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Resumen

Introduccioén: La psoriasis es una enfermedad inflamatoria sistémica, cronica y multifactorial con
repercusiones cutaneas, articulares, metabdlicas y psicosociales. En Uruguay no existen datos
epidemioldgicos nacionales robustos, lo que genera la necesidad de recomendaciones clinicas
adaptadas al contexto local. El objetivo del articulo fue elaborar recomendaciones actualizadas
para el manejo de la psoriasis en placas en Uruguay, integrando la evidencia cientifica disponible
con la experiencia clinica de una unidad de referencia nacional.

Metodologia: Se realizé una revision bibliografica en PubMed complementada con la experiencia
asistencial acumulada durante mas de 15 afios en la Unidad de Psoriasis del Hospital de
Clinicas. Se analizaron estrategias de evaluacion clinica, pesquisa de comorbilidades y opciones
terapéuticas disponibles a nivel nacional e internacional.

Resultados: Se propone una evaluacion integral basada en clinimetria estandarizada (PASI,
BSA y DLQI), junto con pesquisa activa de artritis psoriasica y comorbilidades cardiovasculares,
metabdlicas, hepaticas, renales, oncolégicas y psicosociales. Se destaca la valoracion
pretratamiento con paraclinica dirigida, actualizacion del esquema de vacunacion e interconsulta
segun el perfil clinico. El tratamiento debe individualizarse segun severidad, localizacién,
impacto en la calidad de vida, comorbilidades, preferencias del paciente y accesibilidad. Se
enfatiza el tratamiento higiénico dietético en todos los pacientes con psoriasis, sin importar la
severidad. Se revisan las opciones terapéuticas disponibles en el pais y en el mundo, incluyendo
tratamiento topico, fototerapia, farmacos sistémicos convencionales, pequefias moléculas y
terapias bioldgicas.

Conclusiones: Estas recomendaciones buscan orientar la practica dermatolégica en Uruguay
desde un enfoque integral, actualizado y centrado en el paciente.

Palabras claves: Psoriasis, tratamiento, recomendaciones

Abstract

Introduction: Psoriasis is a chronic, systemic, inflammatory and multifactorial disease with
cutaneous, articular, metabolic, and psychosocial manifestations. In Uruguay, robust national
epidemiological data are lacking, creating the need for clinical recommendations adapted to
the local context. The objective was to develop updated recommendations for the management
of plaque psoriasis in Uruguay, integrating the available scientific evidence with the clinical
experience of a national reference unit.

Methods: A literature review was conducted in PubMed and complemented by more than
15 years of clinical experience accumulated in the Psoriasis Unit of the Hospital de Clinicas.
Strategies for clinical assessment, screening for comorbidities, and therapeutic options available
both nationally and internationally were analyzed.

Results: A comprehensive evaluation based on standardized clinimetry (PASI, BSA, and DLQI)
is proposed, together with active screening for psoriatic arthritis and cardiovascular, metabolic,
hepatic, renal, oncological, and psychosocial comorbidities. Particular emphasis is placed on
pretreatment assessment with targeted laboratory tests, updating vaccination schedules, and
interdisciplinary consultation according to the patient’s clinical profile. Treatment should be
individualized according to disease severity, localization, impact on quality of life, comorbidities,
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patient preferences, and accessibility. Hygienic-dietary management is emphasized for all
patients with psoriasis regardless of severity. Available therapeutic options in Uruguay and
worldwide are reviewed, including topical therapy, phototherapy, conventional systemic drugs,
small molecules, and biologic therapies.

Conclusions: These recommendations aim to guide dermatologic practice in Uruguay through
an integrated, updated, and patient-centered approach.

Key words: Psoriasis, Treatment, Consensus Statement

Resumo

Introducao: A psoriase é uma doenca inflamatéria sistémica, cronica e multifatorial, com
repercussdes cutaneas, articulares, metabodlicas e psicossociais. No Uruguai ndo existem
dados epidemioldgicos nacionais robustos, o que gera a necessidade de recomendagdes
clinicas adaptadas ao contexto local. E objetivo fue elaborar recomendagdes atualizadas para
0 manejo da psoriase em placas no Uruguai, integrando a evidéncia cientifica disponivel com a
experiéncia clinica de uma unidade nacional de referéncia.

Métodos: Foi realizada uma reviséo bibliografica no PubMed, complementada pela experiéncia
assistencial acumulada durante mais de 15 anos na Unidade de Psoriase do Hospital de
Clinicas. Foram analisadas estratégias de avaliacdo clinica, rastreamento de comorbidades e
opgdes terapéuticas disponiveis em nivel nacional e internacional.

Resultados: Propde-se uma avaliacdo integral baseada em clinimetria padronizada (PASI,
BSA e DLAQI), juntamente com rastreamento ativo de artrite psoriasica e de comorbidades
cardiovasculares, metabdlicas, hepaticas, renais, oncoldgicas e psicossociais. Destaca-se a
avaliagdo pré-tratamento com exames laboratoriais direcionados, atualizacdo do calendario
vacinal e encaminhamento interdisciplinar de acordo com o perfil clinico do paciente. O
tratamento deve ser individualizado conforme a gravidade, localizagdo, impacto na qualidade
de vida, comorbidades, preferéncias do paciente e acessibilidade. Enfatiza-se o tratamento
higiénico-dietético em todos os pacientes com psoriase, independentemente da gravidade. Sdo
revisadas as opgoes terapéuticas disponiveis no pais e no mundo, incluindo tratamento tépico,
fototerapia, farmacos sistémicos convencionais, pequenas moléculas e terapias biolégicas.

Conclusoes: Estas recomendacgdes buscam orientar a pratica dermatoldgica no Uruguai a partir
de uma abordagem integral, atualizada e centrada no paciente.

Palavras-chave: Psoriase, Tratamento, Declaragio de Consenso
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Figura 1: Complejidad de la enfermedad
psoriasica. (Imagen creada con Napkin

1A) En esta figura se intenta esquematizar
las bases genéticas de la patologia, los
diferentes desencadenantes de los empujes

y los dominios de la enfermedad psoridsica
9,10,11,12)
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Introduccion

La psoriasis es una enfermedad inflamatoria sistémica, crénica, compleja. Actualmente
se considera que forma parte de un conjunto mas amplio de trastornos conocidos como
enfermedad psoriasica.

Su prevalencia mundial que varia entre el 0.51 - 11.43 % dependiendo de la poblacién
estudiada ™. En Uruguay no existen datos de incidencia y prevalencia de la enfermedad.

Su etiologia es desconocida y en su patogenia se reconoce una base genética. Se han
estudiado varios genes como factores de riesgo potenciales @ 3. El gen HLA Cw6 (HLA-C*06:02)
es el principal grupo alélico de susceptibilidad genética, seguido de polimorfismos de genes
como el del TNF alfa, IL-12, IL-23, entre otros @349,

Existen distintos fenotipos de psoriasis cutanea-faneral como la psoriasis vulgar en placas,
psoriasis guttata, psoriasis pustulosa, eritrodérmica, psoriasis ungueal entre otras.

Hasta un tercio de los pacientes con psoriasis desarrollara Artritis Psoriasica (Aps), su
diagnostico y tratamiento precoz son fundamentales para prevenir secuelas ©. Vinculado
al estado inflamatorio sistémico, la psoriasis se asocia a comorbilidades que incluyen
enfermedades cardiovasculares, sindrome metabdlico, sobrepeso, obesidad, enfermedad
inflamatoria intestinal, entre otras 9. Figura 1.
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Existe una gran repercusioén en la calidad de vida de estos pacientes, se ha comprobado su
asociacion con ansiedad, depresién y otros trastornos psiquiatricos 2.

Es fundamental un diagnéstico y tratamiento con un abordaje integral que contemple mas
alla de la patologia cutanea. El tratamiento correcto dermatolégico mejora no solo la calidad de
vida del paciente, sino que también genera un menor gasto en salud (4 19,

El objetivo de este trabajo es orientar en la toma de decisiones actualizadas en el manejo de
la psoriasis en base a la evidencia cientifica actual, sin intencién de sustituir el juicio clinico del
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Tabla 1: Clinimetria ®. Abreviaturas-

PASI: Psoriasis Area and Severity Index (indice
de la severidad del area de Psoriasis), BSA:
Body surface area (superficie corporal), PGA:
Physician Global Assessment (Evaluacion
global del médico), DLQI: Dermatological
Quality of Life Index (indice dermatoldgico de
calidad de vida).
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especialista. En estas recomendaciones nos centraremos en el manejo de la psoriasis vulgar en
placas ©.

Metodologia

Estas recomendaciones fueron elaboradas a partir de una busqueda bibliografica en
PubMed. Ademas, se utilizé inteligencia artificial como herramienta de apoyo para para mejorar
la construccion narrativa del texto mediante ChatGPT y para la elaboracion de la figura 1
mediante Napkin Al. También se tuvo en cuenta la experiencia de mas de 15 afios de labor
ininterrumpida en la Unidad de Psoriasis del Hospital de Clinicas.

Resultados

1) Evaluacion del paciente con psoriasis
Clinimetria y evaluacién de severidad de la psoriasis cutanea

Se han utilizado una gran variedad de herramientas clinicas para evaluar la severidad de la
psoriasis que se detalla en la Tabla 1.

Herramientas de Clinimetria

Evalua la severidad segun el grado de eritema, infiltracion y descamacion de las lesiones en relacion al
porcentaje de area corporal comprometida. Da puntajes en una escala de 0 a 72. Los valores mayor 0
igual a 10 definen psoriasis severa. Solo se utiliza en psoriasis en placas. Existen disponibles aplicaciones

PASI* para el celular que facilitan el calculo de este indice.
Es (til para la toma de decisiones y valorar la respuesta terapéutica. Se considera una reduccion del 75%,
90% 0 100% del valor inicial como respuesta PASI 75, PASI 90 o PASI 100 respectivamente.

BSA* Toma en cuenta el porcentaje de piel afectada. Se utiliza la palma completa de la mano del paciente
como referencia que equivale al 1% de su superficie corporal (7.

PGA Es una evaluacion global del paciente realizada por el médico. Emplea una puntuacion comprendida entre

0 a 4 con severidad creciente. Se utiliza en ensayos clinicos ®.

Valora el impacto en la calidad de vida del paciente. Es el indice mas utilizado actualmente a pesar de
sus limitaciones. Calcula el impacto de las enfermedades dermatoldgicas en diversas areas de la vida de
los pacientes, dentro de los Ultimos siete dias. La puntuacion va de 0 a 30, los valores igual 0 mayor a 10
pLQI* definen psoriasis severa (9

Su principal critica es que no se adapta a la realidad de las distintas poblaciones y que considera
linicamente los ultimos 7 dias. Sin embargo, atin no han sido desarrolladas otras herramientas
metodolégicamente mas satisfactorias 02":22),

Psoriasis severa: Psoriasis Area and Severity Index - indice de la severidad del area de
Psoriasis- (PASI) y/o Body surface area -superficie corporal- (BSA) y/o Dermatological Quality of
Life Index -Indice dermatolégico de calidad de vida- (DLQI) > 10.

Segun la reclasificacion de la gravedad de la psoriasis de la International Psoriasis Council
(IPC) se define como paciente candidato a terapia sistémica: BSA > 10 o lesiones de psoriasis
en areas sensibles del cuerpo (manos/pies, cara, genitales, cuero cabelludo) o cuando la terapia
tépica no logré controlar los sintomas @3,

Artritis Psoriasica

Es una espondiloartropatia seronegativa asociada a la psoriasis. Las caracteristicas clinicas
son el dolor articular de tipo inflamatorio con tumefaccion, rigidez matinal, enrojecimiento y
limitacion de la movilidad.

El diagndstico de APs tiene implicancias en la conducta ya que determina la necesidad de
realizar tratamiento sistémico precoz para prevenir las secuelas irreversibles ?¥. La prevalencia
reportada en pacientes con psoriasis varia del 6 al 25% ©9. En el 85% de los pacientes la APs
inicia luego del debut de la psoriasis cutanea, por lo que es importante que el dermatélogo esté
atento a sus manifestaciones 9.

La APs se ha asociado clasicamente al compromiso ungueal, psoriasis severa, presencia de
uveitis, entre otros @7, Tabla 2.
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Tabla 2: Manifestaciones clinicas
habituales de la Artritis Psoridsica @29,
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Rigidez matutina > 30 min; hinchazon articular; dolor que mejora con la actividad
y empeora con el reposo; movilidad limitada

Dolor crénico a nivel lumbar, de gliteos, caderas o muslos; rigidez matutina, movilidad
y flexibilidad limitadas

Dactilitis Edema, calor, rubor, dolor y movilidad limitada (dedos en salchicha)

Dolor adyacente a la articulacion con edema y rubor, limitaciones funcionales, mas
frecuente en zonas de insercion de tendones de miembros inferiores.

Artritis inflamatoria periférica

=Compromiso axial

Entesitis

Se ha reportado asociacion entre APs y el aumento del riesgo de enfermedades
cardiovasculares y metabdlicas, mayor que para los casos de psoriasis con Unicamente
manifestaciones cutaneas © %), Es recomendable que los pacientes con psoriasis sean
valorados por reumatologia.

Comorbilidades

La psoriasis se reconoce como una enfermedad sistémica causada por un estado
proinflamatorio crénico. Este proceso inflamatorio puede afectar multiples 6rganos, lo que
aumenta el riesgo de diversas comorbilidades. A mayor gravedad de la psoriasis, mayor es el
riesgo de desarrollar estas patologias y la mortalidad asociada.

Como dermatdélogos, tenemos un papel crucial en:

e Detectar estas comorbilidades sistémicas.

e Incluirlas en la toma de decisiones terapéuticas.

e Educar a los pacientes sobre los riesgos.

e Realizar las interconsultas pertinentes con otros especialistas.

a) Comorbilidades Cardiometabodlicas

Enfermedad Cardiovascular: la American Heart Association clasifica la psoriasis como
un factor de riesgo independiente de infarto de miocardio ©>%3. Existe un mayor riesgo de
aterosclerosis subclinica, especialmente en pacientes mayores de 45 afios ©4. La mejora
de la psoriasis con tratamiento se ha asociado a una reduccion de la placa aterosclerética
coronaria®s:36.37.38,39,40)

Sindrome Metabdlico y Diabetes Mellitus: tienen una mayor prevalencia de sindrome
metabdlico (obesidad, diabetes tipo I, hipertension, dislipemia). La psoriasis se asocia a un
mayor riesgo de diabetes, y la coexistencia de ambas enfermedades incrementa el riesgo de
complicaciones micro y macrovasculares “142:43.44),

Hipertension Arterial y Dislipemia: la prevalencia de hipertension arterial y dislipemia con un
perfil pro-aterosclerético es mayor en pacientes con psoriasis. La severidad de la dermatosis
aumenta el riesgo. La evidencia sugiere que el tratamiento sistémico de la psoriasis puede
disminuir las placas de ateroma 1424344

Higado Graso No Alcohdlico (HGNA): existe una asociacion directa entre la psoriasis,
especialmente la moderada a severa, y el HGNA. Esta relaciéon debe considerarse, sobre todo
en pacientes que reciben tratamientos sistémicos como el metotrexato, debido a su potencial
hepatotoxicidad ©546),

b) Estilo de Vida

Obesidad: el tejido adiposo secreta citoquinas proinflamatorias que pueden agravar la
psoriasis. La obesidad, a su vez, puede comprometer la eficacia de los tratamientos biolégicos
y aumentar el riesgo de efectos secundarios de los farmacos sistémicos “749. Es fundamental
educar al paciente sobre la importancia de la reduccién de peso.

Tabaquismo y Alcohol: fumar aumenta el riesgo de desarrollar psoriasis y su gravedad. El
consumo excesivo de alcohol se asocia a una enfermedad mas severa y una respuesta menos
favorable al tratamiento, limitando, por ejemplo, el uso de metotrexato “9. Aconsejar a los
pacientes sobre el abandono del tabaco y la moderacion del alcohol es esencial.

Licencia Creative Commons cc-by. https://creativecommons.org



Tabla 3: Paraclinica e interconsultas
adicionales para iniciar terapia

Sistémica (57‘58,59‘60,61‘62‘63)_

Abreviaturas — PAP: Papanicolau, PSA:
antigeno prostatico, PSI: sangre oculta en
materia fecha, VIH: virus inmunodeficiencia
humana, VHA: virus hepatitis A, VHC: virus
hepatitis C, VHB: virus hepatitis B, VDRL:
Venereal Disease Research Laboratory, RxTx:
radiografia de torax, PPD: prueba tuberculina,
IGRA: Interferon-Gamma Release Assay, VHS:
virus herpes simple, CMV: citomegalovirus,
VEB: virus Epstein-Barr.
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c) Otras Comorbilidades Sistémicas

Enfermedad Inflamatoria Intestinal (Ell): los pacientes con psoriasis, y aun mas con Aps,
tienen un mayor riesgo de desarrollar enfermedad de Crohn o colitis ulcerosa. Ambas patologias
comparten predisposicion genética y similitudes en la microbiota intestinal ©0.

Enfermedad Renal Crénica: la psoriasis moderada a severa es un factor de riesgo
independiente para el desarrollo de enfermedad renal crénica, sumandose a los factores
cardiovasculares y metabolicos, asi como al uso de ciertos farmacos ©".

Afectacion Ocular: pacientes con psoriasis severa y artritis psoriasica tienen un mayor riesgo
de uveitis, una inflamacion que requiere una rapida intervencion ©2.

Neoplasias Malignas: se ha encontrado un riesgo elevado de ciertos tipos de cancer,
como linfoma T cutaneo, linfoma de Hodgkin y cancer de piel no melanoma. Este riesgo esté
relacionado con la inflamacion crénica y, en menor medida, con terapias inmunomoduladoras y
fototerapia ©. Sin embargo, la reduccion de factores de riesgo como la obesidad, el tabaquismo
y el consumo de alcohol tiene un impacto mayor en la prevencion.

d) Comorbilidades psicosociales

Ansiedad y depresion: la psoriasis puede tener un gran impacto en la salud mental del
paciente, con una alta prevalencia de ansiedad y depresion. Este impacto no siempre es
proporcional a la severidad de las lesiones ©%. La alexitimia (dificultad para expresar emociones)
también es mas frecuente.

Impacto a largo plazo: el concepto de Deterioro Acumulado en el Curso de la Vida (CLCI
del inglés Cummulative Life Course Impairment) resalta el impacto de la psoriasis en todos los
aspectos de la vida del paciente a lo largo del tiempo ©5%). Una intervencion temprana es clave
para minimizar estas repercusiones y mejorar la calidad de vida.

2) Paraclinica

Previo al inicio de tratamiento sistémico es necesario realizar: paraclinica, vacunacién e
interconsultas. Tabla 3.

Paraclinica previo al inicio del tratamiento sistémico

Hemograma completo

Funcion renal

Funcional y enzimograma hepatico

Perfil lipidico

Glicemia

Busqueda de neoplasias seguin edad y sexo (mamografia, PAP, PSA, PSI)
Serologia: VIH, VHA, VHC, VHB, VDRL

RxTx, PPD y booster, si < 5 mm solicitar IGRA

BHCG en mujeres en edad fértil

Interconsulta

Reumatologo

Vacunas

Antitetanica (luego de 5 dosis, 45 y 65 afos)

Anti VHB (3 dosis)*

Antigripal

Anti Sars Cov 2

Antineumocaccica 13 y 23 (separadas de 2 meses)

HPV+(3 dosis: 0, 1 y 6 meses)

Vacunas a virus vivos atenuados: fiebre amarilla*, 2 dosis de SRP (Sarampion/Rubéola/Paperas), varicela*

Paraclinica adicional previa a inicio de terapia biologica

lonograma.
Serologias para VHS, CMV, VEB, varicela, Chagas.
Interconsulta psicologia.

* Pacientes con necesidad de viajes a areas endémicas de fiebre amarilla

* Sin antecedentes de varicela ni previamente inmunizados (nacidos antes de 1998).
+ Cubierta hasta los 45 afos.

% Diferentes planes. Plan rapido: 0,1y 2 meses.
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3) Tratamiento
Principios en el manejo de la psoriasis

El tratamiento debe ser individualizado. La eleccion del tratamiento dependera de la severidad
de la psoriasis en todos sus aspectos (extension, localizacion de las lesiones y repercusion
en la calidad de vida), junto con otros factores como: edad, domicilio, deseo concepcional,
comorbilidades, farmacos concomitantes, actividad laboral, tratamientos y adherencia previa.

También debemos valorar toxicidad y efectos adversos y considerar el riesgo-beneficio en
cada paciente particular, evitando el tratamiento subdptimo.

Es importante educar al paciente sobre su enfermedad y explicar que a pesar de ser crénica
puede controlarse con los tratamientos disponibles hoy en dia.

Los objetivos del tratamiento son mantener al paciente libre de enfermedad por el mayor
tiempo posible y disminuir la inflamacién sistémica. Histéricamente el objetivo ha sido alcanzar
una respuesta PASI 75, sin embargo, con el desarrollo de nuevas opciones terapéuticas, varias
guias internacionales fijan como objetivo alcanzar una respuesta PASI 90 - PASI 100 o un PASI
absoluto < 3, que se correlacionan con una mejoria de la calidad de vida.

En Uruguay actualmente contamos con acceso a varias terapias aprobadas mundialmente
como para alcanzar el objetivo terapéutico ideal en todos nuestros pacientes.

Tratamiento higiénico-dietético

Una dieta adecuada y con buena adherencia por parte del paciente puede impactar
positivamente en el curso de la psoriasis y de sus comorbilidades ©¥. La modificacion de la dieta
es un método accesible que empodera al paciente en su tratamiento ©9,

Hasta el momento ningun estudio demostré una fuerte asociacion entre una dieta o
suplemento nutricional y la severidad de la psoriasis, pero si se han reportado los impactos
potencialmente favorables de las dietas antiinflamatorias. Por lo tanto, mas alla de una dieta
saludable y balanceada, como por ejemplo la dieta mediterranea, no podemos actualmente
hacer recomendaciones sobre dietas especificas ©:6768),

Los pacientes que asocian enfermedad celiaca o con anticuerpos anti-gliadina elevados
evidenciaron una mejoria de su psoriasis con una dieta libre de gluten ©. Con respecto
a los suplementos nutricionales se ha reportado mejoria en la severidad de la psoriasis con
suplementos de selenio, vitamina B12, vitamina D, cUrcuma y omega 3, siendo estos Ultimos los
suplementos que mas evidencia tienen hasta la fecha €79,

Se ha visto que los probidticos pueden tener actividad antiinflamatoria y en ocasiones
pueden disminuir la severidad de la psoriasis. Aun faltan estudios mas concluyentes para su
aplicacion terapéutica ©7 7.

Apoyo psicolégico

Las intervenciones psicoldgicas son necesarias y beneficiosas. Dentro de ellas se incluyen
la psicoterapia, el tratamiento psiquiatrico, la educacioén y la participacion en grupos de apoyo.

El empoderamiento del paciente es un componente central del éxito de los planes
terapéuticos. En Uruguay contamos con la Asociacion de Pacientes de Psoriasis del Uruguay
(APSUR), una asociacion civil sin fines de lucro que nuclea a los pacientes con psoriasis y artritis

psoriasica con el fin de educar y difundir informacion a los pacientes y a la poblacién general
72,73)

Tratamiento tépico

Las opciones de tratamiento tépico estan indicadas en psoriasis leve y como tratamiento
complementario de las psoriasis moderadas-severas. No son recomendados como monoterapia
en pacientes con psoriasis leve recalcitrante ni en enfermedad extensa 4.

Debe adaptarse a las caracteristicas clinicas de las placas (que varian segun la localizacion,

infiltracién, eritema y escama de las lesiones) asi como de las preferencias y necesidades del
paciente 7,
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Bafos: se prefiere el uso de syndets, formulaciones acidas o con pH similar al de la piel, con
alto poder humectante y emoliente.

Emolientes: su uso diario es fundamental en todos los pacientes con psoriasis, disminuyen
la escama y el prurito. Pueden asociar queratoliticos, sustancias antiinflamatorias y pre/
postbidticos.

Queratinoliticos: cumplen la funcion de reducir la escama favoreciendo la penetrancia de
productos activos y mejorando el confort del paciente. Pueden ser el acido salicilico o urea .

Alquitran de hulla (coaltar): tiene efecto antiinflamatorio, antimicrobiano, antipruriginoso 7.

Corticoides topicos: pilar terapéutico a pesar del avance de nuevos tratamientos en los
pacientes con enfermedad limitada y complementario en tratamiento sistémicos 4.

Analogos de la vitamina D: calcipotriol y calcitriol. En monoterapia o combinados con
corticosteroides tépicos. Presentan efecto antiproliferativo sobre los queratinocitos y efecto
inmunomodulador @579,

Inhibidores de la calcineurina topicos: el tacrolimus al 0,03 6 0,1% y el pimecrolimus al 1%.
Son farmacos antiinflamatorios que se utilizan de eleccién en areas faciales, genitales y zonas
intertriginosas por presentar menor riesgo de atrofia cutanea 5767779,

Retinoides: el tazaroteno normaliza la diferenciacién anormal de los queratinocitos, disminuye
la hiperproliferacion epidérmica y reduce la inflamacién. No se encuentra disponible en Uruguay
actualmente 9.

Tapinarof 1%: es un agonista de los receptores aril-hidrocarburos lo que consiguientemente
tiene un cierto efecto antiinflamatorio y antiproliferativo. Su posologia es una vez al dia.
Tratamiento costoso y que no se encuentra en Uruguay actualmente @0,

Roflumilast 0,3%: es un inhibidor de la fosfodiesterasa 4 logrando secundariamente un
efecto antiinflamatorio. Tratamiento costoso y que no se encuentra disponible en Uruguay
actualmente ©",

Fototerapia

Los tratamientos con radiacion ultravioleta (UV) han demostrado ser una excelente opcién
terapéutica, destacando por su seguridad y eficacia ©2.

Existen diversos tipos de fototerapia, que se distinguen por las diferentes longitudes de onda
que utilizan: UVB de banda estrecha (311- 313 nm), PUVA (320-450 nm, en combinacién con
psoraleno), UVA1 (340-400 nm) y laser excimer (308 nm) @384,

Actualmente, la fototerapia se encuentra disponible en cinco departamentos de nuestro
pais: Montevideo, Maldonado, Soriano, Salto y Rivera. La mayoria de los equipos disponibles
son de UVB de banda estrecha, mientras que los de UVA, UVA1 y laser excimer son menos
comunes. Esta terapia esté indicada para pacientes con psoriasis leve a moderada-severa, o
como complemento a tratamientos bioldgicos, metotrexato o acitretin.

Para determinar si un paciente es candidato a la fototerapia, se deben considerar varios
factores: su fototipo, antecedentes médicos, la severidad, tipo y localizacion de la psoriasis,
asi como su edad, sexo, comorbilidades, la respuesta a tratamientos previos y su accesibilidad
al tratamiento. La eficacia de la fototerapia debe evaluarse después de 20 a 30 sesiones. En
pacientes con psoriasis en placas, se ha reportado una respuesta PASI 90 en el 64.8 % de los
casos, mientras que, en la psoriasis en gotas, esta respuesta alcanza el 89.1 %. Tabla 4.
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Tabla 4: Indicaciones de la fototerapia
(628384 Abreviaturas- UV: ultravioleta, VIH:
virus inmunodeficiencia humana, VHC: virus
hepatitis C.
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| UVB BANDA ESTRECHA (UVB be) | PuvA
Nivel de evidencia Grado A Grado A
Embarazadas
Lactantes
Nifios Psoriasis con gran compromiso de
Adolescentes superficie cutanea, con grandes placas,

gruesas.
Adultos con fototipo IVaV

Indicaciones Psoriasis en gota

Insuficiencia renal y/o insuficiencia

hepatica resistente a tratamiento con UVB be.
VIH
VHC
Absolutas:
xeroderma pigmentoso, sindrome
de nevos displasicos, lupus cutaneo,
dermatomiositis, melanoma.
Relativas:
- Relativas: menores de 10 afios, embarazadas,
Contraindicaciones cancer de piel, enfermedad por lactancia,

fotosensibilidad. cancer de piel no melanoma,

fotosensibilidad, exposicién a agentes
carcindgenos,

recibiendo medicamentos
inmunosupresores y/o fotosensibilizantes,
insuf. hepatica o renal grave

Tabla 5: Uso de Metotrexato @559,
ciclosporina €788 gcitretin ©°, apremilast ©"
y Deucravacitinib en psoriasis ©?.psoriasis

Tratamiento sistémico convencional y pequeias moléculas

Metotrexato: posee efecto citostatico sobre células T y queratinocitos activados con
consiguiente accién antiproliferativa e inmunomoduladora @8, Aprobado por la FDA para
psoriasis desde 1972.

Ciclosporina: Inhibe la activacion del linfocito B vy linfocitos T. Es de utilidad por su rapida
accion. No debe mantenerse por tiempo prolongado (maximo 2 afios) dada su toxicidad.
Aprobado por la FDA para la psoriasis en 1993 78889,

Acitretin: tiene efecto antiproliferativo e inmunomodulador. Su gran ventaja es no ser
inmunosupresor. Tiene una eficacia mas baja que otros sistémicos convencionales. Es
teratogénico durante su uso y al menos 3 afios de suspendido. Es de utilidad en las psoriasis
pustulosas o palmoplantares. Su aprobacién por la FDA para psoriasis fue en 1986 ©0,

Apremilast: es un inhibidor oral de la fosfodiesterasa 4 que ejerce una accion
inmunomoduladora. Posee un buen perfil de seguridad, pero baja tolerabilidad. No esta
disponible por el momento en Uruguay. Tiene aprobacion por la FDA desde 2014 ©Y,

Deucravacitinib: Es inhibidor oral selectivo de la tirosina quinasa 2 (TYK2), miembro de la
familia de las JAK quinasas. Tiene aprobacién por la FDA para psoriasis en placas moderada-
severa en adultos desde 2022 ©2),

METOTREXATO

Mecanismo de accion Inhibe sintesis de ADN y ARN.

Eficacia PASI 75: 35,5% a la semana 16.

Dosis 7,5 a 25 mg semanal via oral (existe administracion s.c e i.m).

Controles previo inicio Hemograma, funcion renal, funcional y enzimograma hepatico, BHCG.
Hemograma y funcional y enzimograma hepatico al mes y luego ¢/3-6 meses.
Funcion renal ¢/3-6 meses.

Teratdgeno (ovogénesis o0 espermatogénesis defectuosas, aborto),
Frecuentes: toxicidad hepatica, gastrointestinales.

Infrecuentes: mielosupresion, infecciones, afectacion pulmonar, alopecia, neumonitis
intersticial, nefrotoxicidad.

Embarazo, lactancia y mujer o hombre con deseo concepcional, insuficiencia renal,
insuficiencia hepatica severa, infecciones severas, mielosupresion, fibrosis pulmonar,
llcera gastrica activa, alcoholismo

Controles intra tratamiento

Efectos adversos

Contraindicaciones/
Precauciones
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Anti-VHB y anti-neumocacica 13 y 23 valente y 23 valente

Vacunacion Influenza.
Evitar vacunas a microorganismos vivos intra tratamiento
CICLOSPORINA
Mecanismo de accion Inhibidor de la calcineurina
Eficacia PASI 75: 60-88,6% Semana 8-12
Dosis 2-5 mg/kg/dia, en dos tomas (calculado segtin peso ideal)

Controles previo inicio

Hemograma, funcion renal con clearance de creatinina e ionograma con magnesemia,
presion arterial (PA), funcional y enzimograma hepatico, perfil lipidico, acido drico.

Controles intra tratamiento

Funcion renal, hemograma, ionograma con magnesemia y controles de PA. Inicialmente
controles estrechos y luego se espacian caso a caso.

Efectos adversos

Nefrotoxicidad e hipertension, hirsutismo, temblor, hiperlipidemia e hiperplasia gingival,
nausea, diarrea, alteraciones hepaticas, cefalea.

Contraindicaciones /

Enfermedad renal, HTA no controlada, infeccion activa, enfermedad oncoldgica.
No administrar con otros farmacos nefrotoxicos
Interaccion con diversos farmacos que acttian sobre CYP3A

Precauciones
Categoria C en embarazo.
No se debe utilizar por periodo mayor a 1-2 afios por efectos adversos.
ACITRETIN
Mecanismo de accion Modulador la proliferacion de los queratinocitos epidérmicos.
Eficacia PASI 75 30% semana 13-14.
Dosis 0.3 a 0.5 mg/kg dia (habitual 25mg/dia, maximo 50 mg dia)

Controles previo inicio

Hemograma, perfil lipidico, funcional y enzimograma hepatico y KHCG

Controles intra tratamiento

Hemograma

Perfil lipidico

Funcional y enzimograma hepatico
BHCG

Efectos adversos

Teratogeno
Frecuentes: xerosis cutanea, xerostomia, queilitis, xeroftalmia y alopecia. Aumento de
triglicéridos.

Infrecuente: artralgias y disminucion de la vision nocturna, hepatotoxicidad, hipertension
intra- craneal.

Contraindicaciones /
Precauciones

Insuficiencia renal y hepatica severa, embarazo y deseo concepcional hasta 3 afios
luego de suspendida droga, donacion de drganos y sangre, alcoholismo.

Vacunacion

No se requiere vacunacion especifica dado que no es inmunosupresor.

APREMILAST
Mecanismo de accion

Pequefia molécula, inhibe la fosfodiesterasa 4.

Eficacia

PASI -75: 30% sem 16y 61% sem 52.

Dosis

30 mg vo ¢/12 hs

Controles previo inicio

No se requieren.

Controles intra tratamiento

No se requieren.

Efectos adversos

Nauseas, diarrea, infecciones respiratorias altas, cefalea.

Contraindicaciones / Infecciones agudas graves

Precauciones Infecciones agudas y cronicas, cancer, enfermedades linfoproliferativas, depresion
Vacunacion No se requiere vacunacion especifica dado que no es inmunosupresor.
DEUCRAVACITINIB

Mecanismo de accion

Pequefia molécula, inhibidor selectivo de la tirosin quinasa 2 (TYK2), miembro de la
familia de las JAK quinasas.

Eficacia

PASI 75: 58,4% sem 16y 65,1% sem 52.

Dosis

6 mg vo 1 vez al dia

Controles previo inicio

Hemograma, perfil de lipidos, funcional y enzimograma hepatico, BHCG, funcion renal.

Controles intra tratamiento

Hemograma, perfil de lipidos, funcional y enzimograma hepatico, BHCG c/3 meses.
Funcion renal caso a caso.

Efectos adversos

Infecciones respiratorias altas, diarrea, nauseas, cefalea, mialgias, herpes simple y
zoster, aftas, acné, foliculitis. Infrecuente: hepatotoxicidad, aumento de triglicéridos.
Raro: rabdomiolisis, neoplasias.
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Tabla 6: Terapias anti-TNF en psoriasis
(86,87,88,89,90,91 ‘92,93‘94‘95,96‘97,98‘99‘100‘101,102‘103,104‘105,108;_
Abreviaturas - PASI: Psoriasis Area and
Severity Index (Indice de la severidad del area
de Psoriasis)
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vacunado o nunca presento varicela.

Contraindicaciones/ infecciones agudas graves
precauciones Embarazo y lactancia
Anti-VHB y anti-neumocdcica 13 y 23 valente y 23 valente
Influenza.
» Evitar vacunas a microorganismos vivos intra tratamiento.
Vacunacion g

Es recomendable la vacunacion contra varicela previamente si el paciente no fue

Evaluacion de necesidad de vacuna de herpes zoster.

Terapias biolégicas

Estos tratamientos son los mas innovadores y eficaces dentro del arsenal terapéutico de la
psoriasis. Desde la aprobacién por la FDA del primer bioldgico para la psoriasis en el 2004 han
surgido multiples terapias biologicas, cada vez mas eficaces. El Ministerio de Salud Publica
tiene aprobados para psoriasis cutanea el etanercept, infliximab, adalimumab, ustekinumab,
secukinumab y risankizumab. Por el momento Unicamente adalimumab esta financiado por el
FNR desde abril de 2019 para Psoriasis Vulgar Severa con respuesta inadecuada al tratamiento
convencional con ciclosporina, retinoides, fototerapia ometotrexato (a 25 mg/semana) por un
periodo de 3 meses o que presenten intolerancia o contraindicacién para estos tratamientos. El
resto se encuentran disponibles para su uso en el pais a través de otros mecanismos

ANTI-TNF: Son anticuerpos (Ac) que inhiben el TNF alfa, citoquina proinflamatoria con un
papel clave en la patogénesis de la psoriasis. Dentro de este grupo se encuentran el etanercept,

adalimumab,

secundarios de cada uno se detallan en la Tabla 6.

infliximab y certolizumab. Las indicaciones, contraindicaciones y efectos

Anti-TNF | Etanercept | Infliximab Adalimumab * | Certolizumab
. L Anticuerpo Anticuerpo Es un fragmento
EL?:E;E: g:cr)urzlt?i?]ante monoclonal monoclonal de anticuerpo
ue bloguea Ia accion quimérico que se humano que se monoclonal de
g el TNanIfa al inhibir une a la molécula une a la molécula union a antigeno
Mecanismo de Gl transmembrana y transmembrana y humanizado que
accion LNion a sus re[():e tores soluble del TNF alfa soluble del TNF alfa se une al TNF alfa
BT E eIEI o neutralizando su neutralizando su neutralizando su
P ’ efecto. efecto. efecto.
gggzbado B Aprobado por FDAen | Aprobado por la FDA Aprobado por la FDA
2006 en 2008 en 2018
50 mg s/c 2 veces por 5mg/kgi/vala 80mg s/cala 400 mg s/cala
Dosis semana 12 semanas semana 0,2y 6 semana 0,40 mgala | semana0,2y4y
y luego 1 vez por y luego cada 8 semana 1y luego 40 luego 200 mg cada
semana. semanas. mg cada 2 semanas. 2 semanas.
PASI 75 a la semana
12: 80%.
PASI 75 a la semana PASI 75 a la semana PASI 75 a la semana PASI 75 a la semana
Eficacia 12: 49%. 12: 80%. 50: 61%. 12: 83%.
PASI a las 24 semanas: | PASI 75 a la semana PASI 75 a la semana 88% mantiene PASI
59%. 50: 61%. 40: 67%. 75 ala semana 48.
PASI 90 a la semana
40: 40%.
Moderada-severa y
APs en adultos.
L. Moderada-severa Psoriasis moderada-
Indicacion gllﬁ(zdserafss—s:\ga;e%;s4 Psoriasis >4 afios y APs en severa y APs en
y : eritrodermica adultos. adultos.
y pustulosa
generalizada.
. p Especialmente
Embarazo Categoria B Categoria B S8QUI0
Alergia al farmaco o excipientes, pacientes menores a 4 afios, infecciones activas severas,
insuficiencia cardiaca congestiva clase funcional lll/IV, cancer activo, enfermedad desmielinizante,
Contraindicaciones antecedente familiar de primer grado de enfermedad desmielinizante, VIH con inmunodepresion
severa, enfermedades cronicas como fibrosis pulmonar severa, hepatopatia cronica severa,
enfermedad renal crénica no controlada ©.
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Considerados en general seguros, sus principales efectos secundarios son leves sobre todo
reacciones en el sitio de inyeccion e infecciones respiratorias altas.

Otros efectos secundarios son: sintomas gastrointestinales, cefaleas, hepatotoxicidad,
reacciones de infusion de tipo alérgicas (sobre todo por infliximab), otras infecciones (dentro

de ellas se destaca la tuberculosis), ANA o sindrome lupus like, alteraciones hematoldgicas
(anemia, trombocitopenia, leucopenia, etc), reacciones paradojales. Mas raros: enfermedades
desmielinizantes, insuficiencia cardiaca, neoplasias (hematoldgicas o de 6rgano solido) (93-94).

Efectos adversos

*Cobertura por el Fondo Nacional de Recursos (FNR) desde abril 2019 para Ps Vulgar Severa con respuesta adecuada al
tratamiento convencional con ciclosporina, retinoides, fototerapia o metotrexate (a 25 mg/semana) por un periodo de 3
meses o que presenten intolerancia o contraindicacion para estos tratamientos.

Dado el riesgo aumentado de tuberculosis con el uso de estos farmacos y la alta prevalencia
de tuberculosis en Uruguay se debe realizar tamizaje de esta patologia de forma inicial y en los
controles posteriores ©%),

Los anti-TNF tienen potencial inmunogénico (formaciéon de Ac contra el farmaco). Esta en
discusién actualmente la asociacién con metotrexato en algunos de estos casos ©7:9.99.100),

ANTI IL-12/IL-23: Ustekinumab Es un Ac monoclonal humano que bloquea la IL 12 y 23.
Se destaca su posologia conveniente y seguridad con un menor riesgo de reactivacion de
tuberculosis (1°7:1%) Tabla 7.

ANTI IL-12/IL-23 | Ustekinumab

Es un anticuerpo monoclonal humano que se une a la subunidad p40 de la IL-12 e
IL-23 suprimiendo la inflamacion mediada por estas citoquinas en la psoriasis.

Aprobado por la FDA en 2009
Peso < 100 kg: 45 mg s/c ala semana 0y 4 y luego cada 12 semanas.

Mecanismo de accion

Tabla 7: Ustekinumab en psoriasis

(107,108). Abreviaturas - PASI: Psoriasis Area
and Severity Index (Indice de la severidad del
area de Psoriasis)

Dosis
Peso > 100 kg: 90 mg s/c a la semana 0, 4 y luego cada 12 semanas.
. PASI 75 a la semana 12: 66.7%.
Eficacia
PASI 90 a la semana 12: 42.2%.
Indicacion Psoriasis moderada-severa en > 6 afos y APs en adultos.
Embarazo 777

Contraindicaciones

Absolutas: alergia al farmaco o vehiculo.
Relativas: infecciones severas activas, antecedente de neoplasia linfoproliferativa.

Efectos adversos

Reacciones alérgicas, infecciones, sintomas gastrointestinales, cefalea, reacciones en
sitio de inyeccion. Menos frecuentes: infecciones mas serias (diverticulitis, celulitis,
colecistitis).

ANTI IL-17: Son Ac monoclonales humanos y humanizados que inhiben la accion de la IL
17. Se destacan por su eficacia, seguridad y rapidez de accion. Esta contraindicado su uso en
pacientes con enfermedad inflamatoria intestinal (19110111 Tabla 8.

ANTI IL-17 Secukinumab Brodalumab

| Bimekizumab

| Ixekizumab

Mecanismo de accion

neutralizando su
efecto.

Aprobado por la
FDA en 2015

Aprobado por la FDA en
2016

AdelalL-17
blogqueando asi la
actividad bioldgica
delalL-17A,F,
AFyE.

Aprobado por la
FDA en 2017

Anticuerpo Es un anticuerpo Es un anticuerpo Es un anticuerpo
monoclonal monoclonal humanizado | monoclonal monoclonal
humano que se que se une ala IL-17A humano que se humanizado que
une alalL-17A neutralizando su efecto. une al receptor inhibe laIL-17Ay F.

Aprobado por la FDA
en 2023

Dosis

300mgs/cala
semana0,1,2,3y
4y luego 300 mg 1
Vez por mes.

160 mg s/c a la semana
0,80mgs/cala
semana 2,4,6,8,10y
12. Posteriormente 80
mg cada 4 semanas.

210 mg s/c ala
semana 0,1y 2.
Posteriormente
210 mg cada 2
semanas.

320 mg s/c cada

4 semanas hasta

la semana 16.
Posteriormente cada
8 semanas.
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PASI 75 a la PASI 75 a la semana 12: | PASI75ala PASI 90 a la semana
semana 12: 77.1- 84.2%. semana 12: 67- 16: 91%.
81.6%. PASI 90: 65.3-72.8%. 86%. La respuesta se
PASI90 ala PASI 100: 35%. PASI 90: 69-70%. mantuvo hasta la

Eficacia semana 12: PAS| 100: 37- semana 56.
59.2%. 44%.
PASI100 ala
semana 12: 24.1-
28.6%.
Psoriasis Psoriasis moderada- Psoriasis Psoriasis moderada-

Indicacion moderada-severa severa en > 6 afos y moderada-severa severa en adultos.
en > 6 afios y APs APs en adultos. en adultos.
en adultos.

Embarazo
Absolutas: alergia al farmaco o vehiculo, enfermedad inflamatoria intestinal (secukinumab y

Contraindicaciones brodalumab)

Tabla 8: Terapias anti IL-17 en psoriasis Relativas: ideas suicidas (brodalumab), enfermedad inflamatoria intestinal (ixekizumab)
(10811610, Abreviaturas - PASI: Psoriasis Area Reacciones en sitio de inyeccion, infecciones sobre todo candidiasicas o respiratorias
and Severity Index (Indice de la severidad del | Efgctos adversos altas, eccemas, cefalea, neutropenia leve, sintomas gastrointestinales. Menos frecuentes:
area de Psoriasis) hepatotoxicidad, ideas suicidas (brodalumab), enfermedad inflamatoria intestinal

Tabla 9: Terapias anti IL-23 en psoriasis
(112113 Abreviaturas - PASI: Psoriasis Area and
Severity Index (indice de la severidad del drea
de Psoriasis)

ANTI IL-23: Son ac monoclonales humanos y humanizados que inhiben la IL 23. Presentan
como grupo la ventaja de una posologia espaciada, gran eficacia y buen perfil de seguridad

(12113, Tabla 9.

ANTI IL-23

Mecanismo de accion

Guselkumab

Es un anticuerpo
monoclonal humano que
bloquea la subunidad p19
de la IL-23.

Aprobado por la FDA en
2017

Tildrakizumab

Es un anticuerpo monoclonal
humanizado que bloquea la
subunidad p19 de la IL-23.

Aprobado por la FDA en 2018

Risankizumah

Es un anticuerpo monoclonal
humanizado que bloquea la
subunidad p19 de la IL-23.

Aprobado por la FDA en 2019

100 mg s/c a la semana 0,

100 mg s/calasemana0,4y

150 mg s/c alasemana 0,4y

Dig 4y luego cada 8 semanas. | luego cada 12 semanas. luego cada 12 semanas.
PASI 90 a la semana 16: 52;') LU B D
o 70%. PASI 75 a la semana 12: 61%. '
Eficacia : -48Y
La respuesta se mantiene | PASI 90: 39%. EASJ 100',[35&9 el Se:[
hasta la semana 52 ) QAT (s
’ mantenida a la semana 52.
Indicacion Psoriasis moderada-severa | Psoriasis moderada-severa en Psoriasis moderada-severa en
y APs en adultos. adultos. adultos.
Embarazo 77?

Contraindicaciones

Absolutas: alergia al farmaco o vehiculo.

Efectos adversos

Infecciones sobre todo leves, cefalea, sintomas gastrointestinales, reaccion en sitio de inyeccion,

hepatotoxicidad, depresion.

Medicina complementaria y alternativa

Incluye productos naturales (avena coloidal, indigo natural, circuma, cannabis, etc), medicina
tradicional china, homeopatia, aromaterapia, medicina holistica y ayurveda. Existe eficacia
terapéutica anecdoética (reportes de casos) sin evidencia cientifica contundente. Destacamos
que no siempre son productos inocuos, por ejemplo, el antiguamente usado licor de Fowdler,
con compuestos arsenicales es un claro carcindgeno por el cual aun hoy vemos pacientes

afectados. (114119

4) Seguimiento

Para el seguimiento de los pacientes con psoriasis es conveniente basarse en la clinimetria
que permite una valoracidon mas objetiva de los pacientes y de la respuesta a los diferentes

tratamientos.
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Respuesta éptima: descenso del PASI un 90% y/o PASI absoluto <3 y/o DLQI < 0/1 medido
a las 16 semanas de iniciado el tratamiento. Si el paciente presenta esta respuesta se contintia
con el tratamiento a la misma dosis.

Respuesta subdptima: descenso del PASI menor a 90% y/o PASI >3 y/o DLQI > 0/1 medido
alas 16 semanas de iniciado el tratamiento. Si el paciente presenta esta respuesta se optimizara
el tratamiento agregandole un nuevo farmaco adyuvante o disminuyendo el intervalo interdosis.

Falla de respuesta primaria: PASI o DLQI sin cambios o mayor a la medida inicial a las
16 semanas de iniciado el tratamiento. Si el paciente presenta esta respuesta se suspende el
tratamiento.

Falla de respuesta secundaria: PASI o DLQI sin cambios o mayor al inicio del tratamiento
luego de haber obtenido una buena respuesta inicial. Si el paciente presenta esta respuesta se
optimizara el tratamiento agregandole una nueva terapia o disminuyendo el intervalo interdosis.

5) Psoriasis en poblaciones especiales

Existen escenarios clinicos especiales que requieren valoracién individualizada lo que
tiene implicancias terapéuticas. Estas recomendaciones no contemplan el tratamiento de
la psoriasis en poblaciones especiales. Dentro de estas destacamos deseo concepcional,
embarazo, lactancia, poblacion pediatrica, pacientes afiosos, hepatopatia, enfermedad renal,
VIH, oncoldgicos, insuficiencia cardiaca.

Conclusiones

Se presentan recomendaciones que buscan orientar la practica dermatologica en Uruguay
desde un enfoque integral, actualizado y centrado en el paciente.
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