con el vehiculo

e Laférmula opfimizada de Yinxieling,
junfo a elecfroestimulacién muscular,
ha demostrado una reduccion PASI

del 74,4 %
Acupuntura e Flectroestimulacion muscular. e Efecto placebo positivo
y otras medidas Acupunfura minima

terapéuticas

. > e Terapia auricular + mezcla herbal
(terapia auricular)

Aloe vera e Estudios poco significativos e Efecto placebo positivo
e Un ensayo clinico doble ciego no e Considerado como simple
demostré ventajas sobre placebo fratamiento emoliente

e Riesgo de sensibilizaciones cutaneas
cruzadas

Hierba de San Juan | ¢ Puede mejorar la psoriasis leve, pero | e Riesgo de fotosensibilizacion
no existe estandarizacion

- e Riesgos con la fototerapia
en su formulacion

e Fvifar su uso duranfe embarazo
y lactancia

Tabla adapfada de la referencia 14.

MANEJO COMPARTIDO DE LAS COMORBILIDADES

DESDE ATENCION PRIMARIA

El abordaje integral del paciente con psoriasis desde Afencion Primaria garantizara su adecuada
evolucion y pronostico. Esto nos exigira complefar su evaluacion y caracterizacion clinica, con la
valoracion de sus posibles comorbilidades.
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Es clave reconocer desde Atencion Primaria la psoriasis como una enfermedad que conlleva
un mavyor riesgo de enfermedad cardiovascular y establecer medidas para minimizarlo. Su plan
terapéutico debe realizarse siempre de una forma compartida e interdisciplinar, involucrando a
diferentes especialistas en el caso de ser necesario (dermatélogos, reumatdlogos, endocrinos,
cardidlogos, psicologos/psiquiatras, nefrologos, oftalmologos, neumologos, gastroenterdlogos

e incluso oncologos).

Recogemos en la tabla 7 las recomendaciones para el manejo desde Atencién Primaria de las
comorbilidades mas habituales y destacadas!?2-39.

Tabla 7. Comorbilidades: recomendaciones para su manejo en Atencion Primaria

cardiovascular

Comorbilidad Recomendaciones

Sindrome e Detectar la presencia de FRCV en el pacienfe (anamnesis de anfecedentes,
metabdlico/ habitos nocivos, alimentacion, efc.)

enfermedad

Exploracion somato-métrica (IMC, indice cintura/cadera) y defectar obesidad/

sindrome metabdlico

Exploracion cardiovascular (presion arterial, ECG)

Estudio de laboratorio dirigido al RCV (perfil lipidico, glucemia, otros)
Control de los FRCV

Derivacion a Cardiologia/Endocrinologia segUn criterios consensuados

Ansiedad
y depresion

Establecer una buena relacion de confianza desde el principio

Informar adecuadamente sobre la naturaleza de su enfermedad y sus
consecuencias

Evaluacion de la “calidad de vida” en el paciente (DLQI)

Deteccion del posible impacto emocional oculto-depresion (test PHQ-9)
Compartir las decisiones ferapéuticas

Solicitud de inferconsulta con Psicologia/Psiquiatria, en caso necesario

Nutricion

Dietas sin gluten: inicamente para pacientes con enfermedad celiaca
confirmada

Pérdida de peso: dietas hipocaldricas (800-1.400 kcal/dia) pueden ser de

utilidad en pacientes con sobrepeso/obesidad (IMC > 25)

e Suplementacion dietética:

— Aceites de pescado: se han demostrado ineficaces

— Vitamina D: no se recomienda suplementarlos en adultos con valores
normales.

— Selenio, vitamina B4, micronutrientes, dietas especiales: no han

demostrado beneficios claros, por lo que no se recomienda la suplementacion

de estos productos
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Tabla 7. Comorbilidades: recomendaciones para su manejo en Atencion Primaria (confinuacion)

Comorbilidad

Recomendaciones

Arfritis psoriasica

e Elmejor manejo de esta comorbilidad desde Atencién Primaria es defectarla
lo mas precoz posible, y esto se hace si pensamos “siempre” en su posible
existencia, incluyendo la psoriasis pediatrica

e Serecomienda realizar, anfe su sospecha, la encuesta PURE-4 o EARP
e Derivacion precoz a Reumatologia

Otras
comorbilidades

¢ Enfermedad inflamatoria intestinal: mayor frecuencia para enfermedad de
Crohn 'y de colitis ulcerosa. Anamnesis/exploracion dirigida a buscar sintomas
y signos especificos. Laboratorio: serie hematica y sangre en heces. Derivar a
Gastroenterologia

e Comorbilidad oncoldgica: anamnesis de cancer familiar. Examen cutaneo
completo buscando lesiones sospechosas (cancer no melanoma, melanoma,
linfoma). Participar en las campanas preventivas para cancer en general segun
edady sexo, y en las de cancer cutaneo

Situaciones
especiales

e Pacientes pediatricos: evaluacion precoz y adecuada

e Pacientes ancianos: gran nimero de comorbilidades, polimedicacion y riesgo
elevado de complicaciones. Y no hay recomendaciones expresas para su
frafamiento en las guias de practica clinica. El fratamiento topico no requiere
ajustes

e Psoriasis durante el embarazo: puede suponer un refo. Se incrementan los
riesgos de determinadas comorbilidades (diabetes, HTA, depresion, fabaquismo,
alcoholismo). Puede ufilizarse el frafamiento topico con corficoesteroides
y calcipotriol sin problemas. Valorar el uso de facrolimus. Confraindicado el
fazaroteno

CLCI: Cumulative Life Course Impairment; DLQI: Dermatology Life Quality Index; EARP: Early Arthritis for Psoriatic
patients, ECG: electrocardiograma; FRCV: factores de riesgo cardiovascular; HTA: hipertension arterial; IMC: indice de
masa corporal, PHQ-9: Primary Care Evaluation of Mental Disorders.

Elaboracién propia a partir de la referencia 25.
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DERIVACION A LA ATENCION
ESPECIALIZADA

Dra. Rosa Senan Sanz, Dra. Maria del Mar Ballester Torrens y Dra. Anna Lopez Ferrer

CRITERIOS DE DERIVACION

La derivacion de pacientes con psoriasis desde Atencion Primaria a Dermatologia es fundamen-
fal en aquellos casos en los que existan dudas sobre el diagnostico y que requieran la confirma-
cion por parte del dermatfoélogo, o bien aquellos casos que, por gravedad o localizacion, no res-
ponden a fratamiento topico y son candidatos a un fratamiento sistémico (extension/gravedad,
zonas especiales, alteracion calidad de vida, sospecha de artritis) (fabla 1).

Aquellos pacientes que inician la enfermedad de forma generalizada pueden requerir una deri-
vacion urgente al Servicio de Dermatologia.

Las indicaciones de fratamiento sistémico segun el grupo de psoriasis de la Academia Espanola
de Dermatologia y Venereologia (AEDV) se detallan a continuacion™:

@ Pacientes que cumplenalmenos 1 de los siguientes criterios: BSA (Body Surface Area) > 10 %
0 PASI (Psoriasis Area and Severity Index) > 10 o DLQI (Dermatology Life Quality Index) > 10.

@ Psoriasis que afecta a areas expuestas (region facial y dorso de manos) palmas, plantas,
genifales, cuero cabelludo, unas y placas recalcitrantes cuando hay impacto funcional o
psicolégico para el paciente.

@ Psoriasis que no puede controlarse con fratamiento tépico o fototerapia.

Tabla 1. Criterios de derivacion a Atencion Especializada

e Dudas diagnosticas

o Necesidad de fratamiento sistémico

e Psoriasis leve-moderada sin respuesta a la terapia fopica fras 2-3 meses desde su inicio

e Psoriasis moderada-grave (BSA > 10 %)

e Psoriasis localizaciones especiales que no responde a fopico (cuero cabelludo, unas o palmo-plantar,
flexuras, genitales)

o Alferacion significativa de la calidad de vida

e Sospecha de artritis psoriasica (Dermatologia y Reumatologia)

BSA: Body Surface Area.
Elaboracién propia.
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SISTEMAS DE DERIVACION

Los modelos de derivacion varian segln la comunidad, pero habitualmente se siguen los cri-
ferios de derivacion detallados en la tabla 1 segun las condiciones del paciente: presencial con
indicacion ordinaria, preferente o urgente, segun el juicio clinico.

En cualquiera de los casos mencionados, la derivacion puede realizarse mediante teledermato-
logia'?, que debe incluir una serie de datos minimos (tabla 2).

Tabla 2. Datos minimos para derivar mediante teledermatologia

e Los antecedentes familiares y personales de psoriasis y artritis psoriasica
e Tratamientos que haya llevado v su resultado
e Trafamiento actual pautado con posologia

e Exploracion fisica. Descripcion de las lesiones: si hay eritema, engrosamiento, descamacion; en
que morfologia se presenta predominantemente por ejemplos de placas; silas lesiones estan bien
delimitadas y que zona afecta como puede ser las zonas de extensién. Muy importante poner la
aproximacion de la superficie corporal y afectacion de la calidad de vida

Elaboracién propia.

En Espana, y partficularmente en Cataluna, la teledermatologia ha emergido como una herramienta
esencial para mejorar el acceso a la afencion dermatoldgica, especialmente en zonas rurales o con
escasez de especialistas. Este modelo de atencion facilita la fransmision de imagenes dermatolo-
gicas, opfimizando la resolucion de casos, gestionando de forma mas eficiente las derivaciones y
reduciendo los fiempos de espera para consultas especializadas. El uso de tfecnologias de imagenes
digitales y plataformas virtuales facilita diagnésticos y seguimientos a distancia de manera efectiva.

Existen diversos modelos de teledermatologia en la practica clinica:

@ Teledermatologia sincrénica: consultas en tiempo real mediante videollamadas que
permiten diagnosticos rapidos y la prescripcion inmediafa de frafamientos.

@ Teledermatologia asincrdnica: en este modelo, las imagenes de las lesiones y la infor-
macion clinica se envian desde Atencion Primaria a Dermatologia para su analisis pos-
terior. Este modelo es Ufil para reducir los tiempos de espera y mejorar el acceso a la
afencion en areas mas remofas y ofrece generalmente una mayor calidad de imagen
que la videollamada.

Estos modelos pueden clasificarse en fres fipos:

® Teledermatologia de clasificacion: utiliza herramientas de clasificacion para asegurar
que el paciente sea atendido de manera adecuada y con pronfifud, permitiendo determi-
nar el tipo de derivacion necesaria.
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® Teledermatologia completa: funciona como una alternativa a la consulta presencial,
donde el dermatdlogo proporciona un plan de manejo de la psoriasis que es ejecutado
por el médico de familia.

@ Teledermatologia intermedia: combina ambos modelos segln las necesidades especi-
ficas del paciente, derivando algunos a consultas presenciales y proporcionando a ofros
asesoramientos remoto.

Ademas, se ha optimizado la interconsulta entre profesionales, en la que los médicos de Aten-
cion Primaria envian imagenes a Dermatologia, que emiten diagnosticos y recomendaciones sin
necesidad de derivaciones presenciales. Esta estrategia también permite el seguimiento remoto
de enfermedades cronicas, como la psoriasis, mediante herramientas digitales, ajustando trafa-
mientos sin que el paciente deba asistir a consultas frecuentes con el especialista.

En Cataluna, diversos Centros de Atencién Primaria (CAP) y hospitales de la red publica del Insti-
fut Catala de la Salut han implementado sistemas de teledermatologia asincronica. En férminos
generales, la teledermatologia esta en expansion fanto en el sector publico como en el privado
en Espana, o que promete mejorar la eficiencia y accesibilidad de la atencion dermatologica.

Eluso de la inteligencia artificial (IA)®® en teledermatologia®® ha permitido avances significafi-
vOS en la defeccion de canceres cutaneos y en el manejo de enfermedades inflamatorias, como
la psoriasis. La IA proporciona soporte diagnostico, equidad en el acceso a la afencion y mejora
la eficiencia operafiva; sin embargo, su implementacion enfrenta retos, como la validacion de los
algoritmos y la infegracion ética de estas herramientas dentro del flujo de frabajo médico.

La calidad de las imagenes es un factor critico para realizar diagnosticos precisos en telederma-
fologia. Las imagenes deben cumplir con cierfos estandares de calidad, especialmente cuando
se foman con teléfonos maviles. La infegracion de las imagenes en el historial electronico de
salud facilita su acceso y mejora la eficiencia del proceso de atencion.

Los criterios minimos para la captura de imagenes que consideramos imprescindibles incluyen:
@ Unaimagen tomada a distancia para identificar y localizar la lesion.

® Unaimagen cercana para valorar las caracteristicas de la lesion y, si es necesario, imagen
dermatoscopica.

® Unaimagen perpendicular y tangencial para valorar el volumen y el relieve.

@ Esimportante poder disponer de una regla junto a la lesion, que nos dara informacion de
su tamano a la vez que nos ayudara a valorar su evolucion.

@ Esimportante infentar realizar la foto con luz natural. Si no es posible, ufilizar el flash de la
camara.
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@ Esimportante evitar brillos y artefactos luminosos.

@ En la foto de defalle, se aconseja colocar la cdmara de la forma mas paralela a la lesion
para evitar distorsiones.

Es imprescindible contar con herramientas de visualizacion de imagenes que permitan al der-
matologo obtener la mayor cantidad de informacion posible. El Consentimiento Informado® es
un componente esencial en teledermatologia, ya que garanfiza la autonomia del paciente y la
proteccion de sus dafos personales, en conformidad con las normativas de privacidad.
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TRATAMIENTO SISTEMICO:
¢QUE DEBE SABER EL

ESPECIALISTA EN MEDICINA
FAMILIAR'Y COMUNITARIA?

Dr. Josep Riera-Monroig y Dr. Pablo de la Cueva Dobao

A dia de hoy existen multiples opciones terapéuticas mas alla del fratamiento topico. La mayoria
de ellas, sin embargo, estan aprobadas solo para la psoriasis moderada-grave y 1os ensayos
clinicos se realizaron en este ambito!”. Mas adelante se describen los criterios de tratamiento
sistémico. Aunque su prescripcion se realiza principalmente desde Dermatologia, conocer el al-
cance ferapéutico de estos tratamientos, asi como su perfil de seguridad, puede ser de interés y
de consulta para los especialistas en Medicina Familiar y Comunitaria que sigan a pacientes con
psoriasis por ofros problemas de salud.

FOTOTERAPIA

La fofoterapia consiste en la aplicacion de luz ultravioleta (UV) sobre la piel. No requiere de estu-
dios analiticos y puede usarse en primera linea 0 como frafamiento sucesivo. En el pasado, se
utilizaron diferentes modalidades, como la UVA vy la UVA con psoraleno (PUVA), por su elevada
eficacia. Sin embargo, sus efectos secundarios a largo plazo, principalmente carcinogénesis, y la
aparicion de las terapias bioldgicas han hecho que la forma mas empleada actualmente sea la
fototerapia UVB de banda estrecha. A nivel practico, se frata del uso de cabinas para la aplicacion
de UVB de longitud de onda 311-313 nm, aplicado 2 0 3 veces a la semana con dosis incremen-
fales hasta completar alrededor de 30-35 sesiones. Su eficacia se sifUa alrededor del 62-70 %
de pacientes que logran un aclaramiento del 75 % de su psoriasis (PASI75)®?. Se puede com-
binar con frafamiento topico y con acitretina. Esta Gltima combinacion reduce el nimero de se-
siones necesarias v la dosis fotal de UVB®. Desde un punto de vista practico, la fototerapia se
sigue utilizando en casos de psoriasis gutatta o psoriasis en placas, y en embarazadas sigue
siendo una opcidn valida. Entre sus principales inconvenientes se encuentra la velocidad de la
respuesta, la baja tasa de control de enfermedad a largo plazo, la baja respuesta en afectacion
de localizaciones especiales (cuero cabelludo, genital, invertida), asi como aquellas placas muy
infilfradas y descamativas.

Las cabinas utilizadas para el bronceado en su mayoria son UVA y no estan destinadas al uso
terapéutico, por lo que no deben recomendarse para el fratamiento de la psoriasis.
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La mejoria estacional en verano se produce en parfe de los pacientes, debido a la disminucion
de estresores 0 agravantes y por la exposicion solar. La helioterapia o climatoterapia ha sido
estudiada y, a pesar de la heterogenicidad de los frabajos, su eficacia es baja, pudiendo situarse
en una reduccién del 75 % (PASI75) del 20 % a los 4-6 meses™.

TRATAMIENTOS SISTEMICOS

Enlas guias de las diferentes sociedades dermatoldgicas, para la eleccion de la terapia sistémica
se tienen en cuenta no solo la gravedad, sino el tipo de psoriasis, la afectacion de localizaciones
especiales, la edad del paciente, las comorbilidades, el estilo de vida y fambién las restricciones
locales. A pesar de que algunos de los nuevos trafamientos estan indicados en ficha técnica en
primera linea, multiples comunidades auténomas exigen el uso inicialmente de uno o dos trata-
mientos sistémicos clasicos previamente al paso a farmacos bioldgicos. Es por esta razon por
la que, a pesar de sumenor eficacia y globalmente peor perfil de seguridad, siguen ufilizandose
ampliamente.

TRATAMIENTOS SISTEMICOS CLASICOS

Previo al inicio de todos ellos, se recomienda realizar una analifica con hemograma, perfil hepa-
fico, renal y lipidos, al igual que monitorizacién. Su uso puede combinarse con tratamiento fopico
(ver capitulo 4). A dia de hoy se ufilizan los siguientes:

Acitretina

Es un retinoide oral, igual que la isofrefinoina, conocido por su uso en el fratfamiento del acné. Tiene
un friple efecto: regula la proliferacion de queratinocitos, normaliza su proceso de diferenciacion
y ejerce una accion inmunomoduladora. Existen comprimidos de 10 y 25 mg, que se toman una
vez al dia. Las dosis varian enfre 10 a 50 mg y su eficacia dependera de la dosis. No se dispone
de grandes ensayos clinicos doble ciegos aleaforizados que permitan establecer de forma mas
precisa su eficacia. Se estima en una reduccion de la actividad de la psoriasis (PASI75) del 23-50 %
a las 8 semanas®, por tanto, tiene una eficacia limitada. No es una ferapia inmunosupresora vy
no tiene efecto sobre la artritis psoriasica. Se sigue utilizando a dia de hoy, especialmente en for-
mas pustulosas y/o palmo-planfares. Sus principales inconvenientes son la baja eficacia en for-
mas graves. Los efecfos adversos esperados son la xerosis, especialmente labios y mucosas, asi
como fragilidad cutanea en dosis mas elevadas vy personas de edad avanzada. Debe recordarse
la fofosensibilidad, asi como la feratogenicidad. No debe administrarse a mujeres en edad férfil y
desde su suspension debe seguirse utilizando doble método anficonceptivo durante 3 afios, por
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suacumulacion en tejidos. Otros efectos secundarios incluyen alopecia difusa, hipertrigliceridemia,
cefalea, hepatitis, arfromialgias, edema periférico, frastornos del estado de animo, efc.

Anivel practico, se debe monitorizar el perfil hepatico y lipidico. Las alteraciones en las cifras de
friglicéridos/colesterol son reversibles con la suspension del fratamiento. Esta confraindicado su
uso con fefraciclinas, por el riesgo aumentado de hipertension intracraneal, en el embarazo y en
la insuficiencia renal y hepatica graves.

Metotrexato

Es el fratamiento sistémico clasico de eleccion en la psoriasis en placas. Se trata de uninhibidor
competitivo de la dihidrofolato reductasa, cuyo principal efecto se centfra en la inhibicion de la
proliferacion linfoide. Su inicio de accién es lento, nofandose los primeros signos de mejoria a
las 3-4 semanas. Su eficacia ronda el PASI75 del 33-46,5 % alas 16 semanas y 33,8-57,3 %
al afo de tratamiento®¢. Ademas, tiene eficacia en la artropatia psoriasica, especialmente en
las formas periféricas vy oligoarticulares, y en menor medida, dacfilitis y enfesis. No fiene efec-
fo 0 esfe es minimo en la afectacion de espondiloartritis axial. Para aquellos pacienfes que
tfoleran dicho tratamiento y fienen buena respuesta, puede mantenerse durante un largo pe-
riodo de fiempo. Se utiliza a dosis semanal de 10-25 mg, aungue la dosis mas habitual es de
15 mg/semana. Puede administrarse de forma oral, con comprimidos de 2,5 mg, en cuyo caso
las nauseas y molestias digestivas son mas frecuentes. La dosis se puede repartir en dos ad-
ministraciones separadas 12 horas para mejorar su folerancia. La administracion subcutanea
fiene una mejor biodisponibilidad a partir de 12,5 mg. En cualquier fipo de administracion, a
las 24 horas se acompana de la toma de 5 mg de acido félico para prevenir la estomatitis y la
anemia macrocitica.

Requiere monitorizacién analifica al mes de inicio vy, aproximadamente, cada 3 meses. Aparte
de la infolerancia digestiva con nduseas, enfre sus efectos secundarios destaca la astenia, la
hepatotoxicidad, el riesgo de fibrosis hepatica, la neumonitis, la mielosupresion y los sindromes
mielodisplasicos. Esta contraindicado en el embarazo y en la insuficiencia renal por debajo de
30 ml/min (por elevado riesgo de foxicidad) y hepafica. Se debe ajustar la dosis en funcion renal
en filfrados entre 30 y 60 ml/min. La infoxicacion por sobredosis o en situaciones de baja elimi-
nacion renal puede manifestarse de forma caracteristica con Ulceras orales, estomatitis, dolor y
ulceracion de las placas de psoriasis.

Ciclosporina

Representa el trafamiento clasico de accion mas rapida y potente, motivo por el que hoy en
dia se ufiliza mayoritariamente en sifuaciones agudas, como la eritrodermia psoriasica, y no
mas alla de 1 ano. Se frata de un inhibidor de la calcineurina que inhibe la proliferacion de los
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linfocitos T. Se ufiliza a dosis de entre 2,5y 5 mg/kg/dia repartida en dos fomas al dia. Su eficacia
a dosis altas (5 mg/kg/dia) es de PASI75 entre el 50 y el 97 % ala semana 16,y del 68-77 % a
las 52 semanas”.

Su perfil de seguridad es desfavorable a largo plazo. Entre sus efectos secundarios se encuen-
fran la hipertension arterial, la nefrofoxicidad, el temblor, la cefalea, la astenia, las artromialgias,
la hiperlipidemia, la hipertricosis, la hiperplasia gingival y el aumento del riesgo de infecciones.
Estos efectos secundarios son mas frecuenfes a mayor dosis y a mayor plazo. No es teratégeno
y puede emplearse durante el embarazo.

Dimetilfumaratos

Estan disponibles en Espana desde 2018, aunque llevan ufilizandose desde hace décadas en
ofros paises, como Alemania.

No es un tratfamiento utilizado a gran escala debido a su elevado precio, eficacia moderada, po-
sologia y mala folerancia. Se inicia a dosis de 30 mg cada 24 horas y se incrementa 30 mg a la
semana hasta alcanzar progresivamente los 240 mg cada 8 horas. Su eficacia es de PASI75 del
37,5 % alas 16 semanas y del 46,0 % a las 52 semanas.

Los efectos secundarios frecuentes son los trastornos gastfrointestinales (en hasta 2/3 de los
pacientes: nauseas, diarrea y distension abdominal), leucopenia, linfopenia, eosinofilia, cefalea,
parestesias, rubefaccion, astenia y alteracion del perfil hepatico. No esta indicado su uso en pa-
cienfes con insuficiencia renal y hepatica graves ni en el embarazo. No fiene efecto sobre las
manifestaciones articulares.

Otros

Previamente a la aparicion de farmacos bioldgicos, se utilizaron ofros inmunosupresores fuera
de ficha técnica.

También algunos fratamientos, como el facrolimus, utilizado para prevenir el rechazo de érgano
solido en frasplantados, pueden ejercer cierto efecto terapéutico.

A dia de hoy, algunos dermatélogos utilizan fuera de indicacion roflumilast, un inhibidor de la
fosfodiesterasa 4, aprobado para el fratamiento de la enfermedad pulmonar obstructiva cronica
(EPQC).

Enla fabla 1 se recoge un resumen de los diferentes farmacos sistémicos clasicos y sus princi-
pales caracteristicas.
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Principio activo Eficacia Efectos Contraindicaciones | Efecto sobre Comentarios Interacciones
y dosis secundarios afectacion farmacoldgicas
articular relevantes
Metotrexato + ++ Insuficienciarenal | Si,enformasde | Es el fratamiento | AINE (riesgo
(10-25mg/ PASI75 del Infolerancia grave, insuficiencia | arfritis periférica. | sistémico no defallo renal),
semana) 355-42% | digestiva, hepatica, Efectolimifado | biologicomas | cotrimoxazol,
alas nauseas, anorexia, | Cifopenias, oausente empleadoenfa | alcohol
16semanas, | hepafofoxicidad, | inmunodeficiencia, | en entesitis, acfualidad.
45%alas neumoniis, infecciones activas | dactiltis, Tiene indicacion
52semanas | mielosupresion | noconfroladas, | espondiloartrifis | para arfrifis
alcoholismo, axial psoriasica
embarazoy
lactancia
Acitretina + + Embarazo, No Utilizadohoyen | Tefraciclinas,
(10-50mg/dia) |PASI75del | Fotosensibilidad, | insuficiencia dia para pacientes | alcohol,
23-56 % alopecia, hepafica grave, enlos que se metotrexato
alas hipetrligliceridemia, | insuficiencia prefiere evitar la
8 semanas Xerosis, renal grave, uso inmunosupresion,
teratogenicidad concomitante con formas
metotrexato pustulosas,
localizacion
palmoplantar
Ciclosporina e e Uso con ofros No Poco ufilizado AINE, esfatinas,
(3-5mg/kg/dia | Dosis de Hipertension inmunosupresores, enla practica inhibidores
repartido en 2,5mg/kg arterial, insuficiencia actual, sobre fodo | de CYP3A4
cada12h) PASI75 del nefrofoxicidad, renal cronica, en sifuaciones (ifraconazol,
28-85%: dosis | cefalea, hipertension agudas. fluconazol,
de5maskg | hipertricosis, arferial no Puede utilizarse | macrolidos,
50-97 % alas | hiperplasia gingival, | confrolada, enelembarazo | verapamilo,
16 semanas, | arfromialgias, infecciones acfivas diltiazem, ritonavir,
68-77 % alas | temblor, PUVA lopinavir, zumo de
52semanas | hiperlipidemia concomitante pomelo, efc)
Dimetilfumarato | + ++ Embarazo No Uso poco Evifar uso
inicio PASI75 Infolerancia ylactancia extendido con ofros
30mg/24h del37,5% digestivaen Insuficiencia inmunosupresores
hasta240mg  |alas forma dendusea, | hepaticay renal
cada 8 horas 16semanas, | vomifos, enhasta | graves
PASI75 del dos fercios de
46 %, los pacientes,
PASI90 de flushing, linfopenia,
184 %alas | leucoencefalopatia
52 semanas | mulfifocal

AINE: antiinflamatorios no esteroideos; PUVA: terapia con psoraleno y rayos ulfraviolefa A.

Elaboracién propia.
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TRATAMIENTOS BIOLOGICOS Y NUEVAS MOLECULAS

CARACTERISTICAS GENERALES DE LOS FARMACOS BIOLOGICOS

Las terapias bioldgicas empleadas en la psoriasis estan disenadas para bloquear especifica-
mente dianas moleculares relevantes en su fisiopatologia y presentan un perfil de eficacia/ries-
go favorable, demostrado en extensos estudios clinicos y de poscomercializacion®.

Las moléculas generadas mediante técnicas de biologia molecular para el tratamiento de enfer-
medades de origen inmunolégico, como la psoriasis, se pueden clasificar en anticuerpos mono-
clonales, proteinas de fusion y cifocinas. Los anficuerpos monoclonales pueden ser humanos,
quimeéricos y humanizados. Los humanos son 100 % de origen humano; los quiméricos estan
constituidos por una fraccion constante de origen humano (Fc) y una fraccion variable de origen
murino (Fab), y los anficuerpos humanizados presenfan una fraccion constante de origen hu-
mano y una fraccién variable mixta (humana y murina). Las profeinas de fusion son moléculas
constituidas por la unién de secciones de diferentes proteinas?,

En el campo de la psoriasis, la irrupcion de los tratamientos bioldgicos hace mas de 20 anos, ha
supuesto una revolucion terapéutica, consiguiendo de forma creciente niveles de eficacia muy
alfos, con fasas de aclaramiento de las lesiones muy elevadas.

En la acfualidad, la Agencia Europea del Medicamento (European Medicines Agency —EMA-) ha
aprobado los siguientes agentes bioldgicos para el tratamiento de la psoriasis moderada-gra-
ve: infliximab, etanercept, adalimumab, cerfolizumab, ustekinumab, secukinumab, ixekizumab,
brodalumab, bimekizumab, guselkumab, fildrakizumab y risankizumab. Sus mecanismos de ac-
cion, estructura molecular, via de administracion y régimen posologico se detallan en la tabla 2.

Tabla 2. Biologicos aprobados para el tfratamiento de la psoriasis moderada-grave

Tratamiento Clase Estructura Via de Posologia
aprobado molecular | administracién
Infliximab Inhibidor Anficuerpo Infravenosa 5mg/kgsemanas 0, 2, 6
TNFa monoclonal Posteriormente cada 8 semanas
quimeérico
Etanercept Inhibidor Profeina de Subcutanea 50 mg 2 veces/semana,
TNFa fusion 12 semanas

Posteriormente 1 vez/semana

Adalimumab Inhibidor Anficuerpo Subcutanea 40 mg x 2 semana 0; 40 mg
TNFa monoclonal semana 1
humanizado Posteriormente 40 mg/2 semanas
Continta
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Tabla 2. Biologicos aprobados para el tratamiento de la psoriasis moderada-grave (continuacion)

Tratamiento Clase Estructura Via de Posologia
aprobado molecular | administracién
Certolizumab | Inhibidor Fragmento Subcutanea 400 mgsemanas 0,2, 4
pegol TNFa Fab’de un Posteriormente 200 mg cada
anficuerpo 2 semanas
humanizado
recombinante
Ustekinumab | Inhibidor Anticuerpo Subcutanea 45090 mg (> 100 kg) semana 0,
I1-12/283 monoclonal semana 4. Posteriormente cada
humano 12 semanas
Secukinumab | Inhibidor Anficuerpo Subcutanea 300mgsemanas0, 1,2, 3,4
I-17A monoclonal Posteriormente cada 4 semanas
humano
Ixekizumab Inhibidor Anficuerpo Subcutanea 160 mg ensemana 0,80 mgen
IL-17A monoclonal semanas 2,4, 6, 8,12
humanizado Posteriormente cada 4 semanas
Brodalumab Inhibidor del | Anficuerpo Subcutanea 210mgensemana 0,1y 2
recepforde | monoclonal Posteriormente cada 2 semanas
IL17 humano
Bimekizumab | Inhibidor Anticuerpo Subcutanea 320 mg cada 4 semana duranfe
dual I-17A monoclonal 16 semanas
yF humano Posteriormente cada 8 semanas
Guselkumab Inhibidor Anticuerpo Subcutanea 100mgensemana 0,4
de I-23 monoclonal Posteriormente cada 8 semanas
humano
Tildrakizumab | Inhibidor Anticuerpo Subcutanea 100 mgensemana 0,4
de I-23 monoclonal Posteriormente cada 12 semanas
humanizado
Risankizumab | Inhibidor Anticuerpo Subcutanea 150 mgensemana 0,4
deI-23 monoclonal Posteriormente cada 12 semanas
humanizado

IL: inferleucina; TNFa: facfor de necrosis tumoral alfa.

Elaboracién propia.

Segun el documento de consenso del Grupo de Psoriasis de la Academia Espanola de Dermato-
logia y Venereologia (AEDV) un farmaco biolégico esta indicado cuando®:

@ No se ha alcanzado el control terapéutico con los farmacos sistémicos clasicos.

@ Pacientes con empeoramiento rapido (en menos de 3 meses) fras suspender el trata-
miento.
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@ Pacientes que necesitan dosis altas de ferapia sistémica convencional (con riesgo de to-
xicidad.

@ Pacientes que no foleran el fratamiento sistémico o que presentan alto riesgo de toxici-
dad con metotrexato, acifreting, ciclosporina o fototerapia.

@ Pacientes con comorbilidades en los que esta contraindicado el uso de terapias sistémi-
cas como metotrexato o ciclosporina.

En la seleccion/priorizacion de este grupo de farmacos, deben tenerse en cuenta distinfos fac-
tores1o:

@ Relacionados con el farmaco: evidencia disponible (eficacia a corto v largo plazo, man-
fenimientfo de la respuesta, eficacia comparativa directa e indirecta de metaanalisis en-
fre farmacos, seguridad, eficiencia), via de administracion, velocidad de instauracion del
efecto, conveniencia.

@ Relacionados con el paciente y la psoriasis: tipo de afectacion, curso, gravedad, exten-
sion e impacto de la psoriasis en la calidad de vida y sintomas, fratamientos previos y la
adherencia a estos, edad, sexo, peso y presencia de comorbilidades, con especial aten-
cion a la artritis psoriasica.

@ Relacionados con el sistema sanitario y su organizacion: resultados de los esfudios de
coste-eficacia.

Cuando se inicia un farmaco bioldgico se establecen unos objetivos terapéuticos que, a medida
que emergen farmacos mas eficaces, son mas exigentes para buscar la mayor calidad de vida
de los pacientes. Los objetivos que establece el Grupo de Psoriasis de la AEDV se resumen en la
tabla 319

Tabla 3. Recomendaciones 2021 sobre el establecimiento del objetivo terapéutico
en la psoriasis moderada-grave

1. El objetivo terapéutico debe:
o ndividualizarse
e Adapfarse a las caracteristicas de la enfermedad
o Adaptarse a las caracteristicas del paciente
e Establecerse independientemente del tipo de farmaco

2. Al establecer el objetivo terapéutico es recomendable diferenciar enfre:
e Objetivo 6pfimo
e Objefivo clinicamente adecuado
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Tabla 3. Recomendaciones 2021 sobre el establecimiento del objetivo terapéutico
en la psoriasis moderada-grave (continuacion)

3. Entre los objetivos dptimos deben incluirse:
e Alcanzar una respuesta PASI100, el PASI absoluto 0 o el aclaramienfo completo
e Ausencia de manifestaciones clinicas asociadas a la psoriasis

e Ausencia de impacto de la psoriasis en las esferas psicolégica, emocional, social y laboral del
paciente

4. Entre los objefivos clinicamentfe adecuados deben incluirse:
e Alcanzar una respuesta PASI90
e Alcanzar un PASI absolufo < 3, BSA < 3 % y PGA 0-1
e Enlocalizaciones especiales PGA < 1
e Minimizar elimpacfo en calidad de vida
o Alcanzar la acfividad minima de la enfermedad

e Un DLQIde 0/1 no debe considerarse como objefivo terapéutico cuando se evallia
independientemente de la respuesta clinica

5. En pacientes concretfos o sifuaciones determinadas (fracasos previos, comorbilidades
asociadas) pueden considerarse clinicamente adecuados ofros objetivos ferapéutficos
(respuesta PASI75, PAS| < 5)

BSA: Body Surface Area; DLQI: Dermatology Life Quality Index; PASI: Psoriasis Area and Severity Index; PGA: Physician
Global Assessment.

Tabla adaptada de la referencia 10.

Farmacos biosimilares

En los Gltimos anos han aparecido en el mercado farmacos biosimilares, que han ofrecido una
mejora en el acceso a la innovacién a muchos pacientes con psoriasis moderada-grave. Un far-
maco biosimilar es un producto biofarmacéutico equivalente a un farmaco biolégico original ya
comercializado que se infroduce al expirar la pafente de este Gltimo. La EMA define el farmaco
biosimilar como el “medicamento bioldgico que se desarrolla para que sea similar a un medica-
mento ya existente (el ‘medicamento biolégico de referencia’)”.

Los farmacos biosimilares son autorizados por las autoridades competentes sobre la base de
una comparabilidad demostfrada con el producto original, con una base de dafos clinicos limita-
day, a menudo, solo con datos referentes a algunas de las indicaciones. Los biosimilares cum-
plen unos estrictos requisitos de similitud analitica, farmacocinética, farmacodinamia y equiva-
lencia en eficacia y seguridad con respecto al biolégico original ™.
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El precio menor de los biosimilares supone un potencial ahorro y es un factor de importancia en
la busqueda de la sostenibilidad de los sistemas sanitarios vy la implementacion de intervencio-
nes eficientes.

Enlaactualidad, en psoriasis, la agencia reguladora (EMA) ha aprobado los biosimilares de inflixi-
mab, efanercept, adalimumab y ustekinumab. Los dos biosimilares mas empleados en psoriasis
en nuestro medio son adalimumab y ustekinumab.

Pequeias moléculas innovadoras

Existen dos frafamientos innovadores, que no son de la familia de los biolégicos, con indicacion
en psoriasis moderada grave, que son apremilast y deucravacifinib.

Apremilast es un inhibidor selectivo de la fosfodiesterasa 4 (PDE4) que actla regulando las res-
puestas inflamatorias al reducir la produccién de citocinas proinflamatorias, como el factor de
necrosis tumoral alfa (TNFa), la IL-17 y la Il-23. Este medicamento se administra por via oral y
fiene la ventaja de un buen perfil de seguridad, con efectos adversos leves a moderados, como
nauseas, diarrea, dolor de cabeza y pérdida de peso.

Deucravacitinib es un inhibidor selectivo de la firosina quinasa 2 (TYK2), una molécula clave en
la senalizacion de citocinas involucradas en la patogénesis de la psoriasis, como IL-12, IL-23 e
interferdn tipo |. Aprobado recientemente, este trafamiento también se administra por via oral y
ha demostrado eficacia significativa en la reduccion de las lesiones psoriasicas y la mejoria de la
calidad de vida de los pacienfes.

CONTRAINDICACIONES, PRINCIPALES EFECTOS SECUNDARIOS
Y PERFIL DE SEGURIDAD

El fratamientfo con terapias bioldgicas, incluyendo biosimilares y moléculas sintéticas de nueva
generacion, presenta, en su conjunfo, una seguridad aceptable en la mayoria de los pacientes
con psoriasis moderada-grave y representa, de hecho, una de las principales ventajas de su uso.

Las contraindicaciones de los farmacos bioldgicos aprobados para el trafamiento de la psoriasis
son las siguientes: hipersensibilidad al principio activo 0 a sus excipientes, tuberculosis activa u
ofras infecciones graves, fales como sepsis e infecciones oportunistas!?.

En el caso de los farmacos anti-TNF, constituye una contraindicacion la insuficiencia cardiaca
moderada-grave (clase lll/IV de la New York Heart Association —=NYHA-).

Las advertencias y precauciones especiales a considerar son: infecciones, posibles reactivacio-
nes de hepatitis por el virus de la hepatitis B (VHB), enfermedades desmielinizantes (farmacos
anfi-TNF), inmunosupresion, enfermedades malignas vy trastornos linfoproliferativos, cuadros he-
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matoldgicos, vacunaciones (existe confraindicacion de administracion de vacunas vivas), pro-
cesos autoinmunes, edad avanzada, enfermedad inflamatoria infestinal (inhibidores de IL-17),
embarazo y lactancia, entre ofras, recogidos en las fichas técnicas de los diferentes agentes
biologicos.

En los pacientes con psoriasis moderada-grave que van a ser fratados con un agente biologico
se deben realizar una serie de pruebas complementarias: hemograma, bioguimica completa, in-
cluidas las enzimas hepaticas (GOT y GPT), pruebas de funcion renal (creafinina y urea) y lipidos
(colesterol y friglicéridos), prueba de embarazo en mujeres en edad fértil, serologia del virus de
lainmunodeficiencia humana (VIH), VHB y virus de la hepatitis C, anticuerpos anfinucleares (solo
en farmacos anti-TNF), radiografia de térax y test de cribado de tuberculosis!' 14

Los farmacos biologicos implican un aumento del riesgo de eventos infecciosos. Las infecciones
oporfunistas mas frecuentes son las del fracto respiratorio superior e inferior, seguidas de las
infecciones cutaneas y de fejidos blandos, y de las del sistema genitourinario. Generalmente son
infecciones leves o0 moderadas, si bien pueden darse infecciones mas graves, como septicemia
y bacteriemia, neumonia, peritonitis, pielonefritis, etc.

Por ello, un aspecto de gran imporfancia es efectuar un cribado de los riesgos infecciosos del
paciente: elaborar una historia clinica detallada, evaluar los factores predisponentes vy el estado
de vacunacion y realizar un despistaje de tuberculosis (prueba de la tuberculina y/o técnicas de
defeccion de inferferon-gamma —IGRA—, y radiografia de térax). Aungue el riesgo de reactivacion
de tuberculosis es muy inferior con los farmacos inhibidores de IL1-23 e IL-17, se sigue incluyendo
su screening por protocolo.

En las Ultimas recomendaciones del Grupo de Psoriasis de la AEDV"® se analizan distintas pobla-
ciones especiales que han de tenerse en cuenta a la hora de manejar los farmacos biologicos,
que se resumen en:

@ Mayores de 65 aios: los objetivos terapéuticos deben ser los mismos que los propues-
fos para la poblacion general. Lo mismo debe considerarse para la indicacion y seleccion
de las terapias bioldgicas, aungue se prestara especial atencion a la gestion del riesgo.

@ Pacientes pediatricos: actualmente tienen indicacion para el tratamiento de la psoria-
sis pediafrica efanercept, adalimumab, ustekinumab, ixekizumab y secukinumab. En la
eleccion terapéutica se debe tener muy en cuenta la conveniencia de la administracion
(frecuencia, nimero y dolor de las inyecciones), ya que puede ser determinante en la
adherencia al fratamiento.

® Embarazo: el paso transplacentario de madre a hijo de los anticuerpos inmunoglobulina
G (IgG) se produce a partir del fercer trimestre mediante la unién de su fragmento cris-
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falizable a los receptores neonatales para Fc de inmunoglobulina (FcRn) en la placenta.
Cerfolizumab pegol, que carece de Fc, ha demostrado bajo o nulo paso fransplacentario.

@ En mujeres gestantes en tratamiento con farmacos bioldgicos, el Grupo de Psoriasis
recomienda valorar la posibilidad de mantenerlos durante el 1.6y 2.2 frimestre y evaluar
con la paciente los riesgos y beneficios de continuar con ellos durante el 3. frimestre. Las
pacientes tratadas con cerfolizumab pegol podrian usarlo durante todo el embarazo, si se
considera clinicamente necesario.

En el citado articulo del Grupo de Psoriasis se resume el impacto de las principales comorbilida-
des con el uso de terapias bioldgicas y recomendaciones practicas (tabla 4).

Tabla 4. Impacto de las principales comorbilidades con el uso de terapias biolégicas
y recomendaciones practicas

Comorbilidad Resultados de estudios Recomendaciones practicas
Obesidad Disminucion de la eficacia a mayor peso | Derivar a Atencion Primaria u otro
(especialmente en obesos) especialista para control de peso
Artritis La eficacia varia dependiendo del Evaluar la afectacion de cada uno
psoriasica farmaco y dominio de la APs evaluado de los dominios relacionados con la APs
(artrifis, entesifis, afectacion axial, Decisiones terapéuticas consensuadas
dactilitis, efc.) con reumatélogo
Enfermedad Con los inhibidores de la IL-17 Priorizar ferapias diferentes a
inflamatoria la aparicion de nuevos casos de Ell es los inhibidores de la IL.-17
intestinal muy baja Decisiones terapéuticas consensuadas
Los ECA con secukinumab 'y con gastroenterdlogos
brodalumab en Ell se suspendieron por
ineficacia 0 empeoramiento
Depresion Alta prevalencia, sobre todo en formas Evaluar rutinariamente la comorbilidad
graves de psoriasis psico-psiquiatrica y solicifar valoracion
Se detectaron algunos casos de suicidio | €SPecializada si frasforno subyacente
en algunos ECA con brodalumab Valorar riesgo/beneficio con
en pacientes con anfecedentes de brodalumab si historia de depresion o
frastornos psiquiatricos ideacion suicida
Cancer No existe evidencia robusta que Decisiones ferapéuficas consensuadas
asocie el uso de ferapias bioldgicas con pacientes y oncélogos
con la aparicion de cancer de novo o
recurrencia de canceres previos
Sindrome Alta prevalencia, sobre todo en formas Ninguna actuacién especifica mas
metabélico graves de psoriasis alla de la necesidad de abordaje por

Sin evidencia sobre una posible
influencia con el uso de ferapia biolégica

Atencion Primaria o quien se considere
oporfuno
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Tabla 4. Impacto de las principales comorbilidades con el uso de terapias bioldgicas
y recomendaciones practicas (confinuacion)

cardiovascular

Comorbilidad Resultados de estudios Recomendaciones practicas
Diabetes Resulfados discordantes con anti-TNFa Valorar en pacienfes con DM avanzada la
mellitus Datos no concluyentes con ofros priorizacion de los inhibidores de la IL-17,
biologicos ustekinumab o inhibidores de la IL-23
Higado graso Alta prevalencia Ninguna actuacién especifica
noalcohélico | | o5 anfi-TNFa han demostrado mejorar | €N elmomento actual
los parametros metabolicos y hepatficos,
falta de datos clinicos con ofras terapias
Enfermedad Potencial efecto beneficioso con el uso Ninguna actfuacién especifica
y riesgo de ferapias bioldgicas en el momento actual

desmielinizante con los anti-TNFa

No senales de riesgo con otras terapias
bioldgicas

Insuficiencia Empeoramiento de la IC con el uso Confraindicados los anti-TNFa en
cardiaca de anfi-TNFa, en particular adalimumab | pacientes con IC en estadios lIl/1V, y se
e infliximab, sobre tfodo en estadios recomienda prudencia en estadios I/1l
avanzados (Ill/1V)
No sefales de riesgo con otras terapias
biologicas
Enfermedad No existe evidencia que permita Ninguna actuacion especifica
renal sospechar el impacto negativo de en el momento acfual
ninguna de las terapias bioldgicas
Enfermedad Riesgo (bajo) de desarrollo 0 Contraindicados los anti-TNFa
neurolégica agravamiento de enfermedad en pacientes con enfermedad

desmielinizante

APs: artritis psoriasica; DM: diabetes mellitus; ECA: ensayo clinico aleatorizado; Ell: enfermedad inflamatoria intestinal; IC:
insuficiencia cardiaca; IL: inferleucina; TNFa: factor de necrosis fumoral alfa.

Tabla adaptada de la referencia 15.
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ANEXOS

Dra. Paula Casas Rodriguez, Dr. Julio A. Heras Hitos y Dr. Josep Riera-Monroig

FICHAS PRACTICAS PARA LA EVALUACION DE LA PSORIASIS

A continuacion, se presentan tablas para reconocer las diferentes formas y tipos de psoriasis.

Tabla 1
Formas clinicas Manifestaciones Localizacién Imagen
Psoriasis e Placas eritemato- e Superficies extensoras
en placas descamativas (codos, brazos)
e Borde bien delimitado e Cuero cabelludo
o Descamacion nacarada (sobrepasa los limites de
difusa implantacion del pelo)
e Prurifo variable * Zona lumbar baja,
) periumbilical
e Fendmeno de Koebner
Psoriasis e Papulas o pequenas e Tronco
guttata placas erw_ema‘ro— e Menor afectacién
descamativas de extremidades
(0,5-1cm)
e Borde neto
e Descamacion menos
marcada que en
psoriasis en placas
Psoriasis e Eritema violaceo e Generalizada (mas del
eritrodérmica y descamacion 90 % de la superficie
e Prurito e incluso dolor corporal)
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Tabla 1 (continuacion)

Formas clinicas

Manifestaciones

Localizacion

Imagen

Psoriasis
pustulosa
generalizada

e Mlfiples pustulas
estériles sobre piel
eritematosa

e Puede acompanarse de
clinica sistémica (fiebre,
malestar general, efc.)

e (Generalizada

Psoriasis
pustulosa
palmoplantar

e P(stulas, en ocasiones
fisuras y descamacion
e Dolor

e Palmo-planfar
e Unas

Psoriasis
ungueal

e Piqueteado

e Hiperquerafosis
subungueal

e Engrosamiento de
la lamina ungueal
con despegamiento
(onicolisis)

e Leuconiquia

e Hemorragias en astilla

e Mancha en aceife

e Unas manosy pies

Psoriasis
invertida

e Placas rojo salmon
e Bien delimitadas

e Humedasy confisura
en el fondo del pliegue

e Sin papulas satélite

e Pliegues
e Ombligo
e Refroauricular

Psoriasis
del cuero
cabelludo

e Fina descamacion,
formas graves: placas
costrosas engrosadas

e Cuero cabelludo

e No respetala linea de
implantacion del pelo
e Frecuente en lanuca

Tabla elaborada por la Dra. Paula Casas. Imagenes facilitadas por el Dr. Josep Riera.
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El diagnostico de la psoriasis es clinico en la mayoria de casos. El diagnostico diferencial de la
psoriasis en placas incluye los siguientes diagnosticos: eccema numular, dermatitis atdpica, mi-
cosis fungoide (linfora cutaneo de células T), la pitiriasis rubra pilaris o las tifas o dermatofitosis

(fabla 2)14.

Tabla 2. Diagnéstico diferencial de la psoriasis en placas

Patologia

Manifestaciones

Localizacién

Imagen

Psoriasis en placas

e Placas eritemato-
descamativas

e Borde bien
delimitado

e Descamacion

nacarada difusa

Prurito variable

Fenbmeno de

Koebner +

e Superficies

extensoras (codos,
brazos)

e Cuero cabelludo

(sobrepasa los limites
de implanfacion del
pelo)

e Zona lumbar baja,

periumbilical

Dermatitis atépica

e Placas eritemafosas

o Superficies flexoras

descamacion leve
e Prurito ocasional

menos de extremidades
descamativas o Afectacion facial,
e Prurifo infenso, fronco
escoriaciones
y cosfras
e Xerosis marcada
e Liquenificacion
Linfoma cutaneo e Maculas-placas e /0Nasno
de células T erifemafosas con fofoexpuestas:

fronco, gliteos,
flexuras (axilas, ingle,
genifales)

Pitiriasis rubra
pilaris

e Eritemay
descamacion fina
abundante
Papulas
hiperqueratosicas
foliculares, islas de
piel no afecta
Queratodermia
palmo-plantar,
amarillo anaranjado
e fritrodermia

e Formas localizadas

y formas
generalizadas

Continta

73



7 | ANEXOS

Tabla 2. Diagnéstico diferencial de la psoriasis en placas (continuacion)

Patologia

Manifestaciones

Localizacion

Imagen

Dermatofitosis
o tifas

e Placas
eritematosas, borde
neto

e Descamacion,
puede haber
microvesiculas
en los bordes

e Pruriginosa

e Encualquier
localizacion

e [esion Unica
o multiples

e Distribucion
asimétrica

Tabla elaborada por la Dra. Paula Casas. Imagenes facilitadas por el Dr. Josep Riera.

En cuanto a la psoriasis guttata, tenemos que pensar en el diagnostico diferencial con la pitiriasis
rosada de Gibert, la sifilis secundaria, la pitiriasis liqguenoide crénica y el liqguen plano (tabla 3)2.

Tabla 3. Diagnéstico diferencial de la psoriasis guttata

Patologia

Manifestaciones

Localizacion

Imagen

Pitiriasis rosada

e Placa heraldica

e Placaovalada
eritemato-
descamativa de
mayor famano,
con descamacion
en la periferiay
aclaramiento central

e Asintomatica

e Enlos dias siguientes
lesiones similares, pero
mas pequenas

e Placa heraldica en
ftorax y abdomen

e Resto de lesiones
distribucion en
arbol de Pascua
(siguiendo las lineas
de extension de la
piel)

Sifilis secundaria

e Manifestaciones
diversas: roséola
sifilitica, exantema
macular

e NO pruriginoso
0 prurito ocasional

e Puede
comprometer
palmas y planfas y
presentar lesiones
genitales

74

Continta



GUIA UNIFICADA PARA EL MANEJO DE LA PSORIASIS EN ATENCION PRIMARIA

Tabla 3. Diagnéstico diferencial de la psoriasis guttata (continuacion)

Patologia Manifestaciones Localizacién Imagen
Pitiriasis e Lesiones papulosas e Predominio
liquenoide erifemato- enfroncoy
cronica descamativas, algunas extremidades
con cosfra proximales
e Pequeno famano,
cicatrices
variceliformes
Liquen plano e Papulas eritemato- e Predileccion por
violaceas, fobillos y munecas,
confluyentes, brillantes, puede generalizarse
de 1-10 mm o Afectacion de
e Descamacion difusa mucosa oral
fina y genital
e Pruriginosas

Tabla elaborada por la Dra. Paula Casas. Imagenes facilitadas por el Dr. Josep Riera.

Sinos referimos a la psoriasis eritrodérmica, deberiamos pensar en entidades como el linfoma
cutaneo de células T, la dermatitis atdpica, la pitiriasis rubra pilaris y la toxicodermia (tabla 4)t2.9
y en muchas ocasiones requiere pruebas complementarias para confirmar el diagnaéstico final.

Tabla 4. Diagnéstico diferencial de la psoriasis eritrodérmica

Patologia

Manifestaciones

Localizacion

Psoriasis
eritrodérmica

e Erifema violaceo
y descamacion

e Prurito, dolor y ardor

e Generalizada

Continta
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Tabla 4. Diagnéstico diferencial de la psoriasis eritrodérmica (confinuacion)

Patologia Manifestaciones Localizacion Imagen

Sindrome e Afectacion de personas | e Generalizado
de Sézary de edad avanzada

e Pielengrosada
e Prurito incoercible

Pitiriasis rubra | e Eritemay descamacion | e Enlas formas

pilaris fina abundante generalizadas, la cara
e Papulas y cuero cabelludo
hiperqueratosicas estan afectos
foliculares, islas de piel
no afecta

e Queratodermia
palmo-plantar, amarillo

anaranjado
e Ecfropion
Dermatitis e Placas eritematosas e Superficies flexoras
atdpica menos descamativas de extremidades
e Prurifo intenso, e Afectacion facial,

escoriaciones y costras fronco
e Xerosis marcada

e Liguenificacion

Toxicodermia e Tras exposicion a e Tronco
farmaco (dias) y extremidades
e Placaso pépu|as de (afeCTaCién facial
pequeno tamano menor)

Tabla elaborada por la Dra. Paula Casas. Imagenes facilitadas por el Dr. Josep Riera y el Dr. Juan Jurado (imagen
toxicodermia).

La psoriasis invertfida precisa realizar diagnéstico diferencial con el intertrigo candidiasico, la der-
matofitosis y el erifrasma, asi como con el pénfigo benigno crénico familiar (fabla 5)2.
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Tabla 5. Diagnéstico diferencial de la psoriasis invertida

Patologia Manifestaciones Localizacién Imagen
Psoriasis invertida e Placasrojo salmon. | e Flexuras.
e Bien delimitadas.
e Fccematosas
himedas
y con fisura
Dermatitis e Enbebés puede e Eritema
seborreica manifestarse en y descamacion
pliegues en pliegues o0 zona
del panal
Intertrigo e Eritemay fisuras e Flexurasy pliegues
candidiasico e Sobreinfeccion (inframamario,
inguinal)
e Especialmente si
zona humeda
Eritrasma e Manchas marrones | e Areas intfertriginosas
rojizas irregulares
bien definidas
e Brillo coral con luz
ultravioleta

Tabla elaborada por la Dra. Paula Casas. Imagenes facilitadas por el Dr. Josep Riera, el Dr. Juan Jurado (imagen
dermatitis seborreica) y la Dra. Paula Casas (imagen eritrasma).
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HERRAMIENTAS DE REFERENCIA

Herramienta Uso Enlace/referencia
PURE-4 Cribado de artritis https.//www.actasdermo.
psoriasica en pacientes org/es-validacion-version-
con psoriasis (para su espanola-del-cuestionario-

derivacion a Reumatologia) | arficulo-S0001731024001534

Regladelos 9 Inicialmente utilizado https.//www.mdcalc.com/
de Wallace para quemados, puede calc/10568/rule-nines
emplearse para estimar la
superficie corporal afecta
de una dermatosis

PASI Calculo de la gravedad https.//aedv.es/calculadora-pasi/
de la psoriasis en placas
(considerada moderada-
grave si es mayora 10)

DLal indice de calidad de vida https:.//www.cardiff.ac.uk/
en Dermatologia. Mide el medicine/resources/quality-of-life-
impacto de una patologia questionnaires/dermatology-life-
en los Ultimos 7 dias quality-index

Elaboracion propia del Dr. Josep Riera.

78



GUIA UNIFICADA PARA EL MANEJO DE LA PSORIASIS EN ATENCION PRIMARIA

ABREVIATURAS

AEDV: Academia Espanola de Dermatologia

y Venereologia.

AP: Atencion Primaria.

APs: artritis psoriasica.

AR: artritis reumatoide.

BSA: Body Surface Area.

CAP: Centros de Atencion Primaria.

CASPAR: Classification of Psoriafic Arthritis.

CLCI: Cumulative Life Course Impairment. indice
que mide el “grado de discapacidad acumulada a
lo largo de foda la vida del paciente con psoriasis”.
DLQI: Dermatology Life Quality Index. Permite
determinar “cuanto le han afectado sus problemas
de piel (psoriasis) en su vida diaria, en los Ultimos
7 dias”.

EARP: Early Arthritis for Psoriafic Pafients.
Herramienta de ayuda para la defeccién precoz
de la artritis psoriasica desde Atencion Primaria.
Consta de 10 preguntas, con un sistema de
puntuacion facil, siendo validada en espafiol.
ECA: ensayo clinico aleatorizado.

ECG: elecfrocardiograma.

ECV: enfermedad cardiovascular.

EHNA: esteatohepatitis no alcohdlica.

Ell: enfermedad inflamatoria intestinal.

EMA: European Medicines Agency.

EULAR: European League Against Rheumatism.
EuroQol-5D: cuestionario para evaluar la calidad
de vida relacionada con la salud.

Fab: fraccion variable de origen murino.

Fc: fraccion constante de origen humano.

FR: factor reumatoide.

FRCV: factores de riesgo cardiovascular.

GRAPPA: Group for Research of Psoriasis and
Psoriatic Arthritis.

HDL: lipoproteinas de alfa densidad.
HGNA: higado graso no alcohdlico.

HTA: hipertension arterial.

IA: inteligencia artificial.

IgG: inmunoglobulina G.

IGRA: Interferon Gamma Release Assay.
IL: interleucina.

IM: infarfo de miocardio.

ItchyQol: medida de resultado informada por
el paciente para evaluar la calidad de vida en
pacientes con prurito.

MACE: eventos cardiovasculares adversos
mayores.

NPF-PS: National Psoriasis Foundation Psoriasis
Score.

NYHA: New York Heart Association.
OMS: Organizacion Mundial de la Salud.
OR: odds ratio.

PASI: Psoriasis Area and Severity Index.
PCR: proteina C reactiva.

PDEA4: fosfodiesterasa 4.

PGA: Physician Global Assessment.

PHQ-9: Primary Care Evaluation of Mental
Disorders. Se compone de nueve preguntas que
evallian la frecuencia de sintomas depresivos
(DSM-IV) en las Ultimas 2 semanas.

PROM: Patient Reported Oufcome Measures.

PURE-4: Psoriatic arthritis UnclufteRed screening
Evaluation.

PUVA: terapia con psoraleno y rayos ulfravioleta A.
RM: resonancia magnética.

RR: riesgo relafivo.

SAPASI: Self-administered Psoriasis Area and
Severity Index.

SEMG: Sociedad Espanola de Médicos Generales
y de Familia.

SEMERGEN: Sociedad Espafola de Médicos de
Atencion Primaria.
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semFYC: Sociedad Espanola de Medicina de
Familia y Comunitaria.

Skindex-29s: herramienta aufoadministrada
que permife evaluar los efectos de la afectacion
cutanea en la calidad de vida.

SpA: espondiloartritis.
SPI: indice de Salford.
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TNF: facfor de necrosis tumoral.

TYK2: firosina quinasa 2.

UV: ultravioleta.

VHB: virus de la hepatitis B.

VIH: virus de la inmunodeficiencia humana.
WHO-5: Well Being Index. indice de Bienestar de la
Organizacion Mundial de la Salud.



CONCLUSIONES

Dr. Josep Riera-Monroig

® La psoriasis es una de las enfermedades inmunomediadas cutdneas mas comunes y
su alta prevalencia la convierfe en una patologia relevante en las consultas de Medicina
Familiar y Comunitaria. A lo largo de este documento hemos repasado los aspectos clave
que pueden ayudar al manejo de la enfermedad desde la Afencion Primaria, con una
aproximacion practica, enfocada en la evidencia y adaptada a la realidad del primer nivel
asistencial.

® La mayoria de los pacientes con psoriasis presentaran formas leves o limitadas que
pueden ser diagnosticadas y tratadas de forma efectiva desde Atencién Primaria sin ne-
cesidad de derivacion. Por eso, es fan importante que los profesionales de este ambito
conozcan bien las formas clinicas mas frecuentes, los criterios para valorar la gravedad,
los principales diagnosticos diferenciales y las opciones ferapéuticas topicas mas ade-
cuadas. Para facilitar este frabajo, hemos incluido tablas de diagnéstico diferencial y un
algoritmo terapéutico Util, tanfo en el abordaije inicial como en funcién de las localizacio-
nes afectadas.

@ Ahora bien, la psoriasis no es solo una enfermedad de la piel. Su estrecha relacidén con
multiples comorbilidades (como el sindrome metabolico, las enfermedades cardiovas-
culares, la ansiedad vy la depresion, la obesidad, la afectacion hepatica o la enfermedad
inflamatoria intestinal) requiere un enfoque amplio, mas alla de lo puramente dermato-
l6gico. En ese sentido, la Afencion Primaria fiene un papel fundamental, no solo por su
cercania al paciente, sino fambién por su capacidad para ofrecer una vision integral y de
seguimiento confinuado. Herramientas como el cuestionario PURE-4 facilitan la identifi-
cacion precoz de posibles casos de artrifis psoridsica y permiten derivar a Reumatologia
de forma mas fundamentada.

@ Enla dltima década, el avance en el conocimiento de la fisiopatologia de la psoriasis ha
ido de la mano de una auténtica revolucion terapéutica, especialmente en el ambito de
los fratamientos sistémicos y bioldgicos. Disponer de criterios de derivacion bien defini-
dos nos permife garantizar que los pacientes con formas moderadas o graves puedan
acceder, en tiempo y forma, al fratamienfo que necesitan. Aunque estas terapias se ad-
ministran desde la consulta especializada, es deseable que los médicos de familia estén
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familiarizados con su perfil de seguridad, las posibles inferacciones y el impacto que pue-
den tener en la evolucion general del paciente. Contar con circuitos de derivacion claros,
canales de comunicacion eficaces entre niveles asistenciales y herramientas comparti-
das (como escalas de gravedad, sistemas de inferconsulta electronica o registros foto-
graficos) es clave para mejorar la eficiencia vy la calidad de la afencion. La colaboracion
fluida entre Dermatologia y Atencion Primaria no solo favorece la detfeccion y el trata-
mienfo adecuados, sino que mejora la experiencia del paciente y contribuye a reducir la
fragmentacion del sistema.

En definitiva, esperamos que esta guia sea una herramienta Util en la practica diaria de
los profesionales de Atencion Primaria y que sirva fambién como punfo de encuentro
y entendimiento enfre especialidades. La psoriasis, como ofras enfermedades cronicas
complejas, nos recuerda la importancia de un abordaje compartido, centrado en la per-
sona, que combine conocimientos clinicos, experiencia practica, sensibilidad y un trabajo
en equipo bien coordinado.
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