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INTRODUCCTION,

Dentre de £a dewmatologfa, asf como et otrad aamas de £a medicina, existen -
numerodas enfermedades reconoeidas desde hace muchos aiics, y de Las cuales no se -
ha podido catablecen, en fomna concheta, cudl ea su 0 suA causad y por condiguien-
Le no se ha establecddo un trataniento definitive y curativo. .

La psoniasis es una enfermedad, de candeten paincipalmente deamatolégica, --
que se ha eatudiado en fomma muy amp€ia en fa Epoca actual, La cantidad de infjon--
macifn acumulada con hespecto a effa es consdiderable, desde todos sus aspectos ---
{bioquimicos, fisiofdgicos, tenapluticos, clindcos, ete.). S4dn embargo, adn no se
ha establecido con precisifn cudl es su etiofogla y cudl senta ef m&tedo con el --
cual se obtendila su curacidi,

Es bien conocido que en muchas ocasdiones esta enfemedad no. altera impontan-
temente el estado general del pacdente, it algunos casos Las Lesiones son tan ex--
Lensas o su Localizacifn particulan motiva condicdiones que incluso incapacdian a -
La persona pana el desarnollo de sus Labones o de su vida cotidiana. Todo cato ha
motivado que se hayan acuiado frases, que no defan de ser un tanto (nbuicas, comp
el Llamarla “Pa enfeamedad de Los sanoa™ o "Los mirtines de La terapluiica™.”

Loa avances de La .Owestigacidn de €a psondasis, asf como de muchas otras --
enfenmedades, han contribuido impontantemente a conocer algunos aspectos de La ---
midma, ¢ en forma {mperiosa se busca el tratamiente mds adecuade, empledndose para
elo medicamentos conocdides desde hace mucho tiempo, como fdamacos de necdente in-
vestigacidn, y a pesar de tedo ne han podide dan una sofueddn satisfactoria en ok
manefo de Los enfermos de psoriasis. -

EL eatudio que motivé Ea nealizacifn de edta tesis es La valoracifit de La a-
plicacifn de un fdmaco ya conveddo desde principios de sdiglo, Lo antralina o di--
Zranok, ¢ que en esta Cpoca nucvamente demuestrn su wtilidad en ol manejo de fa --
psoriasis. Lla antralina viene a auwnentan el arsenal teraplutico defl denmatéfogo
para el manejo de La psoriasis, une enfemedad ampliamente estudiada pero poco ---
comprendida, siendo ademfs un aliciente parg continuan fa {nvestigacifn y descu---
brimiento de algdn recunde que pueda curan esta enfeamedad,



.'
I.  DEFINICION

La Psorinsis es wia enfermedad crondica, que agecta principalmente. fa pte& -
ed de cawsa deseonocdida, earacterizada pon fupe}:ptmm epidbmmica y gran acele--
racidn del necambio de fa epidenmis, Se caractendiza pon placas Mmaxoucmna--
das que aparecen en diferentes etapas de La vida (267).

La enferunedad cutdnea es un desonden que dura toda La vida y pue.de manifes=
tarnse dndicamente por pocas Lesdones en piel cabelluda, codos o nodc&ta.&, o bLGJ‘l.
puede diseminarnse y afectar toda La picl.

Se sabe que factored cspecfficos, siéatlmicos y wnbtewtaf.u mﬁtwen e.n £a.
enfermedad, ain embarge habitualmente sigue un curse {mpre eubﬂc “eon mcja)u’,a. 0
exacerbacidn de Las Lesdiones sin causa aparente (88).

11, HISTORIA

La psorniasis es una enfewedad convcida desde hace muchos afos.  Los ghic--
gos utilizanon ol tEumino "psora" pana desdignar una enfermedad pustubosa, y al -
referinfa a enfewmedades cacamosas e agregaban un epfteto, como £a "psoralepro-
sa" o Lepra sofamente (194, 56).

Hipterates utilizaba indistintamente Las denominacioncs de Péo&a, alfos, --
Lepra o Liquen para aquellas enfermedades caractendizadas por depbsitos de pro---
ductos patoffgicos en La piel,

La thaduccidn Latina de fa pafabra cont que {os drabes designabanr a La pso--
adiasds fue con fa desdgnacidin de dmpétige o seapigo (194).

Cefaus en su 6°, Libre, dedicado principalmente a enfeamedades de La piel,-
descntbid Lo que L8amé un 12do. Lipo de impltigo, ef cual concuenda con La pso--
Alasis (56), Galeno describe a £a psoriasds, como wia enfewnedad que topogrdfi-
camente ne concuenda con £a psoniasis (67). Po::tuwmnamte el t&unine pioha fuc
utilizado poa Theofrasto, PLine, Descanides i Onibase, sdn wi{ficacidn,

AL principio del siglo XIX La psonriasis ena designada comp £mpliigoe, Lepra
de Lo griegns, Lique cscamoase, Henpes escamose, cte. (194). -

Ei 1808 Robert Willan, médico inglés, nrealizd La primen deseripeidn acerta-
de de La pseniasis, aceptdndose se auwtonomia como dewnatosis, La clasificd en -
11 tipos en base a €a fomma, tamaiie, fopoghagia y ecvolucdfn de Las Lesdiones, adn
c;.mbmgo’c(’miﬁicﬂ aparte Las foamas §iguradas bajfo el nombae de Lepra vulgan ---

23 194).

Bateman nedujo a 5 Las vandiedades clinicas. Biett, Caczenave (1833}, Gibert
4 Devergde (1857) consideraban ailn como 7 entidades distintas La psordasis y la
Lamada Lepra vubgar; wia canactendzada porn placas uniformemente dispucstas ¢ £a
otra pon elementos figurados o miuwbanes (67). Pon el hecho de encontnar Los dos
Lipos de Lesdioncs en un mismo pacientes y mediante fa inffuencia de Samuel, ---
Peumbe, Duff.in, Bazin, Handy y Fuchs cf téumine Lepaa vulgar es eliminado de La_
dewmatologla y se wnifica el t&unine de psorias.is [56),

Posterionmente algunes awtoncs traten de .Oneluin a £a psoriasis funto con_
entidades ya existentes. Bazin [1862) fa coloca dentro de Las antritis, Uma =
estudia su sdmibitud con el cccema seborréico. Algunos otros autenes £a consdide-
aan como una entidad especifica, Baseq la cfasifica dentro de Las neacciones cu-
tdneas [56). En 1837 Alibent wsaba cof t&unine de psorladds paaa aghupar varias
denmatosis enitematoescamosas, Feadinan van Hebra [1816-1880) realiza una des--
cripedidn completa de Ca psoniasis. Hednwieh K¥ebner (1838-1940) desenibe £a --—-



seacedfn Lsominficn, que Lleva au nombre, fendmeno de Kdebnen.

John Cunning Munto (1858-71910) junto con Raymond Sabouraud {1854-1937) des-
criben {zo‘; Liamados microabseesos de Munno-Sabouraud, mediante estudies histols-
glcos (23},

En México existon suficientes datos que indican que La psoniasis se cono--
cfa desde €pocas precolombinas. En cf efdice Badiano dc mencionan diversas den-
matosis, dentne de ellas una tiene como caractenlatica prinedipal, el aspecto --
particufarmente edcamose y a Ea que se denomina como mentagra, Pana su trata---
miento se utilizaban diversas hienbas en foama t6pica (561,

Sahagtin en £a "Histornfa General de La Nueva Espaiia" menciona varias deuma--
tosds, sin desendbin a cada una, patece ser que dentno de Los téumines de sana_
y Lepra abarcaba otras dewmatosis entre ellas e psoniasds.



111. EPIDEMIOLOGIA

La psoninsds es una cnfermedad eminentemente cutditea grecuente, extenddda -

por casi todo el mundo y que a menudo dura toda 2a vida. Se ha caleulade que a-

gecta entre e 0.1 y 6% de 2a poblacidn mundial, de acuerde con diversos estu---

dios epidemioffgicos. En Eunopa occidental y Estados Unidos afecta entne el 1--

2% de fa poblacibn en general {9, 32, B5). En MExico estd dentro de La 15 den--

n(rwtaé-c‘A Ta’_& frecuentes, peno adt asf ne pasa del 2% de todas Las dewmopatias ---
261, 11},

Afecta a varones y muferes pon {gual, puede presentarse desde La Lactaneda
hasta £a senecetud, Sucle comenzar entre Los 5 y 40 aios de edad, con una mayox
Aeddencia entre fos 10 y Ros 30 aiios (11, 31, 85, 149), -

No parece haber {influencdas climdticas ni socio-ccondmicas, awique se dice
quc pucde sen meitos 4rccuente en palses con mucho sof y mala aldmentacidn, £o -=
cual no ha sido demostnado.

Se consddera que afecta a todes Los grupos nacinles, en Estados Unidos se -
observa mis en caucdsicos que cn negros, parece ademfs que ne afecta a Los .ndi-
0s8 de Nonte y Sudamfrica, En Afnica afeeta mds a Los negros de Afnica oniental
que a £0s negnos de Ajrica Occddental (9, &5). -

Estudios familiancs sugienen que fa psondasis es una enfermedad poligénica
¢ multifactonial, en mds del 33% de La pacichtes hay antecedentes de familinres
afectados, Estudios pobfacionates y de gemelos sugieren herencin autosdmica do-
minante {con penetrancdia iicompleta) o bicn poligénica, como £o observd Brandrup
(9, 62, 68, 69, 8, 208, 210, 309).

Estudios del complefo HLA apoyan una base genétien de La psoniasis, Los --
antlgenos HLA mds frccuentemente encontrados fuenon HLA-BI3, B17, BZ7, B37, CWs,
DI1, DR7. AUNQUE La susceptibilidad pana presentan La psoriasls parece no guar-
dan relaci6n con £a edad de comienze, fa nelacifn con Los antigenos HLA cs mds -
frecucnte en psoaddsicos con cuadro cllnico de comienzo temprane, La relacitn
mds frecuente s con HLA-CWS, que se adviente 7-10 veces mds a menudo en psonid-
44004 qm;. an testigos, J5-72% en comparacdbn con 5-7%, nespectivamente (2, 199,-
208, 296).



1. CUADRO CLINICO

La psordasdis es una dermatosis con topografda muy variada, afecta princi---
palmente £as sallentes dseas: codos, rodillas, pdel cabeuuda,'aegMn sacrococ--
cigea, ete. Sin embargo puede afectar cuafquier sitio de La superficie cutdnea,
prineipalmente el thonco y superficies cxiensonas {88). En algunas occasiones a-
dopta una Localizacddn cépecial o poco frecuente constituyendo un gran ndmero de
variedades clinicas {psoriasis {nvertida, de Lngﬁ.a § axilos; de 2as manos y --
ples, del pene, efe,]. Geanerafmente suefe den ateral. EL atague a genditales
externos es mutedionade en 50% de Los varones BZCM 33% de Las mujenes. En 33% --
hay extensidn de Las Lesiones de Lo plel cabelluda a La cara, pabellones awricu-
tanes y cuello. Aunque sofo el 20% de £o4 pacientes menciona ataque a palmas y
plantas, cuande ccurke puede sen incapacitantes (88, 241), -

la psondasds se caracteriza por fa apanicidn de exitema y escama, siempre
combinadas y {oamwmdo placas de diverse mimexo, Lamaro, fo:um, L que ha dado -=—~
tambidn ondigen a gran nidmero de vardedades cllnicas (2681).

Pon Lo gencaaf Las placas son bien Limitadas, de bordes netos, ne activos;
estdn cubientas de escama gruesa, blanco perlada o gris, de aspecto yesoso, -—-
sueltas o adherentes, como resullade de £a gran aceleaacidn de La proliferacifn
epddirmica y de 2a queratinizacifn dncompleta, EL raspado de fa escama da &a ~=
sensacidn de raspar una vela de peragina {adigno de La paragina o La bujfa), dan-
do al final una Laminilla que ab desprenderse con a cucharilla, descubne un fi-
no puntifleo sangrante isigno de Auspit: o del "noclo sangrante®), que e coitdi~
dera tipdco de fa enfermedad, Edto, junto con el eritema de las Lesiones, Ae---
gefan £a acentuada vascularizacidn y circulacidn sanguinea del tejido auf.»epi---
dérmice {71, 38, 241). “

al Evolucdldn

. D
La aparicidn de Las Lesiones se produce generalmente como Lesiones -
alstadas y pequedas, puntifoames, mtcules o maculo-pdpulas eritematosas. A me--
nudo en codos y roditlas o en s4iticd de Lesdidn cutdnea previa, las placas van -
aumentando de tamado por extensidn y por confluencia; La acumulocifn de escams
aumenta su capesor {71, 88}, . -

Aunque cf trauma ed con grccuencdn el factor Local inductor de fas ~
Lesdones, en £a magonla de £os casos el thauma especlfico que precede a cade fe-
4401 no es recondado por el pacitnte. La psoniasis extendida puede seguir & unc
deamatit{s o a otros factores precipitantes, como devmatitis alérgica pox com---
Lacto, cxantema aléralco por drogas, varicele, darampifn o Lesidn difusa por ---
quemadura sofax (85, 88, 145, 9), .

EL hecho tfpico de que posterion a un trauma cutdneo preduzea Lesio-
nes psonddsicas, como que €a piel estd ya “acostumbrada® a responder con este --
%%d?a a’ggfa reacelfin Laomfrfica sc Le LLama fendmeno de Kiabner, descrita es
) a

En diverses estuddiod, det 11-76% de Los pacdentes dndicarow £a pax--
Lledpacddn traumatismos con La aparici{dn de Lesiones de psoxiasés (9, &5,

Uno de fos aasgos principales de fa pioriasds ey au terdercia @ Lay
recddivas, Es wia enfeamedad que thanscurre poa perlodod de aemisifn y exacer—
bacddn, Raramente, sin embarge , fus pionidedcos 4¢ mantienen por complelo L
bres de La enfeamedad durante anod, ¢ puede consdderaxseles cowd cwrados.

Las Leadones sc {arilan algunad veeed con dwma g«cwidnd. Quiy L@y
cafnleas, y cuando sucede ast don propensas a extenderse wedionte o fovmceiln -
de Lesloned sat€lites, o nuevas placas cn ofrod sdtdos (1),



FOTO 1. TApicas placas eritematoescamosnd de psordiasis en una de fas
focalizaciones mds gnecuentes como son Los codos.



FOTO 2. Tipicas placas psonidsicas Localizadas en rodiffas. Las Le~
siones de psoriasis predominan en salientes Gseas, como Lo -
muestha edta foteografla.



b} Fornnas Cefnicas

Las Leaiones varfan de tamaiio y configuracidn de paciente a pacien--
Ze, y en el mismo paciente de wna Epoca a otra, Come ya hemos mencionado, La --
gran variacidn que presentan Eas placas han dade ondgen a subclasificaciones ---
clinicas, de acucndo ¢ £a fonma, ntmeno de £as placas, tamaito, grosor de La ca--
cama, ete., con poca utilidad padetica (88),

En piel cabelluda predomina fa escama §iia que generalmente LLega al
Linite de La implantacidn del pelo. Otras veces La escama no es tan abundante -
y descubre ef cnitema subyacente. Las Lesiones en palmas y plantas son mis es--
camosas y difusas, casi sin bordes, de cofon amarnillento y en catos sitios se --
pueden ver pdsiulas amicnobianas (psoniaads pustulosa) que en occasiones se pue--
den extenden a otnos sitios, EL pefo no se afecta, pero AL Las ufias presentando
onifieios puntiforumes, como Los de un dedal (signo def "dedaf") y en ocasdioncs_
perionixis y hasta destruceion de La wia {261,

Entre £as fomumas clndcas que se han descnito eatdn:

Psoniasis Guttata: caracterdizada por nwnerodas placas pequeilas adis~-
Ladas, diseminadas por tedo el cuerpo, afecta a jovenes, fras una --
indeceidn pon estneptococos B-hemoliticos (9, 46, B88).

I;Aar):.c'.a.au Anufarn o Circinada:  paesenta Lesdones en forma de anillo
.

Paoniasis Girata: ocumne pon fusidn de Lesiones anilladas (56, 71).

Psoniasis Ostndeea: ason Lesiones antiguas engrosadas, cubiertas de
%amim‘.ullm de cscamas ghuesas, dando aspecto exteriorn de una ostha -
18, 71),

Psoniasis Foldeular: Clesioned Localizadas en £os onifdicios de Los -
folicubos pilosebdeeos (71},

Psoniasis Ruploide: Las Leddiones costideeas que se producen recuen-
dan a fa hupin sif{illtica (71],

Psoniasis Flexural o Invertida: e manifiesta e grandes placas bien
delimitadas y cireunscritas a Las dreas donde dos zonas cutdneas se
ha.&ﬂan}eu contacto, come Las axilas, .ingles, regidn anogenital (56,-
66, 71},

Paoniasis Varuediforme: s una forma muy poco frecuente, de evolu--
el muy endnica, histopatoldgicamente muestra gauesa capa ebrnea,-
acantosis Onpontante con fipeaplasia pscudoepitelimatosa, ademds de
Pos datos caractentsticos de paoniasis {238). -

Pon otna parte, Farben propone una clasificacion prdcetica de La enfermedad,
tomando en cuenta La evoluedidn:

1) Paoniasis eruptiva: generalmente de Lipo guttata, mils comdin en

nifes y que a menude sdigue a nfecelones de vias nespinatorias su---
perdones, con estheptococos beta hemoliticos, o a una quemadura so--
Zan con nrespuesta flsomdufica,

2} Psondasis endnica estable en placas: cen £a cual grandes placas

y muy infiltnadas, Localizadas en Los asientos de predileceidn, se =
agrandan Lentamente y en general peamanecen relativamente inaltera--
das durnate pealodos prolongados.

3) Psoniasdis nestable: caracterizada pon ffuctuaciones de £a ac--
Lividad patoldgica y por un cwrso {neatable, cuando el cuadro de La-



enfemunedad previamente crfnica cambia para hacerse eruptiva, o cuando
se produce pustubacifn y exfoliacifn generalizada (88).
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FOTO 3. Numerosas placas entlomatoescamosans, de pequeiio tamedo, corres--
pondiendo a fa variedad denominada Paorinsdis en gotas,



H

FOTO 4. Las Lesiones de la paoniasis pueden sen edcasas 0 muy numero--
sas, como el caso de La fotegrafia, y adoptar formas y tamafos
muy variados., En este caso podrfan encontrarse Lesiones que -
connespondan a una Psordiasdis Gyrata o una Psoniasis circdnada,
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el Foamas Especdiales de a Psoniasdia:
1 -  Psoniasis de Las mucosas:

Ha sido tema de controvensdin; fas Lesiones bucales son nanas -
(88) pero se ha observado on La psoniasis pustulosa generalizada aguda {18}, ---
Consiste en Lesdiones cincinadas o an{lladas, blanquecinas, en £a Lengua, el pa--
Ladar y naras veces en £a misma mucoda onal, Los Lefidos mucosos, como cavidad
onal y vaginal, tienen noamalmente tiempos de necambio de algunos dias; el es---
thato cénneo noamal ed paragueratdsico y hay pocos o ningin grdnule de quenato--
hiakina, Es asf que, catas mucosas puedeit sen nowmalmente “psoninsiformes', ---
Los sitios mucosos que ccasdionalmente mucstnan Lesiones de psoniasis son normal-
mente ontoqueratfsicos, es decin que tienen cinética de reemplaze y queratiniza-
cifn mds padximas a La epiderunis nonmal (8%).

2 - Enitrodenmia Psonddsica:

La psonins.dis exfoliativa generalizada conatituye un sernio pro-
beema mfdico, generalmeitte se predenta como complicacidn de thatamientos inade--
cuados con clornoquinas, conticoeatenodides sobre fodo sistémices, ete. Ceinica--
mente, casd toda fa piel se cncuentra infiltrada, enitematosa y escamosa; fLas --
caractenfaticas de £a psoniasdis pueden estar conseavadas o en casod graves dan -
paso a ewiwojecimiente unifonme y exfoliacifn total, acompafiado de fiebre, prurni-
X0 ¢ ReuCocilosdis, EL paciente se siente enfermo, el curso es profongado y e--
existe wia apreciable montalidad {18, 71, 88},

Barkley y Wilckinson {18) consideran dos fonmas de psoriasis
eritrodimica, Una evolucdiona de una psoriasis chdnica, ghadual o sdbitamente”
haeia una fase exfolintiva, o bien dos, mds nraramente, como una mandfestacddn 4~
nicial de 2a enfermedad, aun en niios. Tambifit podala seguin a una heaccdidn de
sensdibilidad al thatamiento tdpico. -

La generalfizacdidn puede sen "esponddnea" pero suele asociarnse
¢ seguin a una enfermedad sdstfmica come una afeccidn aguda bacterlana o virgai-
ea, reacedones sccundarias a drogas, una deamatitdy allrgica de contacto o ernéi--
tema aofar agudo {(88).

la scgunda forma cs parte del capectro de psoriasdis "inesta--
bles", presentdndose adbita o inesperadamente o establecifndose en un perlodo de
tolerancia ncrementada a medicaciones Locales, fuz, ete. ES mds jrecuente en
fa psoriasdis antropltica; La proniasis pustulesa generalizada puede nevertin a -
un estade eritrodéaumico. Puede sen precipitada pon infecelones, hipocaleemia, -
antimabdrnicos y conticoestenoides, Se pienden Las caractenfsficas de £a enfer--
medad. En contraste con fa fonma estable el paciente se &diente mal, el pruaito_
es frecuentemente scveno (18],

En £a psoniaais eritrodéumica La vascdilatacifn generalizada
y £a prolifenacidn capilan permiten excesdiva pérdida de calor conporal, y Los --
pacientes se aghavan scveramente con stitomas de galo. A veced puede precipi--—-
tanse una insuficioncia candlaca congestiva por exigencias de una gasto impuesto
al conazdn pon el aumento de fa circulacifn sanguinea cuiditea (9, 98). Auwnenta
La péndida percutdnea de agua por daife de €a barrcera epidéamica, con aumento de”
s permeabilidad para otros materniales, €o que debe consdiderarse para trantamien-
tos tépicos. En casos severos, con exfoliacin de 509 de escamas o mds, puede ~
causan grandes pérdidas protdicas y Leevar a una hipoproteinemia, £a pérdida de
hienno con Las escamas se asocia a anemia ferwoplnica (88). -
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3  Psoniasis de La piel cabelludn:

Es una de Las foamas mds commes de £a enfeumedad, frecuentemente a--
sociada a Lesdoncs diseminadas, a veees ¢4 aidlada., Puede estar constituida --
por placas circunseaitas de tamado vanlabfe, o bien fonma wra verdadera capara-
zdn que recubre toda (a piel cabefluda, Lus clementos catdn rccubieatos por --
ghandes escanas secas que no "revueluve" ef pelo que fas athaviesa. Algunas Le-
Adones pueden sen himedas, pruninglnosas, Lawnitantes, que rodean Los Lfmites de
La piel cabelluda con win banda enitemtosa cubienta de escamas ghuesas, En --
ausencdia de otras Lesdiones suele sen diffeil de distinguin de a dewnatosis --
sebonndica, Este tipo de psorniasis no causa en principio alopecia (18, 88).

4 Psoniaais de £a cara:

La psoniasis de La carm ¢4 rana, geneaalmente discreta y poco ea---
nactenfstica, Hawuison y Walken {7129, s4n embango, encontharon una {ncidencda
del 57%, afjectands tante a hombres come @ mufjeres, adn nelacdfn con el tipo de_
pioninsis. Toma el aspecto de eccematides scborreicas, La psoriasds de Las o=
hefas ed clisica, afecta La concha y el conducto auditive extenwwo. La Pocali--
zacidn sobre y retroauwricuban puede deberrse a traumatismo de 2os brazoa de Los
anteofos (18, 71, 88,

5 Psoriasis de Los pliegues:

Tanbitn sc Le ha Elamnde psosciasis dinventida, puede agectar el plic
gue intengldteo, inguinal, regidn genital, ombligo, y mds raramente el hueco --
popliteo y axifacs, asl como zonas submamarind y Los ecapacios intendigitales,
Apancceit placas roje bnibfante, Lisa, pvco o nada escamasas y de boade bien de~
finido. Se maceran fdcilmente y fLsuwun dolorosamente, Tiende a sern crdirica -
y recidivamente (18§, 65, 71, 38],

6 Psoriasis palmo-plantar:

n awsercia de othas Lesdotes piede sen de dicanfstico diffeil, ao-
bre todo cuando coexdste con deunatitis de contacto (6). Puede sen desencade--
nada por traumas f{sico o contacto con {nnitantes. Es frecuentemente bilaterat,

&L tipo habitual con plLacas, de contorne policielico, nete, rectu---
bientas de escamas amaniblentas, sccas y duras,

En fas manes puede nebasar Las muiecas donde el aspecto paordidsdco_
es mfs caractenlstico.

La queratoderunia psonidsica necubre £as palmas ¢ plantas de una ca-
parazén quenatfsice difusco que puede sea dwro y ghuese, La Limitacifn neta, el
contormno eincinado, £a prescncia de wa base rosa, pueden sugernin La etiologle
psoaifsica, Generalmente se complica cont flsunas produndas, delorosas, que di-
gicultan Los movimientos (1§, 88).

7 Paoniasis de Las uilas:

Es muy grecucite, 30-50% de Los casocs, y complica generalmente a una
psoniasdis de Los dedos o genenalizada, En casos de Lesiones aisfadas el diag--
nfstico ey muy diflcil y puede justificarse una biopsia ungueal {(718).

Variods aspectos son aeconocides, £os que correlacionan con fa Loca~
Lizacidin aatémica de La Lesddn psonifsica:

La ageccidn de €a matriz prox imal conduce a Lesdiones de La supenfi-
cie de £a £dmina ungueal: crosdones puwicadas cupulifonmes {uins en dedal) o --
estnins twsnvensales.

la ageccidn de fa matrniz distal provoca Las Eesiones mds profundas_



FOTOS 5 ¥ 6.
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Lesiones piondidsicas que agectan manoa, tanto en su cara
plamar como en fa dorsal.
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de La Ldmina: péndida de La transparencia de €a wia, Leucondquda,

La afeccidn de toda fa matniz fleva a £a desapariicifn de fa uila, --
con neemplazo por un Lecho ungueal escamo-queratfsico. :

. La afeccidn def Leche ungueal i ded lipondiquio produce wia amcobt.—-
ads, 5necu2utmewte Aedeada de wna rona mis o menos grande, de cofor amanillo -
cobrizo. Produce tambi€n una hiperquenatoesdis subungueal con paquioniquia.

Frecuentemente estas alternclones cstdn acompaiadas de una perfoni-
xis noja y escamosa. Las pdstulas sub y perdungueales son grecuentes en fa --
psoniasdis pustulosa (18, 8E).

8 Psoniasis Pustufosa:

Es una fonma relativamente rana, adopta cuadros clinicos variados,
puede sen Localizada o generalizada. La unifoanidad de Las variantes de pio---
niasis pustilosa cs csencialmente histo€dgica: en todos Los casod se rcconoce
La pdstuta espengiforme de hogoj-Lapievne (123). Esta pistula asdienta en fas =
capas superficialer de La epidewnis; es nedondeada, contiene poLimonfonucleares
alterados, puede ser mubtifoeulan. Los Bimites Paterales aon a veced imprecd--
406 y La epidenmis ccrcana presenta fos siqnos histolénicos cldsicos de fa pso-
niasis, ER contendide de {a pdstufa cs cat&eil (18],

La formacidn de piastulas es nana, excepto on paflmas i plantas, Se
pueden predentar tante en Lad placas paoridsicas o cn sitios ne Lnvofucrados --
previamente, con desarroflo {sldicsv o represertarn una eaupcddn explosiva y a--
guda con ageccidn sdatémica y mal prondatico.

La pustulac.idn puede desarnollatnse en una psoriasis prevdia a apa--
recen como complicacdidn, peno pucde de modn excepedonal, inician Ea enfenmedad.

Los factones desencadenantes pueden sen: infecciones pidgenas a--
ghegadas, mal manejo con coaticoestenodides tdpicos oclusivos o sistdmicos; ad--
ministaneidn de f§dunncos como: aspinina, iodo, tratamientos salicilados, sul--
gamidas, penicilinas, ete,, también se ha deserito despuds de £a vacunacion y -
en el embannzo,

Afgunos awtones (18} dist.iguen tres tipos de psoniasis pustulosas
A . Piococedea.

~Tncidental: impétigo, foliculitis.
-Flexunal.
-Tenapia ocfusiva con conticocateneoides.

B. Estendless General o Local ["psoniasis pustufosa"),
-Msondiasis pustulosa generalizada {von Zwnbusch).
~Acrnodeunatitis cont fnua (foama genenalizada).
-lmp&tige heapetifeame.

-Formas Locallizadas ("psoniansis con pdstulas").
~Psoniasis pustufar eritematosa cirednada,
-Paoriasis pustularn {nfantil,

~Fonmas atipicas e indeteuminadas.

C. Esténiles penif€ricas | Las "acropustulosis").
-Psondasis pustulosa de palmas y plantas,
-Acnodeunatitis contfnua (foama Localizada, de Halopeau).
="Denmatltis nepens'.
-Bactonides pustulares” [abgunas).
A continuacién se descanlbindn algunos de Los Lipos enumerados, conddderna-
dos m&s impontantes:
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5.1} Psoniasis pustulosa gencrnalizada de von Zwnbusch: s una forma a--
guda, pustular generalizada, asocdada a §iebrne alta, ataque al estade general, -
Leucocitosis y otnos slntomas L8xicoa. Inicia con sensacidn ardorosa § eritema
de piel ne afectada, aparicidn de placas grandes, algunas son debidas a trans--
formacidn de placas antiguas., Hay brotfes generalizados de pistulas, que coa---
£escen en grandes y superficiales Lagos de pus (18, 58),

. Las Lesdlones pueden extendense a tode el tegumento y dar aspecto e-
rithodmmico, mientras tanto Las pafmas, Las plantas y fa cara son respetados,

la causa se desconoce, puede praecipitarse pon aplicacién de pyroga-
Llol, innitacidn de tenapia local, embarazo, infeccioncs agregadas, salicdifa---
tos, yodure de potasio, fuz solar; se mencionan faciones endferines y metabdLi-
cos, como La hipoealeemia, puede haber esteatornrea temporal. Se fa asocdia ¢ --
supresidn de conticoides.

Despuds de La dase pustulosa, sigue una fase descamativa, anunelada
por Ba disminucidn de £a §Lebre. Es una descamacidn en grandes elementos Lami-
nanes o finos, En Las extremidades pucde sen cscarlatinifoames, en "dedos de ~
guante".

Son comunes Las fesiones cireinadas en La mucoda oral y fas uias --
pueden estar engrosadas o Acparadas del Lecho ungueal por Lagos de pus (18).

Los tres cstados evolutivos {enitematoso, pustulose y descamativo)-
estdn frecuentemente mezelados en el mismo paciente, a causa def cardeter sub--
inthante de £04 brotes.

Durante toda La crupeidn existe pruniteo Omportante. La arntropatia
puede estan presente en alguies casos.

8¢ el pacdente no muere de agotamiento, toxdedldad o sobreinfeccidn,
fa nemisifn ccunne dentro de dfas a semanas, La psoniasis retorna a su cstado -
noamal, o desanrnolla erithodenmia; €as heeddivas son comnes.

8.2) Acrodermatitis contfnua, foxma maligna: se Lo consddera como una -
fonma de fa psondiasds pustufosa genenalizada.

§.3) 1ImpEtige heapetifoame: es una rara ernpedidn que ocurre dwcnte cf
embanazo, mandfestade won grupos simétrices de pastufas sobae una base Onflama-
tornia y acompaiada de sintomas constitucionales sevenos. Se desconoce su cau--
sa, se asoeda con ef embarazo, asi como con hipicaleemia e hipoparatiroddismo,-
fo que suglere bas s cadferinas para edta enfermedad, Como 84 fuera una forma
"eatente! de psoriasls en pacientes en quienes enfermedades metabdficas o el -=
embaraze precipitan £a fase aguda del proceso (18, 66).

Puede habea ficbre elevada, delinie, dianrea, vémito, tetania. En_
mijeres embarazadas puede provocar aboate, mertinatos o que el niimo ruera a Lof
pocos dfas de nacido.

La muerte puede ocurrnin pon luipentenmia, postracidn, falla nenal o
cardfaca. Se debe distinguin del Heapes gestacional, del pénfigo vegetante, de
ifecciones pifgenas severas, candidiasis,

. 8.4] Paoniasis con pustulacidn v Psoniasis pustular Localizada: £Las ---

placas de psorniasds pueden desarrollan pistubas espontdneamente o posterion a -
tratamientos tpicos innitantes, Las pistulas, primero blancas y amwillentas,
usualmente se diician en palmas y plantas; se ha observado gencralizacidn sub--
secuente en pacientes con {nfecedoned de vias nespiratorias agregadas y thata--
dos con quimiotendpicos, tales neacclones dwran poco, no pacseintan sfitomas ~--
Afstémicos y ceden ante tratamientos conscrvadones.
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8.5) Psoniasis pustulan Lnfantil: son naros Los casos def tipe Zumbusch,
otrhos tipos se han repontado muy poco. So presenta pon brotes con placas erite-
matosas flexurales rodeadas de un collancte pustuloso o en ghupos conflucentes de
pdanéf.aa subcorneales, En pocos casos se han presentado aignos de toxicidad ge-
neral,

—Pustulosis Localizadas:

8.6) Psoniasis pustulosa de patmas y plantas de Barber: ¢4 La fomuma mds -
Mecuewte, afecta La mano e La eminencia tenar con grecuencia, o wia planta del
pie en La parte interna del arce plantar ¢ mds newamente en el taldn; se ougma
adpidamente, bilateral y simEtrica.

Las pdstulas son de color blanco-amarillento, Ligeramente salientes,-
pucden estar aisladas o reuninse fowmando verdaderas pﬂacaa enitematopusiulosas -
incluidas en La epidermis,

AL secan se recubren de cscamas adherentes, cdmueas, constituyendo --
placas eritematoescamosas de tipo tricoditoide.

Evolucionan por brotes sucesdvos, pudifndose acompaiar de prunite: --
pueden exienderse e intercsar La cana patmcvt Los bondes Laterales de £os dedos
y Los ontefos. En Las fascs de remisién pcuw.ml es difledll identifican algunas -
pdatulas bajfo La capa escampsa. No ocuwune afeceifn def estado genenal, sin em---
bargo causa gran {ncapacidad funcional, pana el thabajo manual y La marcha,

8.7} Acrnopustulosis (Acrodermatitis perstans): su etiofogla ca muy discu-
tida, se ha involucrado a Los thraumatismos ¢ {nfeceiones come precipitantes, sdn
embarge Las pistulas son ecsténiles y no responden a Los antibifticos. Muchos pa-
cientes muestran evidencia de paorniasis en algin othe sitio. Lla fonma gencrali--
zgda no difiene de othas formas de psvndasis pustufosa, en fos nifdos ¢ poco co--—
min,

Afectn particulaunente Las jalanges distales de £os dedos y ontefos,-
Anicidndose pon un dedo y posterionmente agectando Los otnos. La piel adyacente
a La falange distal y La wia genenalmente se afectan. Las pdstulas sc orniginan -
en una zona eccematosa, que cventuafmente se hace costroda o mucstra dedcamacidn_
psoriasifonme o Lcccma.taaa, que al despeganse muestna crosdiones o pistufas incom=
pletas. Eatas fesdiones estdn rodeadas de una epidermis socabada, <rregular, ve--
sieulan o pustulosa, Cura muy Lentamente,

Genenalmente fa afeccddn se Limita a La mane, pero puede extenderse -
hasta cf codo. En Loy pies ocwwien Leafones similares,

Las wias muestaan cambios secundanios, como separacidin y engrodamien-
to. Es frecuente ef andor y of pruenito. la recuwwtencias ccwrien en el mismo si-
tio, pero pueden aparccen cin otrhos fuganres del cuetpo, En ocasdones se han ne~--
portado Lesiones dscas en Los dedos afectados.

la citfermedad ey ondnica o hecwrrnante, fa diseminacidn puede ocwurin
en cualquienr momento, £a genenalizacidnn o fa apa)wcufu de fesiones diseminadas --
empeonra el pnoudémca.
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9, ARTRITIS PSORIASICA,

La artrnitis psonidifea cs una enfermedad inflamatonia y enosiva, algunns
veced severa, geneaalmente polimnticular con predileccidn de £as pequeilas arti--
culacionesd de manos y pies incluyende Lar {ntenfaldngicas distales, y cardacteonri-
zada por asociacddn con psoninsis en ausencda de videncdia serwfdgica de gactones
Ldpicos o neumatoides [18&, 29).

En La magorla de Los casos, Las (esiones cutdneas preceden a Las anticu-
Lanes; en 203 se presentan a £a vez y en otno 20% Los sintomas articulares son -
Los primeros en mand festanse. Gaibble ha encontrado que 2.5 a 5,5% de pacientes
con atnditlis neunatodde tienen paoniasdis. Oires autones indican una incidencda
de antritls entne Ros pacientes psonidsicos que vanla de 1 a 32% (10, 18, 29).

Prevelece en cf sexo masdculina sobre ol femendine de 5:1 o de 2:1 de a---
cueado con Writh., No hay prevalencia en cuante a naza. La mdxdma {neddencia --
estd entne Los 30 ¢ 50 aifes de edad, auwngue puede ocurrin en cualquien edad. --
Panece existin cienta tendeneda familian (29),

Las bases de £a asociacidn de [a artnitis y £a psordasis ca desconocida,
g no sc consddena que se twafe tan sofo de una complicacion. EL 5% de fLos pa---
clentes desarnolla antritis mutilante, ondiginande Los LPumades dedos en "anteo--
foa" o "en telescopio®. ©€n el 10% existe afectaciin de fas articulaciones sa---
crodllacas, y en el 5% de Cas ventebrales (18, 185),

Probablemente existan factones genéticos iavoluchados e La etiofogia de
esta enfermedad., Ea frccucnte el halfazge de Los antlgencs HLA-BZ7, B38 y Cl6 -
{145, 193},

Cuadno clinico: E€ indcio e grecuentemente monoarticular y subagudo, -
algunas veces smulande gota. Las mandfestaciones anticulanres tempranas son do-
Lon af movimiento, densibilidad e L{uflamacddn, muy §grecuentemente cit £as peque--
fAas anticulaciones de Cas manos o ples, Como en La artaitis reumatodide, hay ni-
gidez matutina de unos miwtos a wia howt mds o meios ¥ desaparece desputs del -
ejencledo.  Ocasionadmente La primera mandfedtacidn anticulan aparece en rodi---
£eas o codos. La enfemmedad ¢s frecucntemente asdm@trica y casd siempre Las u--
Aas estdn importantemente distafficas.

Ent el estado agude Bas anticulaciones afectadas estdn doforosas, hincha-
das; La hinchazén incluye Los tejidos yuxtarticulanes, dando el aspecto de "de--
dos en salehicha” a Los dedes u ontefos afectados. Puede haben derrame sinovial,
aumento de La tempenatunra, endltema del fejido circundante, En muchos casos, fa
enfermedad progresa, fLas exacerbaciones de €a piel y Las articulaciones tienden
a ccwnin simultditcamente (18).

Mol y Waith hat neconveddo 5 tipos clinicos de antritis psonidsica (165,
207} :

] tnfermedad Limitada a una o pocas anticulaciones de manos o pies --
(70% de Los casos}.

Z) Enfermedad semefante a Antritis neumatoide seronegativa (15% de £os
casos),

3) Adecedidn de Las articulaciones intenfaldngicas distales dndicamente
és% de Lo4 casos), tlende a causar defonmidades en flexidn de £a punta de L0s de=
oa.

4) Enfermedad con destauceddn dsea sevena, especialmente de Ea pequedas
articulaciones de Las manos, acsultando en acontamicento de £a estructuna esquelé--
Lica, tdlescopaje del tejido blando y desarnollo de antaditis mutilante, y mano en_
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"Pentes de opera” (5% de Los casos),

La disclucidn de Los huescs y articulaciones simula artropatia neuro-
pdtica ¢ puede sen aclativamente doforosa. La dismbweisn de La funcidn puede --
sen senia, especinbmente e mangs, Lo cual podiia dejar anquilosds en extensidn -
sdn desviacisn ulnar, En algunos pacientes fa enfermedad tiene aelapsos o g4 ===
erdinica y progresiva asocidndose a sintomatologfa constitucional severa, gicbre -
y anemia,

5) Enfermedad Limitada a £a capina ventebanf (5% de Los casos) es poco -
comdn, puede ccurrin a cualqudier nivel, generalmente mfs en fa espina cervieal --
que en regiones Toracica o Lumbar. AlLgunos pacientes presentan dofor e inflama--
cidn sacnoiliaca. Se ha observado que csta afeccidn e asocia a fa presencia de
antlgenos HLA-B27, BW3E.

Cambios seroldgicos: se ha encontrade hipocaleemia en algunos pa----
cientes con antaitds y psoriasis pustulan geneulizada, Hay un moderado incre---
mento de fa alfa-2 y beta globulinas. EL Tipo ncumatoide tieie un alio promedio
de alfa-2 glicoprotefnas. EL dncremento de fa fraccdidn gamma globulina, protelid
C reactiva y hexosa-scromugodide estd nelacionada con La severidad del procese, -
Los niveles de alfatoxina estagilococeica estdn elevados adgniglcativamente con -~
mds frecuencda que en fa paorniasis ondinarnia (29, 259).

Es impontante seialar que ef factorn reumatodde es negativo en pacioin-
tes con Los tipos distal y mutilante, En casi 20% def tipo neumatolide fas prue--
bas de Zatex o de Rose Waalen son positivas, Algunocs de catos pacientes tienen -
nddulos subcutditees y ef titulo de facton rcwnatodde puede der muy alic, Es pro-
bable que talea pacicntfes presenten wna codncddente asociacidn de psoniasis y ar-
itis reumatodide {29).

Cambivs nadicgrdfices: Cos cambios pueden sen indistinguibles de a--
que&taa de La antrltis reumatodide; desmineralizacidn Local, catrechamiento def -~
espacio antieular, crosilfn articular de gnado variable e hinchazén de Los tejidos
blandos, 5ofunac,£o‘u de fesdones quisticas cenca de La superficic articular en d---
reas subcorticales extendifudose Lejos de fa articufaciit., Aun cn presencda de
considerable destruceidn quistica del huese, el cantllage aaticular estd frecuens
temente respetade (23, 116).

Canacternlsticas atipicas incluyen eanbios destructivos en Las arnticu-
Laciones interfabdnadcas distales, fendencia a cambies hipertrdgicos y ausencia -
de desmineralizacifn genchalizada,

En ef Lipv distal de fa artropatla, £os cambios primanics podrifan s0-
Lo consdistin de mbOrimo "esponjamicito” y osteoporosis de La falange distal, pero
eventualmente oownte destiuceidn gaucsa. Se han observado 4 signes caracterfati-
cos de antropatia psoaidsica, en deries contrholadas, siendo Los sigudentes (18):

1) Artnopatta destructiva intergaldngica distal; anquifosis dsea de La -
articulacidn {nterfaldngica,

17} Destrucedldn de Las articulaciones .interfaldngicas con espacios arti--
culares aichod y afilamiento marcade de Las supergicies dseas adyacentes,

111) Destweeddn de {a arnticulacidn interfaldngica del len. ortefo con ---
proliferacidn Caea de Lo falange distaf.

V) Reabacreidn del "penacho de £as falanges distales de manos y pies, -
esto e4 poco comin,
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En £a antnitis mutilante Los cambios artieulanes son ensanchamiento -
extenso, La mano en "Pentes de opera", resulta de La gran destruceddn y ab--—-
donedldn bsea. Las cabezas de Los metacarpales ¢ metatars.ianos pueden desapa--
recer completamende, dande aspecto de "Cdpiz afilado" (signo def £Apiz i La -~
copa), la osteolisis puede seguinse de anquilosdis,

listopatoloafa: Llos cambios no son patogndinicos, varfan con La edad
iy extensidn de La Lesddi; en £as ctapas tempranas wi 4..(1_[{(1'0 granufomatoso ¢ a-
dematoso se extiende deade fa anticulacidn al tallo del hueso. La membrana --
adnovial estd enghosada y covgestiva, Los boades de La supenficie articular -
y el hueso adyacente estdn ercsdfonados y hay un infiltrado celubar alrededor -
del tejide afectado, En cf dltimo estadio occwure una considenable destruceibn
de hucso y articubacidn, con tefido fibroso grueso reemplazando £a membrana --
sinovial y el periostio.

los cambios en las grandes atticulacioncs don semefantes a Los de £a

antaitis reumatoide,
EC diagnfstice diferenciaf debe hacerse con fa Antnitis neumatodide, -

capondilitis anquilosante, enfermedad de Relter, principabmete (9, 29},
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V. . DIAGNOSTICO DIFERENCIAL.

cdal no ofrece dificuftad en La forma habitual,

Ef diagndstico de psoriasis no puede establecerse sofe en bases histopato--
L6gicas, debe hacense una cornclacdidn elindico-patolfgica. Varias entidades tales
como deamatitia seborrcica, eaupeddn a drogas, dermatitis exfoliativas de diversa
causa pueden fener un patrdn "psondasifoume” liistopatofogicamente ¢ se diferencia
pot sus caracterlfsticas ctlnicas o por historia clinica (9, 88},

Para un estudiv cumpleto senla necesario un andlisis comparativo de fas ca-
racteristicas clinicas de numernosas entidades, que sale de Los propfsditos de cata
nevisidin, tan solo nos Limitaremos a algunas consdderaciones generales en cuanto
a La semefanza do La pseriasis y divensas enfidades patolfgicas: -

EL diagnbstico de psoniasis et generabmente fdeil y el diagnfstico diferen-

PARAPSORTASTS EN GOTAS: Presenta un pelimorfismo de Lesdiones con cardeten
mds bien papufose y fa escama es poce adherente y se retina en Dfoque con fa cu--
reta,

PARAGUERATOSIS PSURTIASTFORMES: Se difcrencian por placas menos Limitadad,-
de escama menos abundante, ausencia del signo de La "bujfa" y del "hocfo sangran-
te", Lla topografla nespeta Los sitios habituales de La psoriasis y afecta Los -~
plicgues. La histologln mucstra paraquenatosis, expcitosis, puede presentar as--
pecte de vesfeubas y cceema (9),

ECCEMA SEBORREICO: Afccta La cara [swrco nasogeniano, natz nasal, cefas),-
neaddn mediotondeica y La piel cabelluda, a este nivel puede afectar La totalidad
o mids §recuentemente fa neqidn perdflrica dando La Llamada "eorona sebornlica, -
es frecuente fa afectacidin de La regifn netroaunicubar y el conducto auditive ex-
Lerno,

PITIRIASTS ROSADA DE GIBERT: Tdiende a desaparccen cspontdineamente en 4-6
semanas, se manifiesta por placas rosdadas y finamente cscamodas, estfn precedidas
por un "medallsn”™ mds grande, redonde 4 oval, La enupeibn se Limita frecuente---
mente al tronco y ndiz de miembros, nespeta La cara y piel cabelluda.

PITIRTASIS RUBRA PTLARIS: Se compone de placas psoriasiformes de codos i --
nodillas, frecueintemente con hiperqueratosis pabmo-plaptar. Las Cesfones tienen
un aspecto yesoso, con pdpulas clrneas foficulares en Las placas o satélites. La
histopatologla evidencda de hiperquenatosis foliculan.

SECUNDARISMO SIFTLITICO PSORTASTFORME: Tuede dan aspecto de una psoriasdis -
en gotas, Las fesdones son pfpufas cubiertas de ecscamas que fouman un collarete
{collanete de Biet)., La erupeidn se acompaia de placas ¢n mucodas y £as haacedo-
nes senoldgicas son positivas,

LIQUEN PLANO: Mcsenta gencralmente pdpulas caracterlstdeas y agfecta muco-
sa ohal, haramente falta el pawrito, La histologia confinma el diagnGatico.

HEMATODERMIAS: Sobae todo £a micesis fungodde que en su {ndicdio presenta --
Lesiones endtemato-cscamosas, faccuentempitte policfelicas que rdpidamente toman -
un cardeten {nfiltrado. La asociacién de adenopatia, La evoluclidn y La histolfo--
ada no s¢ presian a congusibn,

Otros diagnésiticos diferenciales poaibles pueden hacerse con: erupcidn con
fdmmacos, £4Aa de fa cabeza, deamatitds de La zona def panal, sfndwme de Fissdn=
gea-Leroy-Reiter, enitroplasia de Queynat, ete. (199).
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VI,  HISTOPATOLOGIA,

EL cuadto histopatoldgico de fa psoniasis activa es bastante caraeteristico
Y ae mand fLesta por: ’ . - '

1). - Hipeaquerttosis con paraqueratosis, con presencda de microabscesos de
Munno en La capa cdinea, compucstos de cimufos de newtrfilos plenditicos, son mds
abundantes en Lesdiones necdentes (179, 278}, : S S

2] - . Ausencia de cflulas granulosas {59).

3 Acantosis con elongacidn regularn de Los procesos {nteapapilanes, con
ensanchamiento de su porcidn inferion, dando aspecto de "mazo o basto". ' En gea-+:
siones coalescen por su base con Los procesos vecdnos. Puede obscrvanse diserneta
exocilosds., o

4) Adefgaramiento relativo de as poreiones Aupmpapi,tdne.é del eatrato. -
de Malphghi, con presencia ocasional de wia "pistula upaug&'.?onmc." de Kogof. Las
células de estos sitios pueden tener edema intrncelular (174}, - :

5) En La capa basal e incfuso en varias hileras celubares paﬁ eneima de
ella pueden verse mitosis [179, 59). : .

6] Hay papilomatosds, que en concoadancdia con La elongacibn de £as xedes
de crestas Las papilas catdi efongadas y con foruma de "clavas", Muestran edema -
i Los capilancs de La puncidn mds supenion de fas papilas estdn difatados.

7) En dermis superion y en Las papilas se citcuentra W ingiltrado infla-
matonios moderadamente grave, constituido porn cflulad mononuclearesd; en Leddiones
reedentes hay newthddilos en £a poncdidn superndion de Las papilas (233, 137},

De todos Los aasgos cnuwmerades, solamente fa pdstula espongdforme - @4
diagndstica de psoriasis ¢, en su ausencia, rawa ver puede hacerse con centeza un
diagnsstico de psoniasis con base histolbgica (179]).

HISTOGENES1S: En las Lesdiones activas de psorniasds, £a velocdidad de repld-
cacifn de £as cflulas epidéamicas estd acelerada, Wednstedn y van Seott, asf como
Rothbeng et af, por medio de marcacifn con timidina tritiade midieron el tiempo -
de trdnaito de fas cflfulas deade fa capa basal hasta fa superffeie cutfnea, en-—-
contrando que en fa piel normal es de aprox dmadamente 28 dias y en fa psorinsis -
de 3-4 dfas, Otnos catudios demostaaron una mayon actividad mitética, indicdndo-
se uin acortamiento del ciclo reproductive, 457 horas c€lulas nommales y de 37.5 -
honas en La psoniasis de acuendo con Wesstedn y Frost. Goodwin ot a&_demaaMa--
hon que aungue el aumento de fas mitos<s puede ser hasta 50 veces, ef {nchemento
de £a sfntesis de ADN cra sofo de 5 veees. EfLos plensan que se trate de un  a--
contamiente del penfodo de sfntesis de ADN {fase S) en La epidenmis psorifisica --
(113, 179, 244, 311, 313},

los estudios de microseopia electabnica indican que Los queratinoeitos c{d_
estrato de Mafpighi estdn poco desannollados v son dmmaduros. Muestran tonof.ila-
mentos delgados ¢ poe vunerosos, dismiueditn de tamaio ¢ nimero de Los granufo -
de queratohialina y en ccasdones faltan. Las c€lulad cérneas poscen organovides -
¢ nficleo, tonofilamentos delgades. La supergicdie cefulan es deficiente en su cu-

fenta, peamitiendo cnsanchamiento de Los espacios Oitercelulanes. Ouﬁmwanygwng—
sa que caio tiene aelacidn con fa proliferacin celular por el fendmeno de "inli-
bieidn de contacte” del caccimiento (179, 201, 225).
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En Za pdstuba estpongifonme, se observa una estructura muliilocular, L0s ---
neuthffilos estdn entre Los queratinocitos y existe una interaeccifn entre ambos -
ipos celulares, asl como fusifn parcial de Las cllubas y prescncia de granulos -
neutno fLlicos en £os queratinoeitos (158}).

Los capilates muesinan fuz amplia y endetelio delgado, con fenestraciones -
wnp&‘?b) Aumento de La migracidn de Los neptrf{ilos a trhavés de Las fencatracio-
nes (35),

HISTOLOGIA DE LA PSORTASIS PUSTULJOSA GENERALIZADA: Mientras que eh £a pso-
niasis comdn, € pdstula cspongifoame de Kogej es una michopdatula muy pequeria --
gy se Ee ve en Lesdoncs indlcdales, en La varlante pustulosa es una macropdstula -—-
y nepresenta £a Leaddn histolégica caracterfstica, Esta pistula se foama poa La
mignacidn de PMN desde Lo capifares a Ca epidesunis, donde se agregan dentro de =
Los intensticios de una ned espongiforme, fonmada por clfulas epidfrmicas degene-
radas y adefgazadas, Con el aumento de Lamaito de fa pdatula Las cflulas epidén--
micas centrales sufren citolisis completa, fomundndese una cavidad iica, En fa -
pernidenia de fa pdstula, no obstante, fa ned de células persiste mfa tiempo. A -
medida que Los newtndfifos de La pdstula ascienden hacin La capa cbanea, se vuel-
uenip-icnd.técaé Y adoptan fa apardiencia de un abscese de Munro grande (179, 275, -
212).

EL nesto de £os cambios epidfunicos es similan a Los ya desenitos de £a ---
psorniasis vulgan,

En £a psoniasis pustufosa Localizada de La plstula completamente desarno---
Leada es grande, de ubicacifn inthaepidfamica, unifocular y hedondeada en £os ex-
Lremos, Se efeva Ligeramente sobre £a superflede cutdnea, penc, en cambio, se --
extiende n £a epidermis subyacente, En La cavidad hay numerosos PMN y en La pe--
nifenia se muedtra deantosis Leve y por debajo de fa pidstula puede verse un in---
filtrado ingLamatonio. Las pdstufas maduras no guardan mucha semefanza con La -~
pionicais, Las Lesdones necientes muestran mayon semefanza con fa pdatula espon--
gifoame tipieca (15, 77, 179},
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Vi1, ETIOLOGIA ¥ PATOGENESIS,

La psorniasis es una enferumedad caprichosa; se exacerba y remite espontdnea~
mete, puede desarrellanse despuls de proceses (nflamatornios dérectamente {fenf--
mene de Kdebnea) o Lndirectamente (farningitis cstneptococcdeal ¢ responde & una -
variedad de thatamientos hacdendo diffcil ncconocer un mecanismo patogénico eco---
min. Exdaten diversas lipftesis gue tratan de explicanta, sin sen adecuadas, dfin-
dose wltimamente mucha importancda al sistema (ngfamatorio-inmue (165).

Independiontemente de ai el {endmeno primanio de La foamacidn de una Leadiln
psonifisica es una acuwmulacion de sustancias Ceucotdxicas, un transdtoanoe inmunita-
nio ¢ un defecto de fos mecanismos que contaclan el crecimiento epidéunico, fa --
neaceddn que se desencadena parcce den {a sigudente: La epidenmis expenimenta un
$€ujo de polimordonuctiares, en fjoama arwacomada (microabscesos de Munro), o es--
pancddos entre Eas ceflutus paraqueratdsicas del estrato cérneo. Como xaesuliadoe -
de ello, se activan tas cflulas monowucleares y se altera profjundamente fa quena-
tindizacddn debido a ta fowmacion acelerada de Ea capa de células epid@umicas, Lo
que se regleja en el aspecto cacamose y denso de £as Lesdiones.

Existen numerosos cstudios que tratan de explicar fa cawsa o cauwsas de esta
enfeamedad, algunas sc eomplementan entre 8, pero ndnguna explica pon 4L sofa La
etiopatogenin de fa psorndasds,

Mencionanemos algunos aspretos de las teonlas que se han desarnollado en La
Lnvestigacion de esta cnfewmedad,

a) HERENCTA ¥ ANTIGENOS PE HISTOCOMPATIBILIDAD (HLA)

Ya desde 1808 Willan pensava que fa psoriasis podnfa tener un patrén
fanild v 1t heveditanio en su desaviollo. En 1940 Leaner sugiere una herencda do=
minante ianegular. En 1945 Romanus CLean a fa conclusidn de que £a psoriadis es_
una enfemwmedad fiereditania dominante con una probabilidad de manifestacidn del --
18%. Stedinbeag y cola, en 1951 nepontaron que La psoriasis presentaba un patrbn_
de lierencia basada en wn s0fo geit de penetrancia {ncompleta (193}, Posteniommen—
xe muches awtored vestigaron Ca posibilidad de que se tratara de un doble gen -
no relfacionade ¢ de genes neceddivos sin Logran demostranlo, Watson en 1971 ana--
Lizando numeroses estudics concluyd que fa psorndasds es multifactornial; Los gencs
son alefos en wr ndmere Gtespecificado de Locus, cada wio contrdbuyendo en un pe-
quesio efecto Pos cuales, en nteraccddn con factores ambientales y otros hasta --
ahona no definidos, dan oaigen a La enfermedad {193, 309). Ruseld et al y White
et al o 1972 asociaron el sistema HLA-BI3 y HLA- Bi7 con fa psoriasdis, sdiendo --=
confiumade por otros investigadences (63, 251, 315}, En 1978 Brandrup ¢y cols. --
Publicaron la pirimen investigacddi en gemecaa con psoniasis, ELegando a fa con---
clwsibn de que los factones genéticos son dmpontantes en fa presentacdidn de fa --
(;,nﬁt):,‘:mcdad, s4n embargo e e descanta {a paaticipacidn de factores ambicntales -

32),

Afgunos autores considoran que fa piondasis sea mds que una enfeamedad con
una expresidn fenotipica comin, sea un grupo de enjeamedades que tienen Lesdones
ctinicas simifares. Desde este punto de vista, estas enfermedades detearminan en
cond?cuc»)tua wia secuencia pategbitica que culmina en una vila patoldgica comdn §i-
nal [165).
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Estudios del complejo de histocompatibilidad [HLA] apoyan una base gendti-
ca de La psorniasis, Sc han obserwado numenosos antfgenos HLA relacdonados con -
La psoriasis, entre fos que catdn: HLA-BI3, B17, B27, B37, B4, Bw37, BWel, --
cwz, clws, DH, DR7, D7, DWwil, ete. (9, 38, 63, 168, 193, 198, 295, 29s].

Aunque €a susceptibilidad para pacsentan psordasis parece no guaadar reta-
eddn con La edad de comienze (199}, La relacidint con Los antlgenos HLA ¢s mAs ——-
fnecuente en psoadldsicos con cuadio clinico de comienze temprano {208]. La he--
Lacidn mis grecucnte es con el HLA-CWG, que sc adviernte de 7-10 veees mds gjre---
cuentemente que en testigos (9, 298).

Los HLA-B7, BE y B12 ocurnen menes en paclentes con psoniasds que en per--
sonas noumales, aunque su sdgniffeado e (mportancia es desconoedda (63).

la asociacidn de €os HLA-BI3, BI7 y B37 et jrecuente, parece que cada uno
de estos Ag del fLocus B estd Ligade con el gen causante de La expresidn del HLA=
ClWé. Ast, cstos genes ocurren paobabfemente mds cuande CW6 se expresa, E8 pro-
bable que Los genes que Clevan a fa psoniasds sean mds del Locus C que def Locus
B. Los nesultados cont el Locus D y Dn no son clares, sS4t embargo hay unqa aso---
cdacidn con DWIl, DRWG, DR7, y otros. EE descquilibrio con DWI podifa sen se--
cundario a coexpresidn con CWé (63, 165, 193, 198, 207, 228).

Estudios de mapeo de €os Locwso A, B, C y D en familias con psoninsdis, han -
ayudado a deteumd.an wuna herencia domipante. Sc ha demosthrado que sujefos con -
iguaf haplotipe pucden terer cualquier manifestacidn cutdnea o articular de pso-
neasis. Estos datos concuerdan con fa teonla de que £a psoniasis ed una enfer--
medad con diderente expresidn fentipica del misme genotipo {185, 193).

Algunos d¢ Los antlgenos HLA se han obseavado ascciades con algunas de £as
manifestaciones clnicas de fa psorniasis.

Los untlgenvs HLA-B27, BW38 eatdn miy frecuentemente asociados con La pao-
niasis, antnitds y espond{f{tis., Otros cstades que guardan relacibn estadlatica
con La psoriasis ineluyen €as enjermedades nelacionadas con el HLA-BZ7, entre e-
Leas o uveltds aguda, colditis uleerosa y enfermedad de Redter. La asociacidn -
de paorinsis, artritis y HLA-B27 e¢s de un 104274, comparado con el 7+3% en fa --
poblacidn general (99, 207).

Los Ag IILA-B17, 837 ¢ CW6 manéfiestan un (ndedo temprane de la enferumedad,
e BW6 con apaticidn faadfa, Tanto HLA-BI6 y B17 se asocdan cont gran extendidit
de £a enfeumedad y pobre respuesta a thatamientos (38, 150, 168, 193, 199, 288,-
296). .

Morhenn ¢ cofa, (209) han obscavado un aumento de La expresddn de antige--
nos HLA-DR en fas placas de psondiasds, eata Ag se expresa en cllulas mononuclea-
nes del infibtnade, se pionsa que pudieran ser cflufas de Langerhans agregadas o
bien se trate de subpoblaciones de £infocitos T ayudadones. Se ha obacrvade una
dnpontante interaceidn entre esta cflulas ¢ Los queratinocitos, con fa sintesis
de win protelna sue cs twasgerida a Cos queratinocitos, desconoeindose su fun=
cidn (120, 209, 297).

Las formas pustulanes no se asocdan a HLA-BI13, BI7 y BWIé, estos tampoco -
s asocdan a £a psorniasds palme-plantar. EL HLA-B27, B35 o B§ sc asocian a Lfas
forunas pustulosas. Lla psorniasis eritnod@unica se puede asocdlar a HLA-AZ, A8, <
BI3, y BI7. Lla psoriasis guttata se asocda al CWé y B17., la psoninsis L{nverti-
da no cstd asociada a ningdn HLA, EQ BI3 y Bi7 se asvcian a cuadrosd estrepto---
coceicos precedentes (63, 117, 150, 151, 161, 165, 271, 308, 315, 324),

Lla relacidn de tos HLA y f£a pategéiesis de £a psorniasis pewmanece ebacuna,
pero es evddente su participacidn en ella,
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b) FENOMENG DE KOEBNER.

En nelacitn a fa teonfa de que 8.0 La psordlasdis se trate de una enfer-
medad con diferente expresddn fenotfpica de un misme gentdpo, sc ha estudiads el
fendmenc de K&ebnen {63).

Se ha observade y genchalmente se plensa que cn pacientes con enfjer--
medad activa es mds grecuentc que presenten reaccidn de K¥ebner positiva que a---
quellos en que se cstd nescludendo la enfeamedad.

La ineidencia de neaccidn de Kfebnen es muy variable, va del 38-76% -
{85, 131), Pedace et al han obscrvado que en detewminados pacientes fa presenta-
cidn de psondiasis después de diverses daifos cutdneos es un fendmeno de tode 0 na-
da. ER tipe de daiie no es impontante, mientaas que sea substancial; pon ejemplo,
£a formacifn de pefequias pon suceifn ho proveea psordasds (75, 237, 280).

En algunocs pacientes se presenta Lo que se ha Llamado "heaceifn de Kiebnen
de nevensa™, en donde el daiic aun en piel afectada no oaigina nuevamente psoaia--
448, esta nespuedta tambi{fn sc presenta como wt Ltodo ¢ nada. Tal parece que una
u otra respuesta es exclusiva [160).

Estas observaciones apoyan o evidencda de dactores humonales que influyen
en La expresddn de la engevmedad.

Se ha pensado que paclentes que responden a tenapins mbuimas, estdn presen-
tando un K¥ebner de seversa. Stankfern {279) obseavd que ef suero de pacientes --
en hecuperacddn puede {nhibin £a neaccddn de Kéebner, mientras que el sueno de --
pacientes con anfermedad activa no,

Eato nepresenta que £a presencda o awsencia de neaccddn  de Kéebnen no es -
secundarin a La psorias.is, siendo una constelacidn de La enfermedad; mifs bien, La
nespucsta al trauma representa en un pacfente en particular donde estd en o ca--
pectre de La expresidn de Ca enfemedad (62).

Se ha nepontado que £a reaccidn de Kebner es mdy frecuente cn Los casos -
sevenos; sn embargo no hay estudios prospectivos donde se nelacione el dao para
aumentar La severdidad de {a enfewmedad, difi{culie ol tratamiento, £La presencia o
La awsencia de arntritis [(84).
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el TEORTA DEL DEFECTC PRIMARIO,

Se ha pensado que existe un defecto primario de 2a psoriasis y que -~
podrla ublearse en alguno de £os componentes de fa piel {epidewnis, demis), o --
factores humorales, componentes celulares (monocitos, Linfocitos, newtrsgifos, --
plaguetas), componentes no cclulares (antlcuenpos, proteinas reguladoras, media--
dones celulares] o combinaciones de algunos de eflos [165).

Es diffcil entre el gran ndmero de alteraciones celufares que se pre-
sentan en La pseordiasis scben 84 estas son primanias o secundarnias,

Se ha considerado que pueden ocuriin alteraciones en €a piel aparen-—-
Zemente nowmal y La plel afectada simultancamente en wna enfenmedad gendiicamen-
te thansmitida. Los estudips de La proliferacifn epidéamica en La psoniasdis de -
Weinstedn y MeCullogh, mostraren un recambio epid€amico {ncrementado y un decre--
mente en el tiempo del ciclo celulan (317},

Grove concluye quer

1) Las células epidéumicas de La piel psoridsica Lienen un ciclo -
acortado i hay un incremento def ndmero de céfufas de La zona -

proliferativa,
2} Eslas alteraciones afectan fodas fas fases del ciclo celularn <~
c({gaAgﬁ‘)sibta excepedidn es La fase S o pernfodo de neplicacidn --

3) No hay evidetcia para un grupe de cflulas en fase GZ o dnterva-
Lo entne Ba replicaciin def ADN gy of comienzo de £a mitosdis. -
Es decin una vez neplicado el ADN fa cffula pasa directamente -
a fa mitosds (119, 103, 282),

Diverdos investigaduncs han encentrado grupos de prolifeaacidn epidtamica -
ancamal en La piel no afectada en enfermod paoridsicos £t vive, siendo Los valo--
nes de La Linea basal casd 1,5 veces Lo woamal (119, 245, 282, 317},

Estudios de marcacidn celulan y transplante permiticron saber que La sinte-
848 de ADN pon Las cllufas epddfumicas de Ca pic€ no afectada y afectada de pso--
niasis es signdfieativamente mis atta que Lo nowmakl, 1.7 y 3.8 veces acspectiva~--
mente, Sec deteamind que por 8L misma, £a prefiferacddn anoamal epid@unica no ne-
sulta en una Lesdion clinica. Se ha concfuide que La proliferacion epldfumica a—-
bervvante existente en pacientes con psoriasis, y factores humonales def hudaped
parceen jugar un papel en La expresidn ¢ no de Ea enfermedad (128, 165).

Adicionalmente cuande Ca pict cs removida del medio del huésped afectande,-
La piel involucrada y Ca no dnvolucaada  con psordiasds parecen estan "{gualmente
enfemas” {165).

CONCLUSTON: Ent La pserniasis hay un defecto en "algdn s.itio" de fa piel ¢ -
eate defecto peumite o causa prolifenacidn epid@mmiea excesiva, SL este es (dndeo
para fa piel de sujetos psonidsdicos es, tedavia, desconoeido (165).



1. EPIDERMIS. #

Se. han observado altenaciones epid@unicas cn fa psoriasis. Los queratino--
citos de La pief afectada y wo afectada son de mayor tamaio que el normal, Hay -
alteraciones en el glicocaliz supenficial de Los queratinocitos, con Lncremento -
en o¢f ndmero de undones de Cecditinas, En €a piel no afectada Los queratinocdtvs
Lienen mayon cohesividad (172, 153, 189). Hay un ineremento del deide tricoadni-
ce en £os queratinocitos de La piel o afectadn (1531, Disminucidn de fa coles-~
tenob-eatenasa de £os queratOtocitos de pacientes con psordiasds (100), Existe --
ausencia o disminuedibn importante de un componente principal de £a protelna fi---
brosa (cadenas alfa de 67,000 daltons) del cstrato cdnneo en Las escamas paorif--
sdcas (293, 294),

No se ha pedide nelacionan estas difercncias bioquimicas y estructurales --
en La patogénesis de La psorinsis, o bien, determinan &4 son primanias o secunda-
adas,
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2. CELULAS DE LANGERHANS,

Mien y cols. angumentan que fas cflulas de Langerhans podafan estar involu-
crndas en £a patogénesdis de La psondasis. De acuende a otnos autorcs £as cllulas
de Langenhans son células semejantes a macrffages que se originan de La médula ~-
dsea y son probablemente trasnpontadas como monoeitovs sangulneos, y que Los4 mono-
citos de pacientes con psoniasis parccen "activados™ (144, 189, 203),

Los monocitos de pacientes con psorninsds exhiben incremento en £a quimiotd-
s, 1,4-2 veces compurada con ef noamal, ante una variedad de quimicatrayented,
Este aumento de Pa migraedidn ne se connclaciona con fa extensifn de £La enfermedad
y persiste en sujetos Libres de elfa (144),

Bar~-ELL ¢ cols, han demostnade que Los monocitos de sufetos psondifisicos ---
tienen una alta capacidad fagocfiica y bactericida significativa en nelacidn a --
sujetos nonmales (19, 206).

Los machbfagos sccaetan productos que son importantes en La proliferacidn -
celular, quimiotdxis de {ibroblastos y maduaacidn de protelnas estwctuaales, por
efemplo: slatesds de cofdgena y proliferacidn de fibrobfastos despufs de una he-
nida, Los macnbfagos tambifn inducen profifenacifn vascular. Junto con Los Lin-
focitos y estimilos apropiados, producen un factor que estimula £a Libeaacidn de_
cofagenasa ¢ prostaglandinas pon Las cflulas sdnoviales de sufetos reumatoddes. -
Adends, sechretan proteinasas que podifan degradar matrices de tejide conectivo. -
Es cnltica su participacifn en £a nespucsta dumune del hulsped y el controld de --
tal nespuesta. Los productes de £os macnbfagos {monoquinas) pueden activar y su-
primin a Los Linfocitos. EL papel de fos monocitos "actdlvados" cn ol status "al-
teaado" en pacientes con psoriasis cé desconocddo (41, 65, 165, 174).

Se ha obseavado que exd{ste una relacddn Owensa atre fa proliferacidn ce--
Bubarn y el ndmeno de clfufas de Langenhans, Lisd estudiande La  densidad de cé--
Lufas de Langenhans matcadas con ATPasa, concluyf que fas enfenmedades de profi--
feracién aumentada, como fLa psoaiasis, tenfan decnemente del ndmere de cflulas de
Langenhans y que otras, fales como Udquen plano, asf como enfermedades caracterni-
zadas pon reducceidn del capeson déamice, mostraban un {ncremento dg cllas., Estos
valores catdn basadvs en el ndmero de cflulas de Langenhans por mm® |, csta difé--
neneda podnfa sen mds dnamdtica al conrelacionanta con ef admenro de céluflas ger--
minativas (165, 185).

Schweizen y Manhs observanon que ea dreas de paraqueratosis hay wn decre---
mento en el ndmero de cdfulas de Langerhans ATPasa poddtivas (249).

Ua consideracidn adicional, y af parecen contradictonin a Lo anterion, son
Las obschrvaciones de varios grupos ci fos que terapias dtiles en La psoriasis de-
petan Las células de Langerhans de €a pief, como fa Luz wltravioleta de onda ---
conta (UUB) (25, 286}, PUVA {185) y conticoddes Ldpicos (220). Se ha sugerido --
que fa Luz ultravioleta solo disipa Pa actividad ATPasa (145, 220}, No hay evi--
dencia de que al disminuin fos matcadones de Las células de Langerhans signifdque
que escas e convdentan ai it tipe de cflulas no funcdional, o bien hiperfuncional
Aunque estor tratamietos pueden sen dtiles en Ba paoniasis, Lambifn pueden provo-
cat proliferacibn epld@mica (165),

Lin cultivos, cfectundos con suspensiones de células epid@umicas de pief ---
neonatal, sc obsenvd que Este se facilita con fa presencia de céiulas de Langer--
hans, en foama similan como en La piel del adulto, y sc sabe que son mds diflei--
Lol fas ncsdenbras de cllulas epidfimicas que de otras cflulas al disminuin fas -
céfulas de Langerhans, tambi@y hacen suponer que €as células de Langenhans juegan
un papel en La negulac.idn de La proliferacidn nomwmal y diferenciacidn de £a epi--
denmis (165, 203, 238).
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3. ' DERMIS.

La denmis es importante en Ba diferenciacidn de £a epidenmis, mediante un
endmeno LLamado "dominancda denméca ", AL separar La dewnis de una epidermis
iperqueratfsica (planta del pie) y transplantada La epidenis a deamis de dueds

nowmalmente no hiperqueratdsicas resulta en wia disminucidn de fa hiperquerato--
s4a; el caso eontrande cs igual {27).

En estudios mediante La necombinacidn de injentos, tomando capas delfgadas
de piel, separando Ca epidemdis de €a deamdis, o entonces accombinando epideamdis
noamal con deamis de piel afectada de psoniasis y uvicevernsa, despuéa transplan--
tandofas a ratdn desnudo, Brighaman y Wheeler demostrgnon que cuando fa piel ---
psonidsica fue recombinada con denmis psonidsdca, persistis cf Mdice de proli--
fenacidin Lgual que cn controles no sepanados. La combinacidn de deamis psonid--
sdca i epidenmis normal no mostraron incaemento en el Indice de profiferacidn, Y
aquelfos de deamis nonmal y epidenmis psonifisica tampoco mostranon cambios (39).

Es posible que en Los procedimientos de separacidn de £as cllulas de Lan--
gorhans fueran neemplazadas pon precuwrsones celufares en €a demis afectada, --

Sin embargo, es fdcdilf aceptan csta posibilidad, ya que La epidewmis no adquierc

Las caractenisticas psoniasifonmes, a menod que haya capecificidad de monocitos
en La dermis de pacdentes con psondasdis para La epidermis de pacientes con pso--
niasis . A causa de que La sepanacidn de fa epidenmis psonidsica de fa deamis -
es diffeil, es poasible que no todas £as cllulas que contribuyen en fa profife--

Aaedbn anormal fuenan transplantadas, pon Lo tanto, aunca sc desarnolla £a pro--
%Ldenacé?’n anowmal en £a comb.inacidn de epidermis psonidsica con deumis noamal -
39, 165).
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4. VASOS SANGUINEOS,

Las alteraciones vasculares observadas en La psoniasis son Los sdguientes:

I -  Exceaiva Lontuocdidad de Los capifancs en La deamis papilar; cambios simifa-
hes pero menod marcades se observan en codos y rodillas, dn.ea.a de prolife--
hacifn epidéumica aumentada {98, 153, 254).

2 -  Las alteracioncs vasculanes comienzan antes de Las manifestaciones histols-
gieas evidentes (33, 34),

3 - Exdiste una correlacidn dinecta entre el brote, crecimiento y totnf desarro-
Lo del Lecho capilan tontuose y cambies en £a proliferacidn de Ba epidewmis
suprnyacente {252},

4 - Ef componente de crecimientp de Los capifares es venoso antes que artendial.
Con of tnatamiento o de G¥echerman ocunne una revensddn a una configuracidn
arterniclan (36),

5 - la membrana basal de La rama venovsa def Lecho capilan cstd mubtifencsitnada,
peunitiendo exthavasacifn de componentes [celulancs y no celufanes) (37, --
254, 281).

6 - La oclusifn vasculan del Cecho capifar pon 24 honas despufs de Lesidn expe-

aimental de La picl parece prevenin ef desawrollo de fa psoriasis en dreas
de compresidn {2r3),

Se ha observado una diaminuc.ion del feujo sangulneo subecutdneo coit el trata-
miento con Alquitnivi, sin embange también se ha obscrvado esto en piel no afecta-
da, sc plensa a La diésminucibn del {Lufo sangulnes, por una pérdida de calorn au--
mentada (155, 156).

No sc aabe & eatos cambios en Los capilancs representesn anowmalidades ---
primarnias o secundandas de La enfermedad (39, 165).

Ragyan councluyre que "fos vasos sanguineos no son £a causa de £a psorniasis, -
pero es una paite {ntegral de clfa™ (254).

Ctras obsem acdones indican que existe un estado de hipercoagubabilidad y -
tendencdia a thombodds en £os principales vasos sanguliteos en parcientes con pso---
niasis (197}, Hay depfsitos de fibrina o posiblemente fibronectina (94, 97, 257)
en La membranae basal y aliededor de £a cllulas mononucleancs {197, 255). La ac~~-
Livacidn del sistema de coagulacidn puede genenan factores fLogfaticos, comp =---
quininas y componentes del complemento, Aunque estas observaciones parecen ser -
un improbable defecto primanio, una anchmalidad de inhibidones de cate sistema, -
cualitativa o cuantitativamente, pucde resultar en una generacidn ancrimal de e~
diadones §Loglsticos que podnfa dan onigen a fa expresidn de La enfeamedad, aso--
cdiada a cambios vascubares y un {nfiltnado inflamatonic {17, 114, 165),



32

5. FACTORES HUMORALES.

Se ha observado que en o4 divernsos gendmenos que ocurren en La pid pao~=-
nidsica, dmplican que estdn (nvoluchados en Ea expresifn y no expresidn de La en-
5e/u;1edad, La interaceidn de factones humonales celulares y no celulares {82, 128,
165}, ‘ R

En estudios de La preliferacitn epid@mica despuls de estfmulos infeamato--
rios, demuestran que La .inflamacidn negularumente Lfeva a La acantosis. No se ha
demostnade que Los eatimulos inflamatonivs en La piel no agectada causen un au---
meito de La sintesis de nDN en fa epidenmis [237),

Se sabe que se requiere de sueno para un desarrollo Gptimo del cultivo de -
cétulas; £a observacidn de ithibidones del desariofle celulan en el suero no ha -
recibido mucha atencidn (136, 165, 236}, Similawmente Las céfulas mononucleanrcs
generan factores que Aahiben y estimulan €a prolifenacifn cefulan {1865, 167). —

Se ha obscrvado en La secuencia del proceso inglamatonio:

T Aghegacddn de iteutadfilos en Las primeras 6 horas, ponr factorcs quimiotde—-
ticos derivados de factores de La coagulacidn y el complemento (165, 176).-

2] Los queratinocitos Eibenan una protedinasa activadenra del complemente.

3} Las henidas pon medic de fas proteasas defan descubientos deteaminantes an-
tégénicos del estrnate cdanco, con fommacidn de anticuerpos contha ellos ¢ -
activacidn del complemento (105, 192}, Al cuarte dfa sc agregan c&lulas -
monoiucleares, que persisten despufs de La cunacifn [176). La persistencia
de estas cllulas sugiene gque de Los factorncs humonrales celularnes, fas cllu-
Las mononucleares adquienen un gran potencdal como ncgufaderas en La profi-
feracidn y diferenciacidn de La epideamds. Una henida superficiat en La --
piel nommal puede presentar cambios psoniasifoames pon 14-21 dias {75, 231),

EL infiltrads <nuflamatorio juega un papel importante en Lesdones puntifon--
mes con pocos cambios histeldgicos, el nfiltrado es denso y compuesto principat-
mente de macadfagos (28, 227, 253). Parece que hay wuna cornelacidn directa entre
£a cantidad de ingiltrado (nflamatornio y La cantidad de mitosis en La epidermis -
de £as Lesdiones puntiformes, y por consiguiente con ¢l gnado de acantosis y pa--
haquenatosis (58, 278).

La presencia de Los tlpicos microabscesos de Munre y Las pastulas espongl--
goames, muy c aacternlsticas de fa psoaiasis, es wn argumento de ghan peso que Su-
agiene que Pos newtndfilos son importantes en La etiopatoglnesis de cata enferme~-
dad. Se ha obseavado que micntras mfs microabscesos existan, no hay aumento de -
La profliferacidn epidéumica. Los datos sugleren que en bases cuantitativas, ef -
papel de Los pof inonfonuclearcs en ef mantenimiento de Eas Lesiones de psorniasis
peditan haben sido sobrestimadas (165, 179). -
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6. FUNCION DE LAS 'CELULAS MONONUCLEARES,

Los pacientes con psoniasis tienen una respucsta Lnmune alterada, sobre todo
ante Aen‘)sibéuzantu quimicos que {nducen dewmatitis de contacto alénrgica (81,-
166, 221).

La respuesta ante diversas pruebas {ntradéunicas es nomal, pero hay una ---
disminucidn de La Oduracidn ante estreptodoanasa/estreptoquinasa (166), sugi--
ndendo una abteracitn para fa amplificacidn de €a nespuesta Dumune mediada poa
cllulas, -

Lla funcidén nowmal de Los Linfocitus requicae de una funcidn noamal de £os --
macrdfagos; en Los pacientes con psoriasds hay una Transfoamacidn blastogénica_
de £oa Linfocitos menon que en sufetos noumafes (168).

Las interfeuquinas, factores Liberades pon Los Lindocitos, fuegan un papel -
dmportante en La respuesia inglamatornia, Este, mas La presencda de un {nfif---
Zaado de mononucfeares en £a psondasis, sugiene que Las .tntealeuquinas produed-
das pon 2as cllulas mononucleanres podelan contrnibuin a una profiferacién anon--
mak en La pdorniasds, Lla cuantificacidn de interfeuquinas, gactor quimiotdetico
derivado de £os Linfocitos en pacdentes con psonias (s mostnd cantidades menores
a Las noamales (7164). Esto implicanila que el infitirado en La psoriasdis podila
no estan peapetudndose por &€ mismo, debide a una produccifn excesdiva de qui---
mipidcticos por dichas células.

En estudios de cultivos de Eineas cefulares Hela y sobrenadantes de cultivos
de mononucleares, se observd que tafes sobrenadantes poselan gactornes humonales
que podlan {nlibin o eatimulan La profiferacidn celulan Hela, con predominio de
Los estimulantes de €a prolideracidn (167).

Guithow y cols, {121} han observade que £as cffulas mononucleares de pacden-
2es con psoniasdis tienen una respuesta farmacofdgica anoamal; hay .{nhibicitn -
de £a mitogénesds con La histamina, ningin cambio con La {soprenalina y £a teo-
gibina paraddjicamente .incaementa fa nespucsta mitoalnica, Estos {&umacos non-
malmente actuan en ¢f metabolismo de fos nucledtides clclicos infibiendr £a --~
respuesta a mitdgenos por {ncremento def AMPe,

Otros estudios sugieren una alteracidn def wmimere de Linfecifos T, it em---
barge no tedos Los investigadores Lo confiman (166, 178, 184}, Alguncs dnves-
tigadones han encontrado disminucidn de Los Linfocitos T supresones (121, 122),
s4in embango CLod y cols, (52) encontraron un wimere noamal de Linfocitos T ayu-
dadones y supresoncs mediante marcaderes especlficos, Por otrno Lade, GLinski y
cols. han demostrado La prescncdia de un facton sériico que {nltibe La formacidn -
de nosetas E por Linfocitos T en Lod pacdented pdornidsicos, este facton parece
estar nelacionado con fa exteitsdidn de fa enfemedad [104]).

Tambi€n se ha descaite que existe una subpoblacidn de Linfocitos T asociada
a fa epidermis en el paciente con psorinsds, a esto se ha designado como “tefido
Linfodde asociade a La piel”, Los cuales interactuan entre 8L, Se ha demostrade
una produccidn de factores lwmonales por Pos gueratinocites, que actuan sobne --
Los Linfocitos y vicevensa (218},
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7. NEUTROF1LOS.

No estd clara La participacidn de Los newirdgifos en fa patogénuu de ea -
psoninsis, sdin embargo cs cvidente su prcseincda en Las Lesiones puatutaaaa de La_.

psoriasis (165).

Tagami y Ofugi (291, 292), asf como Dahe y cols. (64), han demostrada que -
Las escamas de La psoniasis contienesn dustancias Leocoidcticas, algunas son deri~
;adaa de La activacidn del complemento, y son similarcs a aquellos de fa curacidn
e Las henidas,

Diversas protednasas, activadoras del complemento, catdn contendidas intra--
celublarmente, actuan al Liberanse i son inactivades ﬁocabnmtte. {136, 173), Laza--
rues et al (173 174) sugieren que una de ellas es fa Catepsina 1, que activa el -
compfemento e induce agregacidn de newtrdfilos, existe en gran cantidad en fLas --
placas psoridaicas (91, 174},

Beutner y Jablonska consideran que existe una interaceidn de anticuenpos -
del estrnato edrneo, fifadores def complemenio, con un autoperpetuadon ducub&mm
de antlgenos del estrato ciuteo por proteasas de Las c&lulas {nglamatorias {51,
165).

Se ha pensado que pudiera fener alguna aelacifn un posible factor bacteria-
no, actuande como quimiotdctico, o bien alytin metabolito anoamal del dcido ara---
quiddnico (3, 165].

Cormane et al (54) han observadeo anticuerpos contra Los nucleos de Las cl--
Lulas basales, Los cuales estfn wiides a La superficiec de Los Linfoecdtos y neu=---
nbfitos en paclentes con psoniasis. Este anticuenpo tendila importanecda en fa -
dnduccibn o en el control de fa proliferacifn cpidéunica.

Mientras que haya controverdia sebre la eficacia de €a dialisis peritoneal
en ef tratamiento de fa psorniasds {7, 124}, es de interés que Las cllublas prima--
.ndias diabisadas son £os neutndfilos. Este parcee estar en correlacidn entne ef -
nimene de neutrddifos removidos iy La efdeacia de La dialisis (106},

Otros estudios demuestran awnento de La adherencia de Los newtndfilos, que_
4e connebaciona con La cxistencia de La enfermedad (165), por otro Lado, se ha --
viste una actividad bacterdicida anommal, sin embargo, se "ha encontrado que en pa-
cientes con psoniadis pustulosa gencralizada tienen disminucidn de fa actividad -
bactenicida (183),
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8. FACTORES HUMORALES NO CELULARES,

Para una adecuada proliferncidn y diferenciacifn de un tefide de nequiere -
de diversos factores humonates no celufanes. Se han extnaldo def sistema humoral
factones que son  aeguladones del crecimicito, es posible que estos factones hu--
monales pudieran jugah un papel en fa etiofogla, mantenimiento y rcsolucifn de --
Las Lesdiones de psoniasdis.

Esto tiene cierta nelevancia para £a psoniasis en el Leamado fendmene de --
Kéebner, ya qur el @ico momento en que £a picf ecstd expucsta al suero es despuls
de un proceso tesdionanie, que activa ef sdstema de coagulacibn [165).

En pacientes con psoriasis existe un awmento de La velacidad de sedimenta-
cidh, de La proteina C reactiva, alfa-2? macroglobuling, alfa-globulina, de IgA, -
mdlcudu estdn en nelacidn con fa extensidn de La enfermedad {130, 152, 258, --
267).

Junte con una alteracidn de poblaciones de Lingocditos T supresores (163) se
ha observade incremento en vardas clases de Anti-1g9G en pacientes con psoriasis,
que al panecer don def tipo TgA e 196G, fas cuafes e han obseavado unidas a La -=
piel (163) y a Los Linfocitos (242), Es poaible que estas Owmunoglobulinas inte-
ractuan con factones que negulan ef checimiento y difercnciacién epidéamica.

Pon otne Lade, e ta (bacrvade que ef suero de pacdientes psonddsicos cs po-
co quimieatrayente para monocedfos a diferencia de dueros de pernsonas nommales, --
840 que sea secwidwedo a wi exeeso de {nhibidores de fa quimfotaxis (165). Estos
eatudios contrastan con Ca demostaacidn de que el sucho de psoridsicos tiene una
gran actividad quimiotdctica para weutadfilos (171, 306). -

Sedgwick et al han aepentado que £a adic{fn de suero de pacicintes psonidsi-
cos no thatades a ieatrdfilos nownales fagueitande z.imostan, nesulta en fa genera-
cifn de un agente superdxido inestalble por Los neutadfilos, este podrnla sen {m-—-
poitante en el daile tisular que resulta del acuwmlo de neuthdfifes. EL sueno de
sujetos nonmales y de prorndfsicos tratados no Liene esta capacidad [(270]. -

Stankler ha demuvsti.ade que cuando ef sucno de pacientes convalescdientes de
paoiiasis ae Led imgeel1 eo fa piel que habfa side thaumatizada, La neaccidn de =~
Koebner puede sen Gthibida, EE€ suerv de catvs paciente, colectade cuando fa en--
fermedad estala activa n. prevdene cdta Aeaceidn (279).

Tode Lo aiterion apoya £a teonla de que factores humorales son importantes
en el desarnollo y mantenimimito de fa psoniasds, aungue po eatf bien gsclareci~
do adt (165).
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9. MEDIADORES MOLECULARES INTERCELULARES.

Se ha plaifeado une hipbtesis basada en £as observaciones de que La epider-
mis de La piel psoridsica tiene un exceddvo depdsito de glicdgeno, fa ep&neﬂfwm
inhibia La divisidn celulan, y que el "2do, mensajero" mediador de £a epinefring_
{AMPc] dinduce rompimiento de fos depdsitos de gliedgeno (8, 192, 304).

Aungue con resultados vardiables, se ha eincontrade disminucion de Los ndve--
Les de AMPe en fa epidermis de Zesiones psonidaicas (127, 323).

Suatancins comg el Litic, un .Gthibddon de £a adenilate ciclasa, enzima for~
madora def AMPz, (nduce y exacernba fa psonlasis, como de ha sedalado antes [279,-
299).

Algunos agentes que ithiben La nuclebiido fosfodiesterasa ciclica, La cual
nompe al AMPe  han & idv xrepoitados que mejoran £a psordiasis {(247). Usando cuLt&.
vos de quenatinocditos de ratén neonatal, Marcelo (196) I demostnado que el {n---
cqemento de £os niveles de AMPe .induce proliferacidn y diferenciacisn de Los que-
ratinocitos, EL GMPe parcce tener una aceidn semefante peao menor. Adachi y ---
cols. {2) han codfdsimado Cas obscrvacdiones de Marcelo et al (191), demostrando --
iwiveles altos de CMPe en Cas Lesdioned psonidsicas, aunque su papef parece senr an-
tagonista al AMPe, 4.in embarge esto no estd cfanro.

Debido a ga <mpontancia del sistema de "2do. mensajere" en muchas gunciones
biovlbgicas, parece probable que €a actividad de £a enfermedad pudiera ser expre--
sada a thavés de abernacioncs de esta vla. Sin embargo, es diffedlf consdideran --
c't La proniasis sdlendo fotalmente sccundaria a una anormalidad de cste sistoma -~-

122, 145).

9.1, Poliaminas.

ln grupo qulmice flamado Ypoliaminas" parece sen esencial en fa pro--
Lideracion celular (165}, Catas aminas soen pelicatifnicas, estdn clevadas en -~
todas Las edfulas que se cncuentran proliferando activamente, y wiridas eatrecha--
meinte a fos deidos nuclficos. Estas caractentaticas dug&caut wha nelaciin entre
Las poliaminas y la slntesis de deddos nucléices, por una pante, y Las protelnas_
que acompainan £a proliferacdidn celular por otrn pa/utc_ {249).

lsando £ {tas epidéamicas, Rusasell y cols, (250) han demostrado wnive-
fes clevados de poliaminas en La piel agectada y no agfectada con psoninsds, sden-
do ‘as nds clevadas La "putracine y €a spewmadine”, Tambifn eatd elevada La ---~
"oundtindexcarboxifasa” (0DC]) enzdima dmporntante en La biosintesdis de Las poliami~
nas,

Ya que Ca afntesis de poliaminas estd asociada con fodos Los tipos de
proliferacion celular, es digleil apreciar 84 un defecto en este sistema pudiera_
sen wn mecundimo primario el cual concuende con othos proceses fisdiopatolbgicos <
de La psoxdasis (165, 235},
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7. 2 . ACIDO ARAQUIDONTCO-PROSTAGLANDINAS,

Las prostaglandinas son dcidos monocarboxilicos de 20 carbonos sinte-
tizados a partin de deddos grnsos poli-insaturades por medio de £a fosfolipasa --
AZ. la Lesdfn celular o £a catimulacibn homwmonal activa estd enzima, AsLl a par~
tin def deddo araquidbnico se fonma el dedido 12 hidroxi-5, 8, 10, 14 edlcosate---
traenoico (HETE) {8, 145, 192}. Los niveles de dedido araquiddndico y HETE eatan -
cfevades en Bas Lesdones de psondiasis. Las prostaglandinas F2 y E2 estdn fambién
{nerementadas, como Lo heponta Hammarsitndm et al (125),

Algunos autores hant encontrade aumento paincipalmente de paostagfan--
dinas F2 y HETE {125}, mientras que otros sefalan awnento de £as prostaglandinas_
E2 y F2 en Lesiones de paoniasis.

EL adslamicnto de metabolitos del deido araquidinico de Las £umne.6
de paoriasis, su extracrdinaria actividad biofbgica, y La cfilciencia de La 2
wlutica en psoninsis de inhibidones del metabofismo del dcido araquidénico, son -
argumntos en favorn de que Los Leucotrienos y Los deidos grasos monocaftbox.fbt_coa
tengan un impontante papel en ol desarrnollo de fa psoniasis, sin embargo adn ed-=

tos hallazgos estdn en discusidn y ne se ha establecido una conclusidn definitiva
(248).

Algunos antones repontan que en Eas placas psonidaicas hay w1 aumento
de £a ciclo-oxigenasa ¢ de fa 5-Lipoxigenasa, enz.imas que partieipan en £a forma-
cifn de diversos Leucotraienos (LT). €n fomma panticulan e Leucotrieno B4 (LTB4}
y La 5-Lipoxigenasa catdn principalmente aumentados en fas placas psordidsicas, -
Se plensa que el LTB4 podnla sen impontante para of proceso inflamatonio y proli-
ferativo de fa psoniasis {305},
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10. MEDTADORES TONICOS ¥ CATTONICOS.

Kurz et af realizanon estucdios de algunes elementos quimicos en Las Lesdio-
nes puntifonmes, en pfacas antiguas gy en piel no agectada de enfeamos de psoria--
448 i en pacientes sanos por medio de andlisds de Emisdén de aayos X inducida ponr
Protones (PIXE), Esdu tfeni-a #iguc La deteccibn simulidnea de elomentos con nti-
meao atémico Lgual o mayor de 14, en La epideumis y dewmis, de biopsias cortadas
por congelacidn, Se encontaron niveles de Py K elevados en £a epideamis pso---
addsica, en Bas Lesdiones puntiformes hubo aumente def K junto con el Zn, Los ni-
veles de Fe estaban disminuidos y el Cu varid consdlderabfemente, e CI se encon--
traba disminudido en La deamis afectada ¢ no afectada, mientras que en £a epider-
mis no estaba alterado, Se sabe que Los niveles altod de K previenen La diferen-
ciacifn de Los queratinecitos Lnducdda pon el Ca, Los altos niveles de K podifan
san Ja cawsa de La alta proliferacidn celulan en Ea piel psoridsica. La eleva---
cifn de €a polimerasa de ADN ¢ ARN podaia sen fa cawda de La elevacifn def Zn en
Las Lesdones de psorniasis (169). -

Estas alteraciones no explican completamente Los cambios observados -
en fa psorinsis, ¢ como en otnos mecanismos flsiopatofbgicos, ain no se ha deter-
minade su total participacidn en el desarrotlo de esta enfeamedad {169).

11.  ANTIGENOS DEL ESTRATC CORNEO-ANTICUERPO DEL ESTRATO CORNEO EN LA INDUCCION
¥ MANTENTMTENTY DE LA PSURTASIS.

Krogh y Ténden [163) en 1972 demostraron €a prescncda de 1gG e IgM en £a e-
pidenmis de Lesdones psonidadicas; no encontadndese en piel no afectada y pilel sa-
na. Esta obseavacddn ha sido ampliada pon Bewtner y JabEonska, como mecandsmo de
fa psondiasis (142, 165}, Se han encontrade anticuerpes para el cstrato céanee, -
Bewtnen et al {155) piensan que esdto cotd nelacionade con el proceso de cunacidn,

La sccuencia de este mecandismo es el af{guiente: En el dndividuo predis----
pueste, el eastrato clanee es mds surcepbible de desenmascarar Ag por enzimas pro-
teollfticas de Los PMN, Los que son activados por un traumatismo o infeccidn en £a
zona afectada, La vaseditatacifn de fa neaceddn condiciona un cdmulo de Ac con--
tha el Ag expuesto del estrato edrneo. Hay fijacidn de complemento, esto dispara
una adicional exocdtosds y oxosenosis de mediadones {Loglaticos, Eato LEeva a --
wia expodicidn adicional de Ag del estrato cérneo (142, 145). Porque se altera -
este sistema y como cato causa fa anowmal proliferacidn y diferencdacidn onigi---
nande £a Lesidn clfinieca ¢s desconoeddo,

Apoyando csta teonfa son fas observacdiones de que: EL estrato cbrneo eb --
nonmal; Cos neutndfilos, de acuerdo con Jablonska y Beutner, participan importa--
temente y tienen una actividad gimiotdetica anoamal; en La piel y Las células fn-
flamatonins £a presencia de wi Ag dntherente al esthato cfrneo (105, 165). En fa
psondasis se han demostrado wr magor ndmero de Ag widdos al estrato cbrnev que en
otras deamatosis. La obscavacion de que Los depdsditos de Ac del estrato csmneo -
disminuyen cuando una Lesidn mejona sugiernaen su aelacibn con La patogénesis {165),
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12, PROTEASAS ¥ ANTIPROTEASAS.

Las proteasas [activadon del plasmindgeno, Catepsin 1, Catepsin D, efe.] vy
Los inactivadones, Las antiproteasas {alfa-antitripsdina, alfa-2-macroglobulina, y
otnes menod bien definidos) parecen impontantes e €a proliferacidn y diferencia-
cifn celubar {136, 165). Se ha demostrade que fa cscama de pacientes con psonia-
448 Lienen proteasas activas {activador def plasmindgenc) (92, 93), Lazaws et -
al (174) han demestrade La presencia de catepsin 1 en Las placas psoridaicas, el
cunk es un ghan activader def complemente y un gran quimiotdetico de PMN, Broum =
(165} encontnd que el activador del plasmindgenc se .tnerementa intracefularmente
antes de Huleian La sfntesis de ADN, posterndommente es secretads extracelularnumen-
Ze después de que La cClula ha completado Ca sfintesis de ADN y catf comicionada -
para su diferenciacidn (49),

Se ha tratado de explican £a patogénesdis de €a psoriasis mediante un posi--
bfe componente celulan especi{fico en La piel, que tiene un {nhibidon defectuoso -
de una enzdma que es erftica pana La proliferacidn celulan, En cdte sentido ef -
ddstema proteasa-antiproteasa parece explicanfe. Posib&emente una proteasa y un
dnlibidor especlfice, ambos siendo generados pon as c&lulas de Langerhans, ac--=
Luan y son inhibidos a ndivel Local para mantenen La proliferacidn epid@umica (17}
La deficiencia def .infiibddon o su defecto poumitinia o cawsania £a contliua pro--
Lifenacidn de £a piel y La apardicdidn de Cesiones de pioriasis,

Pon othe pante, sc ha nepontade que cu Bas placas psornidsicas existe un de-
fecto de diversas cazimas, que pueden tench alguua participacidn en La fis{opato-
genia de £a enfewnedad.  lne de ellas Ca protein-quinasa C se encuentra disminud-
da en Las Lesionea psonidsicas, comp neponta Homn et al (134). La proteinquinasa
C ¢4 una protediguinasa dependiente de fosgolpipido edledco. Eatd guncionalmente
Ligade a seriafes honmonales de incremento del nivel de diccilglenicof en La mem--
brana plasmdtica de fas céfulas bLPanco., Particdpa en diversas funciones celuba--
nres negufadas por honmonas, como diferenciacidn, profiferacdidn y secrecidn, Se -
piensa que alteracdones de Los procesos mediades pon £a proteinquinasa C debido a
su disminucddn podndan fugar un papel significative en La §isiopatogenia de La --
psoriasis. La proteinquinasa ¢ puede ser un mediadonr de Ba condicidn hiperpldsi~
ca {(nflamatoria canacterlsticamente observada en £a paondasis (134},
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13, CALMODULIN.

Se ha obsecrvado que £os .iones de caledio estdn impLicados on ef control de un
gun espectre de actividades celulares fundamentales, tales come La contraceidn --
muscufar, ccopfamiento de eatimules de aescaesifn y control de movimientos celula--
hes, Anclugende ef deslizamiente cromosdmico dunante fa mitosis. Recientes {nves-
tigaciones sugienen que Los fones de caledo regulan estos procesos celulares a o —-
través de su {nteraceidn con protelnas wiidas al calelo de alia afindidad, Una de_
tales pfu:’.tcz,{m:u.\IL el calmodulin, fue oniginalmente descrnito come wn activador de---
pendiente de Ca**-nucledtido cfclico-fosfodicstenasa, Se sugiere que neguba Los -~
efectos del caledo en una gran variedad de enzimas, incluyendo €a adenifato cicla-
4a, fosforilquinasa, fosfodicsterasa, ornitin descanboxilasa, ete, {170, 300)

Este reguladon enzimfdtico multifuncional, el calmodulin, wna pequeiia profel-
na dedda undda af ealeiv, termocatable, existe dentro de fas cClulas eucanibilcas
hasta ahona estudiadas, suginiendo su significativa contribucifn a Los cventos ---
biolbgices dentre de La céfula.

No se ha encontrado que el calmodufin estf significativamente {nvofucrado en
£a negulacidn de fa ciclonucledtido fosfodicaterasa epidéamica, a causa de su re--
Lativa independencia de Los {ones de caleio, Aungue £a funcidn biofégica del cal-
modulin epidfunico no estd afin determinada, su naturaleza mubtifuncional sugierne -
La i};,tefullccu'dn de eata protelna con Los procesos mediades por caleio en La epiden-
mis (170},

Algunos cstudios mucstran aumento signifdicativo de La concentracidn def cal-
nodulin en £as cllulas epidfimicas de Leadones de psoriasis y en piel no ajectada.

Tucken et al obschvaron tna disminueddn significativa en fos niveles de cal-
modulin en Las Lesdiones de psoriasdis, despuls de tratamiento, no tante ast en La -
piel no afectada (299}, Sin embargo, fas investigaciones mds recientes del mis-
me autor (Tucher et all), nepontan que el ditranol o antralina produce wia subtan--
cial neduccifn de La actividad del calmodulin, en fos pacdientes thratades con dicha
substancia, a diferencia de othos medicamentos tépicos o sistémicos (300},

Pon otho fado, se han encontrade ndveles altos de calmodulin en §ibrobfastos
ot creeimiento constante. Ast tambifn, hay un decremento del AMPe en esta célubas,
eato podeda deberse a catomelac.idn de ciclonucledtido fosfodiesterasa por el in---
enemento del calbmodul.in en Eos psonidsicos,

d] MECANTSMOS DESENCADENANTES,

Lla mayornfa de Los mecanismos scialados necesitan sen disparados para ~
diducin Ba enfermedad. La magonfa de Los pacdientes aclacionan el inleio de fa en-
fermedad a algin episodio en panticular.

Un fgacton descncadeitante totalmente aceptado es una infeccdidn estrnep--
tococedea prevda (1717, 3161,

Ef papel del stness en ta induceddn de La psorninsis también ha sdido --
considenado (9, 272, 273), con £a paaticipaciin de neuropfptidos, Sce ha {tvolu---
erade a wita substancia P, La cual pucde sen una moduladona de La respuesta Liffa--
matonia de La psoniasis, csta substancia aumenta con el stness, y La simetnla de -
Las Lesdiones pudiecra tener aelacidn con elle (67), En un cdtudio comparative de -
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stness se observaron mayores niveled de adrenalina funto con una magor disming---
cifn de contisol que cn Los controles (13). Esto tambifn se ha relacionado en d--
heas de piel que son constantemente traumatizadas, como codos y hodillas, donde el
Indice de crecdmiento epidénmico es mds alio que en otrhos sitios, de acuerdo con -
Los estudios de Galosi et al (98). S8i en cstas dreas se Liberan cantidades exce--
sdvas de un agente que activa La psoriasis, y donde existe un defecto de .inhibidox,
patece paobable que tales drcas tendridn alfos niveles basales de proliferacidn e--
pidumica, y por consiguiente mayan propensdidn a €a enfermedad. Tambi&n se ha ob-
dervade un proceso simiarn en fa piel cabefluda de pacientes con psoniasis [(274).

Se ha observado que Los traumas flsicos grecuentes o Los irnitantes --
pon contacto pueden desencadenar el brofe de psorniasis, come obseavaron Ancona et
al {4}, con La apanicifn de psoriasis en £as manos de obrenos.

Otrhos estudios proponen und accidn hoamenal, en £a que s¢ propone a £a
aldostenona, que desestabiliza el epitelio psornifsdico Lo cual induce por brotes La
protiferacits. epid€rmica, eriginando la enfermedad, Otra proposicidn son altera--
clones en algunos receptones de membrana con anchamalidades nucfeares, o que dis--
minuye £a utifizacidn de energla y prelonga Ea sintesdis de ADN, con el nesultado -
cLdico de £a psorniasis (188). S embarge todos cstos datos no estdn suficiente~
mente estudiados,
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VI11, TRATAMIENTO,

La psoniasis es una de fantas enfermedades en Las cuales se han aplicado un
441 nidmere de medidas terapluticas, cada una con aesultados variados, siende dti-
Les cn s momento, Todo eflo deb.dde, Lambifn a fas numerodas teornfas que Tratan
de cxplican su etlopatogenia. Hasta el momente o se cuenta con un tratamiento =
que sea del todo efdcaz para esta enfermedad en eualquicnan de sus etapas. Abgu--
nos de Los medicamentos wutilizados a través del tiempo se siguen wtilizando y al~
auinos otres han sdide abandonados o substituidos por otros. A condinuacidn hare--
mos una breve rewdisddn de ellos,

Cabe mencionar que debido a £a gran variedad de manifestaciones clinicas de

£a cnfermedad, el tratamiento debe .(ndividualizarse e incluso adecuarse a La evo-
Lucidn de un eafemno,

1. Medi{das Gencnales,

Dentho de este punte ¢ dmpontante sefalar que el citablecimients de una a-
decuada nelac.ifin Medico-Pacieite juega un papelf primondial en el manefo del on---
fermg. Se debe dar una cxplicacidn adecuada de fa enfermedad para eliminan {deas
de contagivsidad o malignidad def padecimiento. En alguis ocasiones serd nece--
sarnio el manefo psicofdgico def paciente cuando se detecten datos de compromiso
a ese nivel, ya que se ha comprobado fa panticipacitn de fas alteraciones emoelo=
nales gy del stress en La exacerbacidn de Las Lesiones.

Tambidn es de vafon La corrccedidn de adituaciones agregadas: <nfecciones, --
alteraciones metabdlicas (D.M., Iipocaleemia), evitan aplicacidn de .iwiitantes, -
nemedios cascros  cthos medi{camentos, ete.

Z. Tratam{onto Tlpico.

Se han wtilizado divensas substancins, fas de mayor importancia han sdido --
Los queratofliicos y Lot neductones, tambifn existen othos medicamentos que a ~--
coptinuacidn ac comentardn:

Emoliontes Tiaetivoa: Algunos antores recomicndan su wio, refiriendo que -
me fonan Los sfintomas en muchos pacientes con afeceidn benigna (9},  Las substan--
cias oleaginosas [vaselina, acedte mineral) forman uina eubiesnta "proteetora so-~
bre cf estrnato cbrico (ndeme, o que quizd disminmya £a poesibilidad de fendmenc
de Kfebner. Estos agentes fownan una cubieata oclusiva sobrne fas placas de pso-—
riasis, hidratando ef estrato cfaneo extenno, €0 cual facilita fa eliminacidn de_
fns escamas, aumenta fa fLexibilidad déumica y disminuye ta psoribilidad de §isu-
ras doforosas., EL wse continuade désmiwge el indice de mitosds en £as placas --
psonidsicas ¢ Las Lesioncs pueden estabifizarse (9],

Acido Salicflico: Es un queaatolltico ampliamente utilizado. En ceasiones
se empLea en combinacidr con el alquithdn de hulla. Para superficies neducidas -
(patmas y planias, por cfem.) puede wsanse af 5-10%; en grandes superficies o4 --
necesario neduetn La concentracidn al 3-5%, mds adn en ¢f caso de nifios [0.5-1%.-
EL deido salicllico puerde absonbense pon La piel y causar efectos de intoxdcacifn
por salicilatos (12, 56).
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Alguitraines: Son pwductos de destilacitn de substancias ongfnicas, -
entre cétos tenemos:

al  Alquitranes vegetales: Alquitrdn de algedén, cade, haya y pine.-
zon. Lo general se aplican en concentracdones de 1-10% en wiadento. pasta o aleohol
e 96°,

by  Alguitnfn de betdn: Se obtdiene de Los deplsitos de conchas que -
contienen pescados fosibizados; un ejemplo es el .ietiol.

c) Alguitndn de hu€la: €5 nn Llquddo viscoso de clor caracterntstico.
£y un producto secundanio del calentamiento del canbdn mineral en una atmfsfera --
ain oxlgene para producit cf coque, que 8¢ emplea come combusiible en hoanos de --
fundicidn de acero {9, 239}, Tanto ¢l alquitrdn de hulla crudo como ef aefinado -
tionen eficacia, pero of chudo tiene cfectos mis napidos (58). Los alquitraiies --
eatdn constituidos en su mayorla por hidrocanburos, como el benzol, cresof, fenol,
antracene y naftaleto {56, 239}, En su punto de cbullicidn se obtienen deidos dek
Lipo polihidnoxifenoles I322), parece quc cstos fenoles son Los responsables del -
efecto teraplutico del alquitndn (56, 322)., Sin embarge, ef mecanismo de aceidn -
exacto &e desconoce, Sc ha campmabada que el alquitadn de hulla no reginado, Los
extractos aedinados de alquitrdn ¢ el antraceno (thiben fa sfntesis de ADN cuando_
se aplican en La picf def aatdn (286, 307). Sén embargo, esto no se ha podido de-
mosthan en La piel fumana. incluso afadiende fuz ultraviofeta. Otros estudios in-
dinan auc os antimitét.ice, pon un mecanismo relacionado con €a fotosensibilidad --
que prevoea [205). Las heaccdones advernsas al tratamiento con alquithancsd incfu--
yen sensibilidad alérgica, fotosens (bilidad y follculitis (9, 239). La difdicultad
pra eliminan Las manchas y ofen caractenistice del a—Equ,ot)adn de hutea originan --
problemas para of cumplimiento def tratamiento de Los pacientes. Los productos de
alquitadit de hulla posecen wia amplia gama de carc.difgencs y pueden producin tumo--
nes en andimales, Sin embargo, en pacienics tratades con alquitrdn no se ha encon-
trado aumento de £a frecucneia de Lesiomnes mai’,cgmus démmicas e internas (239), ~-
Posibfemente se deba a wuna disminucifn de La actividad de hidroxilasa de arilhi---
drocanbunros en La psondasds, enzima que metaboliza fLos precarcindgencs (234},

L algquitndn de hulfa chudo se emplea frecuentemente en pomada def 3--
8%, an aplicacifn necturia. Otra de Cas foamas mfs faccuentemente empleada es el
négimen de Géeckeaman. En &ste se combina el afquithdn de hulla y La Luz wltra=~=
vipleta, a¢ debe efectuar dntrafwapitalarimmente, Considte en La apliecacidn de u-
ne capa cauesa de alqicdtadn de hulla caudo al 1-5% varias veces af dfa, dejdndose
24 honas; netindndole con aceite mincral sequido de baile sin dejan nez.uduoa Pode=
toriommente se expoite Ca piel a fa radiacitn ultravieleta a £a dosis menima/ ehite-
ma, dosis que produce eritema feve a Las 12 horas, Eato es equivalente a 20-30 --
minutos al sof. Este se nealiza diariamente durante 2-3 semanas {56, 18, 202).

Estudios de Menten y Cron {202) ron 300 pacicnies mostaaron que para =
Loghan una nemision de mis del 90% de Cas fesiones se requindienon 18 dias, Los e-
fectos colatenales fuenvit mbrimos y no hube aumento de fa carcinogénesis. EL 908
de £os pacientes eatuvderon sin Lesd{ones § meses y 73% durandie un afo o mds.,



Homwitz et al [135) utilizd el adgimen de Geckenman mds €a aplicacdidin
topiea de valerate de betametasona en el tratamicuto de {a psoadiasis, reportando -
una remisidn de fas Lesiones deapuds de 5.9 semanas en comparacifn con 17.9 sema--
nas de su grupo control,

Anthaling o Ditranof: Es una antrona de sintesis que ha substituide -
La substancin natwial afin, 8a crisarcbina, en cl thatamiento de La psoniasis (9).
La antralina es un antipsoridsico potente, quizd mds eficaz que el alquitrdn de --
hutle {53]. En 1878 Liebeaman y Seidlen demostraron que el componente antipsonid-
Aico active del polvo de Goa ena una substancia conocdda como crisarobina. Ga----
Lewshy en 1915 introduce La cnisarobina sintética en fa teaapia de fa psoniasdis, -
En 1916 Unna nealiza i{mportantes {nvestigaciones sobre ef wso de fas antionas en -
La psoniasis; encontrando una tercer anthona con actividad antipsoridaica, el l---
hidroxi-9-antrona. Siende estas 3 substancias fos componentes mfs representativos
de su clase hasta aliora, Entne 1964 y 1972 Kaebs y Schalteggea nealiza estudios -
sobre La relacibn de fa estauctina/actividad, La 1-hidaox.i-F-antrona hepresenta -
La cstructura comin de €as 3 substancias y fue ELlamada como 'catructura mindima de
Las antronas”, esta estavctura ed neecesaria para fa actividad antipsonidsica (162)
La substitucidn de Los grupes hidroxilo de La antralina por otros radicales produ-
ce compuestos Lnactivos, La poreidn acil de La moffeula es importante para £a pe-
netraedldn y en interacciones oxidativas, generando radicales Libres de antralina -
altamente activos, Eastos mecanddmos tiencn dmpontancia en du {nteraceidn con el -
ADN, sobnre todo con el ADN mitocondrdial y au aceddn antipsonidsica (218}, En Le--
vadunas cauwsa mutaciones mitocondriales, dande ondigen a foamas capaces de sobrevi-
vin en anacrobiosdis (326). En cllulas animales y hwnanad infitbe La neplicacifn -~
del ADN, tanto en €os mecanismos de tipo semiconseavadon y en el de aeparacitin ---
(21, 326). Esta inhibicidn no capeclfica puede sen ol ncsultade del checte cito--
Xoxice qencral de fa antralina., Asl af afectar el ADN mitocondrial, indispensable
para La condicifn aernobia obl.igada de Eas cEfulas andimales, ntenfiere con La for-
macidn de ATP detendendo Ca slutesis de macromolécufas en toda £a célula, netar---
dando el ernecimiento de células que prolifernan adpidamente en Las Lesdiones (89, --
289,. 326, 327}.

Se ha observado que Los andlogos 10-acil de fa antralina tiesnen efec~--
Los inflamitorios (Mustahallio), Los que participan en £a formacifn de prostagfan~
dinas e hidroperoxidos-deldos ghastod que son quimiotfcticos. No solo en La .{wii--
Tacibn, sino tambitn en La coloracidn de a ropa y plel, dependen primariamente de
La oxidacdién de la antrnalina (214, 215, 216},

Los estudios de Jacques y Releleat (144) demucstran que fa antralina a
bafas concentraciones mhibe a {ncoaporacddn de timidina (H3} a fibroblastos hu--
manos, ol meeandsmo propuesto para cflo es La inhiibicidn de alntesdis de ADN [45) -
aungiee o ha sido completamente demestrado,

AL J'JJMEUL Ca sfntesds de ADN disminuge La concentracidn de GMPe o po-
Liamina, que estdn awnentados en fas placas de psorniasis (118, 256, 307).

Farumacologia: Despuls de una aplicacidn topica de antraling o dis---
tnanol, dsta es oxdidada en La piel a dantrhona, parte de ella es eliminada con --
Las escamas de quenatina, La poca que se absorbe es eliminada en fa ornina, La in-
gestidn onal, como catdrtico, La dantrona ea reducida a antralina en el intestino
gruedo, despuls La antralina es excaetada con £as heces. En el tracto gastrodn--~
Zesatinal superion fa dantriona es parcialmente absonbida y elimiiada posterionmente
en La orina, Hasta ahora no se han cncontrado efectos tfxicos nenales de La an-—-
tralina y sus deaivados, asl tampoco no se ha visto aumento de La .Oreddencia con -
hespecto a fa carcdioglinesis [2301.
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e piensa que £a antralina o ditrancl puede inducir awnento de fa s0n-
tesds de PGL'Z, segudida de un incremento de AMPe, Los cuales pueden producin inni--
taedon de Lapiel noamaf, en Las Lesdoncs péwu.d,s.mrw ambos sc¢ encueittnan muy ba--
fen y por Lo tanto no Leegan a Los idveles fnnitantes {224, 230).

La antralina nhiibe tambin La glucosa-6-fosfato deshidrogenasa (231)-
y varins enz.imad glicollticas [(331), para aeducin fa actividad y La sfntesdis de ~-
ADN actua como un desacoplante de La fosfonilacibn oxidativa en La mitocondria,
la lm Llidad para thibin el cabmodulin podnta sen ifgualmente importate y también
axplicaria Los cfectos de la antralina o dithanol en £a sintesis ADN, fa cual se -
sabe que es inhibida pon Los antagondistas del catmodulin (3371). ER cabmodulin es
un activador enzimftico de La fosfodicstenasa de Los nucfedtidos clelicos, fosgo--
tipasa A,, onnitindescanboxifasa, ete.

Aplicaciones: La antralina o dithanol ha sédo un importante agente --
tenplutico desde hace mds de 70 afos. En €os "30" Ingham La acopla con La Luz ul-
travioleta, EE rnfgimen de Ingram dncluye:

1] Baio con solucdidn de afquitndn de hulla dwrante 10 minutes.

2)  Esposdicidn a La Luz ultraviofeta, en sesiones de exposiedidn progresdiva hasta
fa dosdis de erditema,

3} Aplicacidn de antanlina pon 24 horas,
4] Cubriendo con talee al paciente.
5) Retino de €a antralina con acedte de obfiva Las 24 honras.,

Tradicionalvente £a antraling ha sido compuesta en pasta de &xido de -
cdine, petrolatum y almidin, a €os que sc £es agaega deddo salicllico eomo antioxi-
Jdapte, EL afgimen de Ingram ha demostnado su eficacia, comparable af de Giechon--
man., En 1980 Schacder y Fanben idearon un método LRamado "de contacto corto” (Te-
napia de minetos) (139, 263), con el propdsito de minimizan Lod cdectes secunda---
nios de Ca antralina. Las bases de esta medificacidn son que La antralina penetra
adpidamente a thavds del cstrato clrieo paraquratdsico y ontoqueratdsico {115, ---
263). Despuls de un perfode 110-45 minutes), cuando el excese de antralina es he-
n;ouida, w)]a cantidad sianificativa ha penetrado en Las dreas de piel {nvolucradns

115, 204},

Los efectos biollgicos occwrien dentro de Las primeros minutos de expo-
sdeitn a La antnalina o ditranol en £as cllufas, ef compuesto eferce otros efectos
Atracelulanes despulds de un perlodo de Latencia de vardas horas. Pon elle €a te-
arapia de "econtacto coato" con antralina ha sdido incluso progresivameite disminuida
a tiempes baeves como 10 minutos o mencs (115, 186, 264).

Actuatmente se ftan modificado €os velilfeuwlos para fa antralina, en cre-
mas ¢ ungidentos mds apropiados.

Se debe tenenr cuddade en aplicarla sofo en £as Lesiones, ne en Los ---
pliegues. EL£ mejor aendimiento e obtiene cuando sc usa en negimencs de "contacto
conto” de 20-30 minutos de aplicacidn, sequido de aemocifn per Lavado, Las con---
centaaciones mids adecuadas van de 0.7-2% en una pasta o crema (115, 262, 268), in-
cluse hasta el 4%. EL thatamiento ocfusive no parece tener ventaja {230, 262) y -
podatfa aumentar fa absoredlbfn percutditea,
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Eﬁéotoé Sceundarios: Se presentan cont frecucncia pero generalmente --
son bien tolerados. Incluyen irritacifn, prurite, erditema Localizado, dermatitis_
de contacto alérgica {fa cual eas infrecuente) (262, 268).

No se han observado alteraciones de Las pauchas de Laboratonic: Bie--
metnfa hemftica, Examen general de ornina, Pruebas de funeidn hepdtica (TGO, TGP, -
Bilirnubinas, ete.) ete. (102, 217, 267, 248).

La antralina o ditrancl Lambi€n se ha wtilizado en combinacdones con -
othos metodos. Forn et al han obtendide buenos nesultados con UVB y antralina (89),
ast también PLos estudios de Beer et al y de Cattanco et al (30, 47). [Lidbrink em-
pled La antnaling y La fuz uwltraviofeta B [UVB) mfis la aplicacibn de propionatoe de
clobetasvl 1-2 veces al dia, repoatando remisdones mds adpddas y con menos efectos
secundanivs, que usando La antralina y La Luz UVB soles (181).
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Paostaglandina EZ Topica: Recdientemente sc ha wtilizado £a Prosta----
glanlinag E2 en goama Ldpica para el iratamiente de Lo psoaiasis en placas. Se ha
utilizado La Prostaglandina E? (PG E2) af 0.5% en gel, con aplicaciones 2 veced af
dfa, durante 5-17 dias, bajo técnica oclusiva, obtenieitdo buenos resultados y sdn_
obseavar efectos secundarios (240).

.

La aplicacidn de cste medicamente e fLa pief sana provoca enrofeed----
miento del drea tiatada, demostrande asi fa cbaoncidn percutdnea de £a droga,

Los resultados seialados anteriommente refuerzan La hipdiesds de algu-
nos autones, en nelacidn a que La actividad de La ciclo-oxigenasa estd inhibida --
enddgenamente en £a placa psorifsica, mpidiendo la jommacién de productes de La -
via de fa ciclo-oxigenasa [prostaglandinas E2, F2, Alfa, 02, 17 y Tromboxanos). -~
€L neabastecer alguno de estas substancias (PG EZ} por medio de su aplicacifn --
tépica mefona Las Lesdiones tratadas, aunque no aclarandolas completamente, demos--
thando asf que un nivel disminwido de PG £2 podaia ser un facton impontanie en Las
Lesiones psornidsicas [240).

Conticoestenoides T8picos:  Son antiinflamatonios potentes, Liench e-
fectos vasoconstalcloncs y antimitdticos cuande se aplican en La psordiasdis, se ha
nepontade que dnducen al ADN nuclear para producir nuevos productos cefulares, U=
ne de ellos parece inhibin La Liberacidn de dedde anagquidfnico pon el fosdollpido_
de £a membrnana cefular, Elfo impide £a producedidn de mefabolitos oxigenados del -
dedido araquiddinico (quimiotdeticos y vasodilatadores), por efemplo: phrostaglandi-
nas, dedde hidroxielcotetraenodce (HETE) y Leucotrienos (9, 55).

. Se ha nepontade que Eos esterodldes £6picos dominan adecuadamente fas -
erupciones benignas de Pa psoniasis, sin tratamiente adicional alguno. Su wso cs-
4 mey Limitado en fa psoriasis cxtensa, Debe evitarse el thatamiento oclusive, -
por el nicsge de gran absorcidn percutdinea que LLeve a La Lnhibiedidn de Las supra-
rnenales (9, 55, 60, 110),

Pon desghacda Lo cortivoestencddes de uso tdpico producen cfectos se-
cundarnios Locales ¢ genonales, y a menude pierden eficacia con el tiempo (55, 60,-
110]. La taguifilaxis cs Arecuente i a menudo se adviente fendmeno de "aebote! al
suspenden el tratamiento con corticvestercides £dpicos potentes (55, 157).

Sus edectos secundarnios pucden ser dedde estrnias atrhfficas, telanglec~
tasdias, pinpura, erupcdones acnedformes, glaucoma y cataratas | en use cercano a =
ofos), pueden exacerban fa psoniasis pustulosa, dnfecciones agregadas, ete,

Algunos autoacs nccomiendan el wio de coaticoesteroddes {ntralesiona=-
£es como una varieded teraplutica d6LL, s4n efectos secundarios generales (44). -
Se dnyecta en Las Leadones de psondasis recaleltnante pequenal dosis de fonmas muy
Ansolubles de thiamednofona, hasta darn uma dosis total de 20 mg, sin prebas de e-
fectos generales graves (55}, Como efectos secundwidos cstdn celulitis {44) do---
Lon, atnofia, hipopigmentacitn o hipenpigmentacidn, telaglectasins.

EL gran ndmeno de efectos secundandios y complicaciones Limita el uso -
de Los conticoestenoddes en La psoriasds, ya sea en foama (hica ¢ en combinacidn -
con otros medicamentos,
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Tratamiento tdpice con citostdticos:

Mostaza nitrogenada: Se han viato bDuenos rcesultados con La mostaza --
i thonenada Lopica, ac usa del 0,01-0.05% en solucidn acuoda. Se baidan Las -
placas, evitando pliegues, y sc dejan secan en 10-15 min. para vestinse Luego
Se aplica dianiamente durante 2-3 semanas, Despu€s se esdpacdian a wn dia de -
cada .2 y después uno de cada 3. Lla aolucidn cs nestable y debe prepararse -
cada dla, el sobrante se desecha, EL taatamiento cd eficaz, mancjable, ade--
cuade, puede producin sensibilizacidn en el 80% de Los pacicttes (313, 287).-
Lns manifestaciones de intolerancia son: piMaito y sensacién de quemaduna, -
el frzcucnte fa apariceidn de cecema (147, 287, 313).

FEuorouracifo: Se emplea al 5% en crema, puede hacer nemitin Las Re--
sioncs, pero puede producin neenosdis de epidemmis i dewnis con §necuencia. Se
J'Lepon,ta poca toxicidad sistémica, sin embarge cs un tratamiento diffell de --
Llevan (56, 136}).

Thiotepa: Bloguea La sfntesis de ADN, ea eficaz en ciertas doamas Lo-
calizadas y nebefdes, Grupper recomienda el empleo en solucibn al 4%, EL -~
aiesgo de Leucopenia es alto {14, 123},

3. Thatwniento Sistdmico.

Diaminodifenilsuliona (DPS): Las sulfonas comt.('.tuyw una senie de -
productos orgditicos cuyos radicafes carboxLlicos C,H, ecstdn unidos a uno o --
mds radicales sulfonldicos, En el caso de La 4,4 Mnmo difenif sulfona ca-
A4 undda a 2 radicales sulfonidicos. Tiene acuo’n bacteriostdtica y antiin--
glamatonia (24), La substancda es un pofve blance de sabor Liaernamente amargo
y o4 escasamenie solublfe cn agua. Lla dosdis wtilizada generalmente es de 100
mg. dianioa (56, 314), -

Sus efectos colaterales mds frecuentes son £a dnemia y La metahemo---
glubinemia. Pacientes con deficieneia de glucosa-é-fosfato deshidrogenasa --
pucden presentan fiemollsds grave aun con Las dosis mds bajas [56, 314}).

La cianosdis que grecuentemente se prescita e¢d por metahemoglobinemia,

EL ompleo de £as subfomas en pioriasds es muy amplio, scbre tode en -
nuestno medio, se neponte buznos nesultados con dosdls que van de 100-300 mg/-
din. En nuestro medio no se aequieten de mds de 100 mg/dia de DDS, y se pue-
de combinar con thatamicntss tdpdees con deddo saliclbico y alquitndn de hu--
Lea (26- 56, 57).

Meclogenamato de Sudio:’ Es la sal 3ddica dek deido meclodendmico, que
ed of terceno de una sceade de substituciones del deddo N-fenilantranllico, --
siendo un agente antidnflamatonio no cstenoidco. Es el mds potente inhibidon
de La sdutesis de prostaglandinas [56), es antigonista de Las substancias ---
Lentas de anafifaxis, Las cuales son una mezela de Leucotrienos C, ¥ 0y

Su aecifn antipsoridsica cs debida a fa inhibicidn de La 5-Lipoxige--
nasa, neducdendo La formacdén de Leucotnienos en fas Lesiones (76).

EL efecte colateral mds faccucnic del meclodenanato de sodio es La --
diannea, £a cual es de poca {ntensidad, también puede haber nduseas y dofon -
abdominal, pero son haros (56, 76).

*
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Se presenta en cdpsulas de 100 my, £a dosis puede varian de 200-300 mg/dia -
[57, 76). Winthnop en 1787 publica Bos primencs nesubtades satisfactorios en La -
psoniasdis, La habla wsade en ? pacientes con autnitis psonidsica a dosdis de 200 --
mg/dia, notando La desapanicidn de Las Lesiones psornidsicas en 6 dfas {319). Di--
verndos reportes Lndican nespuesta adecuada al tratamicnto en un 60% de Los casos.-
Los auternes piendan que £a psoriasis aguda tiete una mefor hespucsta que fa pso-—-
riasis en placas, y que ef meclofenamato de sodio es el medicamento de efeceidn en
£ antnitis psoridsica yo que actua en ambas afeccioies (76).

Benoxaprofen: Es wn d&0LE inhibidon de fa ciclo-oxigenasa, pero Liene mayoh
egecto Othibidor de fa 5-Lipoxigenasa, heduciendo asl fa sfntesis de Leucotrieno -
B, {LTB,). Sus cfecios vu fa psorwnsis pueden sen debidos a £a inhibicion de £a 5
L‘fpoxig nasa y de La sfntesis de LTB,, Los cuafes estdn aumentados en as Lesdio---
nes de psoriasis y sc chee que juegain wil papel importante en La enjeamedad {159, -
305), También actum: (ndirectamente en, Lo psorniasds, al inhibin La quimiotaxis de
Leucoeitos en Las fesiones, al disminuin £os niveles de LTB,, gque es un pofente --
quimiotdetico (159). Kragbatfe y Henlin (159) wtilizaron e.i bexaprofen a dosis de
600 mg/dia durante § semanas en pacientes con psoniasdis, obtendendo un 75% de me--
fonta, condimmando Los estudios nealizados pon Kingston y Manhs (154) y por ALlen
i Litttewood (5).

EE benoxaprofen tiene wia vida media de 30-3%5 horas, por Lo que debe admi---
nistranse une vez al dia, se exereta s4n cambios en fa onina en un 80% y pon vias_
bilianes un 20%.

Entie sus ehectrs sccundaniod estdin £a fotodensibilidad, onicolisdis, milium _
cofoide, diarrea, edema, lipertricosdis, Los que desaparccen al suspendern La droga.
la fotosensibilidad puede obacrvarse hasta en un 50% de Los casos, estd nelaciona-
da a La dosds (4, 159).

Retinoides: Ln 1175 0tt y Gollang inicdan el wso de €oa retinoddes aromdti-
cod en el tratamiento de fa psoriasia. Los nretinoddes sont denivados sintéticos --
del deddo netinodeo, tienen efectos de aegulacidn del crecimiento y diferenciacdtn
de Lar eflulas evitriiales, tambifn Liene efecte antitumoral y posibCemente influ~
Hyen en e.t(’. 5c|]tdmeno umunobdgico por cslinmubaciin de Las nespucadtas humornales y ce-
Lulanes (246]).

Los aetinoddes se han utilizade cn muchas denmatosis caracterndizades por al--
teraciones de £a cuenttindzacidn nonmal, como cd el caso de fa psorniasis.

De Los retdnoddes, el mds empleado cn La psondasis estd el etretinato (Ro --
10-9359, Tigason); se ha obseavado que estimula La actividad mitética en fa piel -
sana, pere disminuge csta actividad en La piel psonidsica, cste fendmeno parcce --
ser dosds-dependcente (246).

Se ha observado que el ctretinato en €a psondiasis neduce €a actividad de €a_
ornitin descarboxilasa y neduce £a sintesdis da polimminas (148, 187, 224},

Se ha obsenvado wit incremento de £a cantidad de protednquinasa 11 depen----
diente de AMPe con el wse de aetinoddes. En Las cffulas psonidsicas este {nere---
mento del £ipo 1T de quinasa, inducido pea os retinoddes podnia entonces peunitin
a £a célula reaponder al cfecto def AMPe. Como se sabe, of AMPe ithibe el crecd--
miento de £as célufas, Eatos resaltados, obtenidos en §ibroblastos de piel pso---
#idsica, podnfan sugerin una disregulacidn de fa proteinquinasa tipo 11 en La pso-
niasis,  ELLo podala hesultan de utilidad en el entendimiento def citfoque terapéu-
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Los netinoides panecen actuan comp agentes fmmunomoduladones (298) y de su--
presidn de €a Liflamacifn, Parcce que no afecta La actividad de fa Lipoxigenasa -
in vitho, aungue Los nivefes de dcido araquiddnico y 12-HETE (305] {ueron encon---

x‘)'tada.s rr.ec}lucidoa en fad Lesdones de psoriasds despubs de La terapia con etretinato
224, 320},

Por otno Lado, Los nctinoddes diésminuyen La migracibn de Los polimonforu----
cleares en La cpidenmis (46, 74}, .

Algunos de Loa fendmencs causados pon Ros netinoides han side atribuidos a -
nompimionto de membranas Lisosomales, una accidn de dafoc a Zas membranas celulfanes,
4 a {nhibicidn de £a produceidn de intenferon, sin embarge este adn no esitd bien -
esclanecdido {246).

tittracstructurabmente se ha observade que con el wso de Los hetinoddes en Los
queratinocitos, una substancia granular densa parcintmente en fos esprcios interce-
fufares, y vacuolizacidn def citoplasma, relacionado en parte a una degeneracion de
mitocondrias y netleulo endopldsmico agrandade. Algunas vacuolas contienen un ma--
i(.'('}b(:ﬂt azul aledan-positivo, granular muy fino, como ha repontado Onfanos et al ---
143},

En cstudios de (nmwiogluoncscencia se ia obscrvado disminucidn de Los depfsi-
tos de C3. EL estrnato cédnneo, aunque desorganizado y hasta parciafwente destrwdido
dunante Las primenas ¢ semanas de tratamiento, conserva sus propiedades antiglnicas,
como un substrato para la neaccidn de Ac del cstrato céaneo. Esto favorece algunos
meeaniamos de aceddn de Cos netinoddes en £a psoniasis, de otra manena a través del
cambio de La antigendieddad def estrnato edanco, €0 cual puede Lfntenferin con La u---
nidn de Ac del estrato cdaneo y La deposdiciln de complejos inmunes, Los cuafes son
wi preswnible mecanismos de autoperpetuaeidn de fLas Lesfones {143).

Dosis:  La dosis habituaf es de 1 mg/Kg/dia, pero pueden sen dtiles deade 0.5
mg/Kg/dla (70, 110}, Dosdis magores no son hequeridas,

Los retineides han side empleados en combdnacitn con otros medicamentos.

. Rhee y Poland [241) han empleado Cos netinoddes a dosis bajas en combinaedidn
con coaticoestenoddes tdpicos, eata combinacidn da buenos nesultados en £a psonia-=
s vulgarn, coi efectos sccundaniosd Leves, se observd que en 18 semanas el 60% de -
Loy paclentes tenfa un 80-100% de mejonamiento, estos hesultados son semejantes a -
La ternapia con retiaeides a dosis altas (241),

Se ha observady que ef etretinato ¢s menos cfectivo en psoriasis vulgan que -
en La enitnodenmia gy La psondasis pustulosa. EC aclaramicnto se observa en 1-2 se-
manas de Ltratamiento, tambifn es efectivo en fa antropatia (143), Cattaneo et al -
{47) nepontaron wia efectividad del 67-76% con el wso del etretinato en cualquich -
donma de psoniasds (47).

La combinacitn de retinoddes y PUVA puede sen muy dtil para el controf de La
paoniasis severa, con este nfgimen £as desis de UVA se pueden reducir signiglcati--
vamente, Con este métedo, sc ha observade que un pretratamiente con Aetinoddes ---
disminuye La dedcamacidn y en algunas zonas fa infiltracion. AL iniciar La PUVA---
tenapia con un estado menos active de £a enfermedad nesufita en wn adpido mefona=---
miento de £as Lesdiones psonidsicas con menos dosds de UVA (172},
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EEZ Ro 10-9359 [etnetinato) tiende q nommalizanr Ca prolideracidn epidfunica, -
pero con una fatencda de 3 semanas. Uebido a esfo es obvia fa mdxima eficacia con
mOrimas dosis de UVA, estaqs pueden den dadas 44 La tenapia con retinoides se Oriodd
3 semanas antes (172}, .

- En un estudio a Largo plazo en pacientes con psordiasis y artropatin tratados
con retinodides durante 6-18 meses (promedio 9.2 meses), se observd mejorla de La --
péoriasis y de fos datos de antropatia. La dosis de mantenimiente varnis de 25-50 -
ma/dig, en algunos casos afn mds pequedia. Duraite La evolucidn ae obsenvs, por ---
coittnoles nddioghdficos, detencidn de fa antaitis destructiva en un 75%. Afguios -
aintores consideran que con este tratamiente se consdgue de una mejorfa moderada a -
muy buena en el 83,.3% con wna disminucdién significativa def dofonr y Ea indtamacidn
de fas articulaciones, asdimismo necuperacidn de La funcidn. Esto permite disminuin
el wso de antinreumdticos (255).

Los netinoides mucstran efectod antiinffamatornios y han mostrado que duprimen
La proliferacidn de cofagenasa en cultives de cllulas sinoviales,

Se ha ensagade ef arotinvide (Ro 13-6298), un aetinodde de torcera generacidn,
que tiene un buen efecto antiinflamatorio. Disminuyendo significativamente £a ac--
tivdidad de La enfermedad en 6 semands, Parece actuar mejor en pacientes psorddsi--
cos con Lesdones inflamatorias Acveras. Aungque £a recuperacidn de La funcidn por -
({.f’.&r’n{nuc.icfn de La inflamacidn es notable permanece fa deformidad de fa anticulacibn

941,
t

Como ya e mencdond antendionmente, ef ctretinato es el retinodide mds empleado
en fa psoniasis, FL ctretinato cs un esten-ctil, que es héidiofizado en el onganis-
mo a;£a forma coarcapondiente de dedde Libre (Ro 10-1670), Se ha demostrado que el
Ro 10-1670 administnado oralmente ca muy Sanifar en cuanto a actividad antipsorid--
sica, y tiches una vida media adn a Losdmescs, sicido menon que el etretinato., Es4-
ta nueva droga ticine una ghan eficacda en £a psoniasis sobne todo en Las 2-4 prime-
A semanas para completarn fa remision de fas £esdiones. Se consddera que poa su --
camb{(i mc;,tabJLéca ot el onganismo, el etretinate cs La "prodroga® def Re 10----
1670 (45).

Fawnacoc.inltica: EL etretinato sc absorve desde el inteatino, Es intensa---
mente ELpofflico, se acwmla principalmente en fa grasa. €L tiempo medio de climi-
nacidn cé mey Lange, a Los 140 dias de haben {nterwumpido ef tratamiento csid toda-
vin presente en of plasma (228),

Efectos scowidarios: Son semejantes a Los de una luipervitaminosis A, y se --
observan cuando La capacidad de almacenamicnte def higadeo y a unidn a proteinas --
estd satunada. la wmayoala de Los pacientes pacsenta gueilitis, conjuntivitis, se--
quedad de mucosas, descamrcidn palmo-plantan, epistaxcs, xeaoses, dewmatitis faci--
at, adefgasamiente def pelo; otrnos efectos son complicaciones aiticulares y Gacas,-
pankite, parondquia, gatiga, fetargda y cefalea. Se ha neportado elemre prematune_
de epffcsis, Los setinoddaes causan alteracdiones bioquimicas entre fas cuales se --
mencdonan:  efevacidn Je Las transaminasas, ccasionalmente fa fosfotasa alealina y
£as bifinrubinas, FC ammento de fas transaminasas ocwrre en el 15% de fod casos.
Muclios pacientes experdmentan awnento de {os thiglicbridos y colesternol plasmiticos
{109), cato es dosis dependiente. Es posible que esto vcurra en sujetos predis----
puestos, como sugiere Katz ct af. Todos cstes efectos son reversibles al sudpender
£a terapia. Se desconcce La {mpontancin de estos fendmencs, por Lo que se debe te-
nex precaucion al prescribinfo en pacientes con antecedentes de hiperlipidemias, --
enfermedades cardiovasculares o diabetes. No debe administranse etretinato a pa---
elentes con enfermedades hepdticas.
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Lod fr.e,tmocdu son teratoglnicos en Las ratas; La administracion de Los neti-
noides en mujeres en edad {Entil debe acompaicise con terapia anticonceptiva, haA:ta
por un afio después de haber suspendide fos netinodides.

los efectos secundarivs, fas alleracivnes de Las pruebas de funcidn heprtttca,
su tenatogenicidad, alto caé.tn, g el hecho de que su efecto es mdy bien palintivo -
que curative, Limita imporntantemente cf wuse de Los netineddes en La terapia de £a -
psoriasis, quedando como una alternativa de segundn Linea para aquelfos casos que -
no han respondido a otnas terapias convencionales.

Nistatina: Es ol tratamiento de eleceibn de La candidiosis. Baker aeporntsd --
mefonda de Los pacieintes con psoriasis y enfermedad inffamatonia del intestino tra-
tados cor ndstatina onal, Lla nisatatina se absornbe muy poco por vie onal, por eso -
sa considena que suw: efeeto se £Leva a caboe cn La micoroflona {ntestinal. C)lu,tch?Jt.
et al cdniiiatranen nistatina en 4 pacientes con psoriasis, a dosis indiciales de ~--
500,000 U 4 veces al dla, awnentande £a doais hasta un millén de unidades 4 veces -
at dLa, vbaevando mejofz,&: en Cos 4 pacientes [61).

Vitamina D: Recdentes csiudios han demostrado un neceptor capecdfico para £fa
l-atga T5-hidwoxd vit. D3 et las células de fa piel, y sc demostnf que esta vitami-
na es w potente estimubadon de a diferencdacidn de Zas célutas epddéumicas {195).

Se ha observado mefonfa de fa moniasis e pacientes sendiles con osteoporosis
manejados con 1-alfa hidroxd vitamina D3 y andlogos, como el 1,25 [0H]203, el cunl -
fue .indicado para ef thatamiento de La csteoporosis (1935, 196),

Tambitn se ha demostrado La posible efectividad de £a administracidn de 1,25
(O}, vitamina D3 cn goama tdpica. La dos.is empleada ha sido de 0,5 meg/dia durante
6 mefes, Ne se han observado altenaciones del caleio, {68fore inongdnice, caleito--
nina, 25-0H U, paratohomwmona, ni en Las pruebas de 6unc,idn hepdtica y de ﬁunu’dn re-
nal, creatinina, ete. {195].

Sin embango, se necesitan cstudios adiclonales para detenminan fa eficacia de
La 1,25 dihdidroxi-vit., D3 en el tratamionto de £a psoniasis y conocer su meeanismoe -
de aceddn.

4. Citostdticos.

Metotrexate: Ress y Bewet en 1955 wtifizaron. pon primera vez L0 antagonistas
del dedde co en fa psoniasis. TInicialmente emplearon fa aminopterina, que des--
pucs fue sustitituida pon un andfoge Levemente modificado el Metotnexate, Eate @€--
tono puede sen admindstrade por vila oanl, intramusecular o dntravenoso, Pon via onal
La absoncidn eb adpida, sc excreta em magor parte por el #i06n y en menon pon ol hi-
gado (42). L metothexate infiibe La sfntesis de ADN pon competencia como substrato
con fa delidrofolate reductasa, sobae todo ot Las células hiperquinfticas. Se piei-
s que s6le efence es’a aceidn en fa fase "S" del ciclo celubar al momento de fa ex--
posicibn (42, 58],

¢ Actualmente 0 metotrexate de wtiliza a dosds de 0.2-0.4 mg/Kg de peso, cada
7 dlas'|9, 1d). Antes de indedar el tratamiento se debe valoran La funcidn Acnal --
hcpa',ttdn it La médulfa Osea, fos cuales deben ser inoamales, sc debe determinar fa eld-
minaedidn de ereatinina, exeresion de bromusul jaletna, atbdmina sérica {ya que ef me-
totnexdte se wie a £a atbdmina) (9, 243, 310).

La dvsis inicial debe administrarse con precaucidn en pacientes debilitados,
enitnodfamicos, con artropatia o psorinsis pustulosa generalizada. Sus efectos se -
pueden potenciar con ol dedde qeetil salicllico, End sulfonamidas, fetracdiclinas, --
difendhidantolna, ete., por desplazanle de fa preleina fifadore e interfiniendo en -
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su eliminacdidn nenal {18, 243),

La meforda puede obscrvanse desde £os dfas 7-14, en casos come el slndrome de
von Zumbusch Las pastulas pueden desaparceen desde of 2do. dla de tratamiento, ---
cuando empieza ha haber mejorfa cllnica se debe disminuin a dosis hasta encontrar
La doads de mantendmiento, gque puede den de 7.5-10 mg/semana, afgunos awtoresd reco-
migidan inefuso 10-35 mg/aemana (9, 243). Ef control de Laboratornio periddicamente
es indiapensable,

Los efectos colatenales que pueden presentanse son:  anphexia, nduseas, dofor
epigdatnico, cefalea, palidfz, arndor a nivel de Las Paesiones, Leucopenda, thombeodi-
topenda, y anemia megaloblistica, En tratamientos profongados puede haben daie he~
pdtico, desde {ibrosdis hasta una franca cittosds en un 105 y 5% de Los casos res---
pectivamente (18}, Otnos efectos son necrolisis epidéunica {18, 193], candidiasds,
dolicutitis {303}, queawtoconjuntivitis (18], ataxda (18}, depresidn y otrnos stfnto-
mas de paicosds [18), neactivacidn de focos de tuberculosis pubmonan [270), sangha-
do gasthodntestinal, Complicaciones ghraves son fa .insuficiencia aenal proghresdva -
y septicemia (243}, insufleiencia hepdtica y de médula dsea, La {nsduficiencdia re--
naf puede sen causa de muente (18), La mayorfa de £Las defunciones ncspontadas por -
tratamiente con metetnexate han sido debidas a sobredosis nelativa o absofuta (18).

A pesan de sus nwnerosos cfeetos tlxicos, el metotrexate ca una de Las opade-
nes del manefo de fa psondasis scvera que cawde .ncapacidad §Laica o social, re----
fractania a thatemicntos tpicos convencionales yfo a fotoquimioterapia, Estd in--
dicade principalmente en eritrodeamia cndnica y pioriadis pustulosa generalizada --
(18). Es dtil en psoniasis no pustulosa palmo-plantar, resdstente a tratamiento --
tépico, No se necomienda en pacdientes menohes de 35 aios, Ea tenatogénico y abon-
tivo, por Lo que su administracddn en mufernes en edad §Entil debe acompaiiarse de --
Antloonceptives, hasta 3 meses después de suspenddida La tenapdla (9, 243).

Midnoxiwnea: Tnterfdere en La transfommacion de aibonucledtidos en dedsoxini-
bonueledtidos mediante a inhibiedfn de La disfosfo-nibonucledtido reductasa (9, --
88}, Se absoave adpidamenic y se excheta pon #iffn, Se aepontan buenos resultados
eit Ba psondiasds, pehe s mifs téxdica pana la médula Gsea que el metotrexate (271}, -
ain que se haga hrepontade aplasia medular (nneversible o muente (56}, Se concentra
en Los Leacocdtos madunos y Los destruye, este efecto  dosis-dependiente £o hace d-
il en Pa proniasdis pustulosa, disminugendo ef ndmeno de Leucocitos en sangre y Le-
sdones {175), La meforla con estfe medicamento se observa después de varins sema=---
nas, of fratamicnto debe ser de un mOnimo de 2 meses, No es efectiva en La psonria-
A8 pustulosa pablmo-plantan (175, 211).

La hidrexdiurea es wn medicamento de 3a. Lliea, para casos que wo ha respondi- -
do af metotrexate o sean toferantes a €0,  la dosds ne debe exceder 0.5 gl7, 0. -
8.1, y ta dosis de mantenimiente 0.5 g (b, d.}.

Pun Lo gencral €a homog€obina disminuye a 11 g, con macroceitosis, a dos.cs de
mantetiniento (211). Se deben hacer controfes hematolfgicos frecuentes,

Se ha repontado vasculitis cutdnen debida a £a droga (217),

Azatiopring: Easte s un dendvado de La 6-mercapiopuring, interfiene con fa -
stntesn de Lad purinas mediante La .inhibic (dn competitiva de £a enzima hidroxanti-
na- josfonibosibiranfenasa, alterando Ca sfnfesis de ADN y ARN (42),

Tiene una aceifn antipsonidsica moich que el metotrexate. Se admindistra en -
dos.is de 1.5-3 mg/Kg/dia via onal,

Puede provocar §ibrosis portal neversdble, y miopatla. Puede ser muy GELE en
pacientes con psoriusis y polilantritis (18).
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Azanobina+ Es wn desivade taiacetitaao de £a azawkidina, s¢ avsonbe been poa -
vie vaal, Lo azarobina es desacetilada en €a Sangre a azawnidina, y &sta, a su vez,
sufne fa conversdidn intracelulan en dedde b-azaunddflico 5-monofosfato que Lihibe --
por competencia a £a enzima dcido ontidilico descanboxilasa, esta enzdima convicate -
el dedido ontidflico en deido wnidilico que ¢5 el precawson del dedido timodlLico en -
wvia de 8a sintesis de la pinimidina {42).

Calabresd y Twuieh heportan que €a azarobina cd muy eficaz en £a psoninsis ge-
neanlizada (43}, La dosdis vanfa de 125-200 mg/Kg/dfas, aunque se hecomienda €a do--
848 de 125 mg/Kg/dlas dividida en 3 tomas debide a €a posibilidad de neunotoxicidad
(42}, se han reportado €a produccidn de coma. La toxicidad a {a médula Giea cs baja,
pero puede causar supncsiin {mportante, pero neveasdible, de La erditnopoyesis(42). -
No se ha .nepoatade hepatotoxdcdidad (320). Estd contraindicada en casos de epilepsia
y su asocdacidn a drogas psicotndpicas y aspinina, esta ultima puede modificar cl --
pH gdstrnico precipitando La jommacin de 6-azauracdil, el cual es muy newrodbxico. --
Puede provocar problemas thomboembflfices, pero cato no estd bien catablecido [42). -
Con el aleohol presenta ut efecto antabds (83},

La azarobina es wia droga de 3a. EhOtea en el taataniento de a psoniasis debi-
do a sus edectos colaterales.

Acido Micofen6lico: Es un citotdxico que interficre en La sintesds de guano---
s{nmonofosfato. EL dcidu micofendlico es un Lnfidbidor capeclfico de La slntesdis de
aquandina, 4¢ ha wtilizado en Ca investigacidn del tratamiento de £a paoriasis severa
desde 1971, Inhibe capeelficamente a Las enzimas Lnosin-monoefosfate deshidrogenasa,
La cual convdente ef Lnosit-monofosgfato a xantosdn-monofosdate, y La guanosin mono--
joafate sintetasa, fa cual convierte La xantesin-monofosfato a guanosin-monofosfato.
La stntesds de AMP no es infudbidi pea esta droga (79).

Tamb.ién se ha encontrade que es un potente dnhibidon de La Lipoxigenasa del --
fnifol de soya (Sireatr ¢ Schwenden]. Se especula gue £a eficacia clindea de La dro-
ga podnfa deberse a una hibicion del factor Leucotdetico Leucotricno B, (LTB4) iy -
el deido 12-hidroxicievsatetranoico [1Z2-HETE) en La piel psoridsica.

In vitnw es un potente infibidor de La sinteads de ADN y de La proliferacidn -
celulan, como con el metotrexate i Ba anthalina (79},

Por via onal o parenteaal, Ca droga es adpldamente conjugada en el higade a --
glucondnido del deido micofendlice, el cual ne tiene el efecto deddo Libre. Tedni--
camente Los tefdidos con abtos niveles de actividad de beta-glucononidasa i que po---
drnla hidrolizan el glucordnide hasta dedido micofendlico Libre y activo, podila expe-
ranse que mostraran un ghan cfecto antiprolifenative, La epidewmds, y en particular
2a epidenmis de Ecafones psorddaicas, sc sabe poscen altos niveles de beta-gluconro--
ididasa [79).

La dosis cs de 1.6-4.8 g/dla en dosds graccionadas (146}, Zambidn se ha uwsado
en doads de 7.2 g (18],

Sus cjectos cofaterales son nduscas, dofor cdlico, diarea, Con su wso se -
han repontado wia alta {ncidencia de herpes zosten, heapes sdmple y una enfeunedad -
parccida a fa gripe. La depresidn medulan es bastante rara y Leve (18, 148},

Razoxane: Es win derivado del dcido etilendiaminetetractiico {EDTA), .tiene una
aceldit tmoral probablemente debdde a disminueddn del ciclo celufar en fa fase -
premitética tandla (G2) o en La fase mitética indiciakl, asl como un posible cdecto en
La microvasculatuna (16). A dosds clevadas produce aplasia medular y Leucopendia, --
debide a esto se debe considerar su uso en La psoniasis (16).
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@ d L-Agpmtazwe N-bFoaﬁomage,td [PALA): Eid un ﬂhébidan. de novo de La biosinte~-
4 e La pirdmidina, bfoqueando £a profiferacidn celulan (323). Es ALLL en ol me-+
« Lanoma, cdﬁcm putmonar dg Lewdis g atpzwa umones sfLidga l’sﬂifl Sus az'e.c.taé cozaa%e-
aates son diarrea pasajenra; ccasdonalmente produce aplasia medular y hepalotoxdcidad
Leves, Doyle neabizd un estudio utilizando el PALA a 625 mg/Kg/dla dunante 5 dias,-
difiidos en 100 me. de sofucidn glucosada al 5% para 10 minutes, en 7 pacientes con
paoniasis, postenionmente aument £a dosds a 1,250 mg/Kg/dia por 5 dlas, repitifn-+
dose durante 4 semanas. De Los 7 pacientes, 3 prescitaron mejontfa y Luvieron remi--
sifn de 3 meses despuds del tratamiente, 3 tuvieron nespuesta muy Limitada y un pa--
ciente empeons, No hubp mejonfa de 2a artritis ptoridsica con este medicamento,

Afin estd pon estabfecense Los Lineamlentos para ef adecuado uso de este medi--
m:r%mo en £a psondiasis (72},
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5. Foteterapia

Es muy conceldo el efecto benéfico de fa fuz sofan sobre fas Lesdloncs de pso--
rigsis (9, 601, En 1925, un dewnatéloge de La CLitdiea Mayo, William Gécckewman, in-
formd ef efecto benéfico de fa Cuz ultravioleta (LV) antificial eombinada con baiios
y pomadas de alguitrdn de hulfa nefinado (9}, En 1953, ef denmatdlogo inalés John =
Inguam, modified el al-imea dv Giechenman al adadinle wna pasta de antralina (139).

tna caractertstlea (mportante de fay téenicas de Gieckewman y de Ingram, es fa
exposloeldn dinnia de Los pacientes a dosds de endfema mOuimo (232) o subenitematosas
(95) de fuz WY de tongitud media, .Esta clase de radiacifn electromagnética, que ---
suele LLamanse UKS, . ueda entre Los 280 y 320 nandmetros,

La Luz W de gana media (UVB} ¢s nn fratamlento antipsonidsico eficaz, posdi---
blemente pon virntud de interaccidn directa con el ADN, produciendo fotoproductos de
pinimidina que deben sen neparados antes de continuar La mitosis. Esta inhibicidn =
de la sfntesds de ADN aumenta con £a antralina y ef alquitadn de hulla (9],

Otnos de Cus cfectos de €a Luz UVB que pudiera paaticipat en el mecandisme de -
3c_ci6n, OcBuyen  alteaacdones de €a funcddn inmunitardia y produceidn de prostaglan-
Anas.

Existen varios tipos de fucntes antificinles pana La produccddn de La Luz UV,-
como Las Ldmparas de vapon de mercundie, de "cuanzo caliente” a presidn alia, y Ldm--
panas fLuonescentes. Aunque estas Cdmparas producen mfs UVA que UWB. La fuz UVA ¢4
meinos eflcaz pata £a psorinsds, requiniendo de 20-40 exposiciones para obtener re---
sultados buenos.

Se ha detenminade que coit Cuz UVB se nequienen de 30 sequndos de exposicifn a
20 mitifuliosfem® a 90 em de distancia patna aleanzar £a dosis comin de enitema mini=
mo (265{. Diversos awtores aepostan efectividad de 70-90% con cste método (47}, --
Sterun et al obsenvaion que con o€ uso de Cuz UVB pon 3 semaitas deapuls dol mejona---
miento infcial de Las Lesiones, contribuye a una duracidn mayon del controlf de €a --
enfernmedad y catd justigicada en muchos pacientes (283).

Llos efoctos sccuindandes obsenvidos con £a Luz UV .inefuyen ernitema agudo "por -
quomadura sofarn". Ltuwnedaced{dn, naxna vez ampollas, quedlitis aguda doforesa. Puede -
haber exacenbacdidn de £a enfeamedad caando hay excesdlva exposdcitn a La fuz UV. De-
be cvitanse su use en personas con fotesensibilidad de eualquiern causa. Los efectod
endnicos de fa fototerapia inclugen xerosls, puviito, envejecimiento prematurs de £a
piek, daito actindce de La piel, hiperpigmentacifn, pecas y edemn de Eas piernas (9,-
205).

Es neeomendable £a proteceddn de fa piel sana con (£80n0s8 sofares del tipo del
fcido pura-aminobenzedceo,

Aunque e ricsgo de cdicen cutdneo merece vigilancia cwidadosa de Los pacien--
tes, La experiencda sugiere que fa frecuencia de educer en psoridsicos sometidos a -
La fototenapia no cs mayoa que en fa poblacifn genenal (243, 245),
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6. Fotoquimintenapia,

Eittee 1970 y 1972 se comprobd que despula de £a activacidn por La Luz UV de
onda Latga [UVA, Lo& fotosensibifadores de fa clase del psoralene, podian Lnhibin
in withe Lo sintesdis de ADN, En 1973 Walier et al wsan el psoralens tdpico y UVA
{PUVA} 1257) en pacninadis. Eu 1974, Parnish et al, wsan £a fuz UVA ¢ el psorale-

no porn vla oral obtendendo ne sutados dmpnesdionantes e La psondiasis grave [229],
acuiando ef tdaming de "fotoguimiotenapia®,

Loa psonalenvs son ua gatgre de wmds de 30 compuestos furocwnaniinicos, fos --
mis utilizados soi: el E-metoxipsonaleno {metoxalenl y el 4,5, 8-talnetoxipsona~~
fene {tniscaalenol., Los pronalenos al sen expuestos a fa fuz UV forman un thi---
plete altamente reactive con Ca timdidina, siendy fotoaductonces en ¢f ADN; fos ---
paoralones tambifn se intercalan con 2 panes de bares pinimidicas, jormando Liga~
dtnay cauzadas, resultands et fa (nibicidn de La sintesls de ADN epidfamice, a--
domds se ha comprobade que s mitfgens y canenfgene, manifestdndose preocupacidn
por £a dnocuddnd a Larqo plaze de eate mftode {9, 2901,

Se han cncentrado cambivs liistoldgicos que demuestran distrogia epid@unica
nebaciondindose ~on Lod ehectod cancindgenos de Ca PUVAterapia [59). Cox descrlibe
fa distrofla epidiamica como una alteaacidn en el tamaiio ¢ disposicion de fas od-
fufas, hasta un grade we obseavade en capeclmencs de contacl antes de taatamicto,
de pief cxpucsta o ne expucsta, clliticamente no afectada. Aungue nadie puede a--

fiaunan que cste tipo de distrofda sea un precunser de edncen cutdneo, o &4 hephe-
senta el tennene de una posibfe Lesifn precancetosa,

En 1977 se demostrd que La psonriasis prave pedin tratanse con 0.6 ma/Kg de
metoxalene 7 veces por semana, 2 horas antes de exposiciones ghaduadas de UVA me-
didos {200}, Casi 90% de CLos pacicntes presentan desaparicidn de fesionesd en un
paomedic de 20 sesioies, U 3% ne cund con 30 sesdiones,  Los efectos secundatiod
de quemadera sofan, ndusea, puito, cefalea y valifdes han sddo poco frecuentes y

generaimesnte benigned, No se han descubdento anoma€ias de Laboratondio <{mpentan--
fos taibuibles al PUVA [T132]).

La jotoquimioterapin cafnica i acompaiia de edectas secundarios n Lango ~--
plare de La fundole de ciwefecimiente, adelgazamiente y peeas de £a piel. Son po-
co frecuentes hepatifis téxiea, newnitis cutdnen iy didthofia ungueal, La fre=---
cugiteda de epifelioma ep.édc/wt.-,(de, cictdrneo patece aumentar con el tantamiento -~
con PUVA {9, 28]}, Sobre todo en sujetos con antecedentes de cxposicidn a carci-

itfgenns (/t'm,tamcx tos previos con Rayes X ¢ anséndico), y sujetos de tez pdlida o
coit antecedentes de earcinome eutdieo,

rate aumento de Ca cancdinogdnesLs catdnea biat pudiena dependen de que e -
estimulan cdicenes dérndicos previamente inducidas, pon viatud de La Anmuitosupre--

sifn cuttien relativa dependicite de PUYA, ademds do que disminugen en ndmero Las
céfufas de Langerhans (165, 287§,

Como Cos psoraleios se wetebslizan g cxcretan dunaide mis de 12 horas, fos_
pacientes que neciben PUVA deben auitan fa fuz sofar 12 a 24 horas despuls de in=
geain el medicamento, patra {mpedin neacciones graves por quemaduna (80). En ef -
erdstaline os pod. ible que provoque cataratas, por fo que es necesario fa protec--
cifn con anteojos UWA-opncos durante el tnatamiento y despuds, EU vidrio peuite
Lo transmisibn de UVA, Los Centes que son de pldstico y Loy anteojos folosensi---

bfc? que é(". ubacu)u_ccu pueden aunentar el riesge de cataratas y deberdn evitar-
se (80, 177},
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Lla PUVA-Lerapia se neserva para La psorindds .Otecapacitante, de preferencia
en mayores de 18 afios, son contraindicaciones relativas: gestacidn, exposiciin @
arsénico o hadineidn ionizante, antecedentes de fetosensibilidad, enfermedades --
ampoffares o cedneen cutdner, y catarafas o afaquia. Pacientes con Jmunosupre---
addn, o con enfenmedad candiovascular grave y sin tolerancia el calor concomitan-
te con La PUVA-terapia deben descartanse.

En todos Los pacientes debe efectuarse examen oftalmofdgico, biometria he--
mdtica, examen wrinario, quinica sangulinea y anticucrpos antinucleares af .nicio,
a £04 6 meaes y con intervalos anuales.

La fotoquimiotenapia con psoraleno suele rcservarse para pacientes que no -
son candidatos para thatamicitto convencional o en quicnes €ate ha fracasade (9],

La {otoquimioterapia con psonaleno tdpico, valifndose de metoxaleno al 0.1%
en diversos vehleulos, puede ser eficaz, pere pancce ser mefor La PUVA-Lenrapin --
sistfmica (213), Lla psordasis eritrodémica y La pustulosa generalizada muestran
reaccedones varniables al PUVA, ¢ a veces se agravan en Lugar de mejorar (9),

e v i i %
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7. Leucofdhesis,

Reelentemente hay diversos reportes que {ndican el wao de métodos extracor-
poheos como La hemodidliscs, didlisis peritoneal, oxdgenaciOn candiopulmunar me--
diante bypass y plasmagéresis. EL wso de La Leucoféresis al fqual que Lod otnoa
métedos fue por hallazgo incindentaf. . -

No se sabe con precisidn cual es el mecanismo de accidn de este tratamiento
{9). Lied et al apoyan La hipdtesis de La exdistencia de un "factor de psoriasis"
que puede ser aemovide del plasma, asl como un gran nidmere de Leucocitos, contradi-
buyendo a £a cuwnacion (182).

GLlinshi et al observd que fa Leucofdresis induce una marcada degranulacisn
de £os PN, Leucoféresis repetidas generan vaniac.dones significativas en £as ac-=
tividades de €as enzimas de Los grdnulos de £os PMN cinculantes y en Los niveles
de fas protelnas dcido-sclubfes [107). La nemisidn de Los pacientes con psoria--
sis tratados con Leuenflresds se observa en aquelfos que, durante 2a terapia, —--
muestran diaminueisn de (a actividad de Lo elastasa de fos PMN y de La catepsin -
G, micntras que una pobre respuesta acompara a altas actividades enz.imfticas,

La didlisis penitoneal y Leucof€resis parccen ser métodos de tratamiento (-
tiles para pacientes edpecialinente redistentes y con psordiasis extensa, y en pa--
elentes que tienen contraindicaciones para othos métodes, ejemplo: antraling, --
PUVA, Retinoddes, ete. (108).

Twaendowshd ct al han empleado £a didlisis periteneal en pacdientes con pso--
niasds e insufdledencia aendl, y en pacientes con psondiasis dnicamente. ULilliza--
non el método denominado "didLisis pernitoneal contliua ambulatonia", nealizando -
de 1 a 3 necambdios por dia (para pacientes sin falla y con falla renal respecti--
vamente) hasta pon 12 semanas. La diflisda peritoneal contliua ambulatoria mos--
b sen (LLLL como un GRLImo hecunso en cados de paoriasis especdales [301)
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8. eumodena, Eﬂ

Recientemente La hipertermia Local (42° Clhaaal s ha. eucanf)«.ado efectiva en
el tratamiento de La psoriasis (291, 292). Para este {in ¢ han empleado s.iste--
mas de wlirasonido, confacto con agua y sdstemas de mmwn infrarnaja, en el -
thatamiento émico de ia psoniasds (293).

La accidn de cate mecanismo se desconocce. Se ha eueantuado que este po -
de tratamiento aumenta £a capreidad quimiotdetica parn monocitos del suero de pa-
cientes con psoniasis que en fos controfes nommalos II4H ,

9. Climatoterapia.

Consdste gundamentafmente en ef tratamiento eon nayos ultravioleta, es bas-
tante efdicaz en Los casos no demasiado grnaves. EL programa terapluiico, "de unas
4 semanas, comprende baifos de sof dianios dunante 4 a & horas, con varias inte--=
Mupmonu de 20 minutos dedicados a nadar en ef mar, €& aplicacifn de emolien--~
tes, como £a vaselina, asi como neposo ¢ refajacidn H, 78).



IT  PARTE
TRATAMIENTO ANTIPSORTASTCO CON  ANTRALINA

ESTUDTO COMPARATIVO ABTERTO CON 103 PACTENTES
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INTRODUCCTION

La psoniasis eb wn padecimiento dewnatolfgico, de etiofogla desconocida y -
diseutida hasta £a fecha, caractenlsticamente crnfnica que evolfuciona pon brotes;-
asienta cldsicamente en £a piel cabeflfuda, codos, rodilfad y cuafquier oira re---
gion delf cuenpo, Morfofdgicamente se carnacteriza por placas eaitematocscamosas -
de divernso tamailo y configuracidn, de bondes netos., Puede afectar a todos Los --
ghupos Etnicos y ambos sexos por Lguakl, princdipalmente entre fa tercera y cuania
década de La vida, [9, &5, 88].

No existe un tratamiento especlfico atn, se han wtilizado muy diversos me--
dicamentod como queratoliticos, neductores, Luz ultraviofeta, psenalenos, conti--
codides Lopicos y sL8tlmicos, cifoatdticos ete. Todos con hesubtados miy diversosd
Yy en ocadiones con graves camp&cacunu (9, 56).

La antralina, también conocdida come deide enisofdnico, crisarobina o ditha-
nok, {9, 115} ha addo utifizada durante mucho Liempo en Europa, demostrando granm_
utilidad en el tratamiento de fa pioriasis, con pocos efectos colatenales, sofa -
0 en combinacifn con otros medios tmapéu,tmoa como Luz wlthaviofeta. (230, 262},

EA por ello que se ofaece como una abternativa mis, en el arsenal terapéu--
ico del demmatdéfoge, para el thatamieite tdpico de La psordiasis,
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"OBJETIVOS.

Deteaminar ta efectividad de La antralina en nuestro medio comparativa-
mente con ef alquitrdn de hulla.

Deteaminar Los efectos colaterales e inconvendientes del tratamiento 26-
pico con antralina,
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" MATERIAL Y METODOS.

Se seleccionanon 103 pauemtu de 8 consulta externa del Centro Deamatold-
gico "On. Ladisfaoc de 2a Pascua" dependencia de ta Secretanfa de Salud, dunante -
o meses de fulio a diciembre de 1986, con diagndstico clifitico e Mtapa.totﬁgfcw
de psouinsds.

A todos Los pacientes se Les eﬁec,tud histonia clinica al inicio def esiudio,
asf tambidn se Les realizd biopsdia de una Leddidn cutdiea para el estudio hu:topa-
toLbgico para La comprobacidn del diagnfstico. Se tomaron fotogragfas clindicas -
de control , £as que se nepitienon cada mes para segudir su evolueddi.

Pon medio de tablas de nandomnizacidn se dividicron a Los pacientes en dos_
gupos de estudio, Une de ellos, pana sen tratado con antralina y el otho con --
alquitrdn de hulfa.

Para fa sefeccidn de Los pacientes se siguienon Cos cnitenios de inclusdién
y exclusifn sigquientes:

Critenios de inclusifn,
~ Diagndsiico ctinico e histopatolbgico de psoniasis.

- Wirgen de taatamientv o ain tratamiento tlpico o sistfmico activo especliico --
durainte el ltimo mes de evolucidn.

C)ultemiob de exclusidn.
= Tratamiento previo con conticoddes tanto tdpicamente como sLstémicamente.
- Patologla general ghrave,
- Afteraciones mentafes o {diccda,
- Embarazo o Lactancdia,
- Menores de 14 ailos,

Los cnditendios anteriosmente scialades se cbservarncwn para La seleceidn de Los
pacientes de ambos grupos.
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L

METODO DE " INVESTIGACION

. Se prepuso nealizan un estudio prospectivo abdlento y-comparativo del thata-
miento antipsonifsico con anthalina y alqulitrdn de hulla en aplleacidn tépica.

Variables que de midienon:
I - Grado de efectividad del itratamiente tdpice con ambos medicamentos.
Z - Tdiempo de nemisidn de fas Lesiones.

3 - Sfntomas y signos de efectos colaterales,

La evolucion de £os pacientes sc registnd tomando en cucnta Los siguientes
sianos y sdntomad:

+ enitema
+ esoana

+ Anfiltracion

+ andor
++  dofor
++  pranito

t+ eczema

+  hiperpigmentac ifn
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+ = signos propios de fa psoriasis
++ = adignos y adntomas nelacionados con Los efectos colatenales.,

La valoracibn numérica de La-intensidad de Los signos y sintomas fue:

0 = aubo ? = modenado

! = Ligero 3 = severo

La valoracisn global de La accidn de Los medicamentos en cuanto a su aceidn_
antipsonidsica se midid a través de La nemisibn de Las Lesiones propins de £a pso-
riasis de fa sigufente manena:

Empeoramiento- apardeidn de mis Lesioncs.

Sin ecambio- fas Lesioncs pruncnecen L{guak,

Ligena mejonta- cuando Lo caiterios numénicos de evaluacifn disminuyan un grado -
de intesidad,

Moderada mefonia- cuande £os criterios disminuyenron 2 ghrades o desapaidicitdn de af-
gunas Lesdiones,

Remisidn - cuando dlaminugeron ? a 3 grados con desaparieidn del 90% de 2as fe---
siones.,
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MANEJQ DE LOS MEDICAMENTOS,

A Los pacientes def paimen grupo se Les proporciond Tubod de ungilento de an--
inalina al 2% Ainaicande que su aplicacidn serla prognesiva de £a siguiente manera:-
durante Los dos primenos difas de aplicacin del ungilente durante 10 minutos, segui-
do de favado de La zona. Lo4 sdgudentes dos dins aplicarlo durante 20 minutos y --
Los siguientes dos dlas aplicarnse el medicamento 30 minutos. S84 despuls de 30 mi--
hutos-de aplicacidn no se presenta wndtacidn se continuard fa aplicacidn diarnia de
La misma forma y tiempe, Despubs de pasdade el tiempo de aplicacidn se indica que -
bse Lave La piel y que se aplique Liniments ofeocaledreo como Lubricante,

A Los pacientes del segundo grupe se Lesd proporciond tarwes de alquitadn de -
hutla al 4% en vaselina, para apficarse dimiiamente por La noche e indicando que al
dia sigudiente fave con agua y jabdn de tocadon, posteriormente Linimento oleocated-
Aeo,

No se permitid el wso de otros tratamientods antipsoridsicos en forma combina~
da, Cualquier otrne tratamiento topico o sisfemico antipsonifisico deberfa descon---
Linuarse pon Lo menos un mes antes.

EL control de fos pacientes de realizd mediante citas periddicas de cada mes
hasta fa resolucifn de su dewmatosds o hasta un pernfodo de 6 meses.
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RESULTADUS. |,

Sec selecclonanon un total de 103 pacientes con diagndstico clinico e histo-
pateldgico de psoniasis. De Los 103 pacientes 70 fueron de sexo masculino y 33 -
de sexo femenino. las edades varianon de 14 a 77 aflos, con un promedio de 38.04
afos de edad, La evolucidn de su enfermedad varid desde 15 dfas hasta 30 aifos, =
con un promedio de 4.9 aifos de tiempo de evolucifn., Las variedades cllnicas fue--
hone .

psoniasis en placas (68 pacientes), psondasis en gotas (10 pacientes), pioriasis -
ocstrdcen (3 pacdientes), psoniasis palmoplanton (2 pacientes), y psoriasis inventi-
da {1 paciente).

En cuanto a La topografla fas zonas mds afectadas en orden de frecuencia ---
{fueron: !

Thonco (70 pacientces), codos (69 pacientes), piernas (68 pacientes), pief cabellu-
da (64 pacientes), musfos (64 pacientes), neqibn Lumbosacra {61 pacilentes), nodi--
£8as {48 pacientes), antebrazos (42 pacientes), brazos (27 pacientes), palmas y --
plantas (2 pacientes) [figura 1 y 2).

De Los 103 pacientes 53 fueron {ncfuidos en el grupo de T para ser tratados
con antralina y 50 pacientes en el grupo 11 para sen trhatades con alquitrdn de hu-
Lea,
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GRUPG 1

Los pacientes def grupo 1 fueron tratados gon ungilente de antralina ol 2% -
con aplicaciones tipicas proghesivas de 10, 20 y 30 minutos cada dos dfas. En este_
gnupo se Lncluyenon ordiginalmente 53 pacientes, de £os cuales deseataron en La pri--
meaa semana def estudio 7 pacientes, por Lo que quedaron solamente 46 pacientes,

Las vaniedades clinicas de psoniasis que e observaron en esdte pfuéme;L grupo
fueron Las sdiguientes:

Paoriasis en placas 40 pacientes
Psoriasdis en gotas 4 pacdientes
Psoniasdis palmo-plantar ] paciente
Psoniasis ostracea I paciente

Los pacdentes de este grupe fueron segudldos dunante & a 31 semanas.

Durante el piimer mes de trhatamieitto 30.4% (14 paciented hablan aleanzado
una mejorda Ampontante: en un mismo penfodo el 24% {11 pacientes) presentd una me-
fonfa modenada, un 30% mefonfa Leve ¢ un 15.2% | 7 pacientes ) no se presentd cam--
bies., En el segundo mes el porcentaje de pacientes con meforla Lmportante auments
a 54.5% [25 pacientes), 19.5% {9 pacientes) presentd meforla moderada y otno 19,58
meforfa Leve. ln 6.5% (3 pacientes) peamanccefan aun sin cambios, Fig. 3.

Un 17,3% (& pacdentes} aleanzd £a remisiln hasta el fercer o cuarto mes
de thatamiento y un 2% (1 paciente) remitid hasta el quinto mes de tratamiento.

AL final del seguimiento de estos pacientes el 74% (34 pacdentes) alean-
zanon una nemisidn completa o muy impontante, 13% (6 pacientes) mejonla moderada,--
6.5% (3 pacientes) mejonfa Leve ¥ otho 6.5% persistienon sin cambios o habfan em---
peorado., Fig. 4!

De fodos coetos pacdientes 24% (11 pacienites} completd un mes de tratd—---
miento, 15.2% (7 pacientes) completd 2 meses de tratamiento, 19.5% (9 pacientes) --
completanon 3 meses, 10.5% (5 pacientes) completaron 4 meses y 30.4% (14 pacdentes)
completaron de 5-7 meses de tratamiento.

Tedos estos valones son considerando tnicamente Los 46 pacientes que ---
continuaron en el estudio. S{ Tomamos en cuenta Los 53 pacientes originales, ob--
Zenemos Los sdguientes valones al final del seguimiento: 64.15% con hemisién, 11.-
;{3’% cgn mejorla modenada, 5.6% con mejonfa Leve, 5.6% empecraron y 13.2% desertaron,
£a.
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Seialaremos que e segiimiento de algunos pacientes fue muy Large {5 a 7 me-
ses) debido a que muchos de estos pacientes presentaban grandes y numerosas placas,
cubientas de ecscama muy gauesa porn Lo cual fa nespuesta cllinica al thatamiento fue
Lenta, sin embargo La mayonlfn aleanzd impontante mejontfa al §inal del seguimiento,

Coi respecto a (o8 3 pacientes que al {inal habfan empeorade, sefalaremos al-
guncs aspectos de s evolucifn., Uno de ellos, femenine de 17 aiiod de edad, habla -
mefonado hasta ef tercen mes, postenionmente prnesentd datos de {niitacifn penife---
sdonal y apardcifn de nuevas Losiones en estos sitios (fendmeno de Kbebnen), des---
puls de dos meses mfs de tnatamiento conti{nuaba empcorande y se Le cambif el medi--
camente, Otno paciente, masculino de 55 ados de edad no mostnd cambios impontantes
de 4u denmatosis desde el .inicio del thatamiento, en el primen mes, aumentaron sus
Lesdlones tantv en plef sana como en zonas de iwnitacifn, Refinid que se puso fa --
antralina hasta una hona de dunacifn pon din sin notar cambios en fas pfacas de ---
piondasis, Fue segudido durante 3 meses mds din encontran mejorfa de su dermatosdis,
EL dltime paclente, masculiro de 60 afos, tambiln presents aumento de Las placas en
Las zonas de {witacidn dentho def primen mes de thatamiento
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FOTC 7. Paciente masculine de 53 afos, que presenta g)uu:du placas pso-
riflsicas en cana postendion de tronco antes de inician tratge---
miento.
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EE mismo paciente de La {oto anterdon despuls de 3 meses de tha-
tamiento con antralina al 2% ifpica., Han desaparecido La mayo--
rla de £as Lesiones pensistidndo tan solo manchas hipoerfmicas -

residuates,



FOTO .

Paciente masculino de 46 afios que predenta humerosas placas pso-
nidsicas ovales en £a cara anterion del tronco antes de indicdiar

el tratamiento.
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EL mismo paciente de £a foto anterion despuds de 3 meses de tratamiento
con antralina af 2% t6pica. Se observa desaparicifn de £a mayoria de -
fas Lesdones, quedando algunas placas puntifonmes y numerosas manchas -
hipoendmicas resdiduales.
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Efectos Seeundarnios.,

Los efectos secundarnios que se presentaron en ef grupe de pacientes thata-
dos con antraling fueron:

Hiperpigmentacidn en el 52.1% (24 pacientes)
Praviito en e 45.6% (21 pacientes)

Andon en el 43.5% {20 pacientes)

Eritema perilesional en ol 43% (20 pacientes)

SoLamente un 6.5% (3 pacientes) permanecderoit asdntomdticos a Lo Largo del tra--
tamiente. Fig. 6.

Todos Los &intomas y sigqnes colatenales se presentaron dentro de £a prime-
aa a fa quinta Aemana de tratamiente, ab cabo del segunde mes de tratamiento La
mayuvnia de {os pacientrs ¢staba asintomdtico, EL paimer sf{ntoma en desaparecer
fue el enitema perilesdional, sequido def arndorn y Lo hiperpigmentacifn., EL pru-=
rito fue ef stnloma colaternal que mds persistid en aquellos pacientes que Lo ---
presdentahon,

Sofo en 7 pacicntes Las molesdtias hicicron necesanio of suspenden pon 2 a
3 dfas ef trantamiento, peno una vez heanudado fue toferado adecuadamente, Cabe™
sefalar que cuatao de csfos paclentes prescntaron exacerbacidn moderada del cud=
drno psonddsico sobne todo cn Los sitios donde se observl enitema perilesional y
andor, AL reanudar ef tratamiento ac Lognd La nemisifn tanto de placas {nicda-~
Les como de las nuevas, En otno paciente se obseavd empeoramiento en el 2°, mes
de seguimiento, sc continud con cb tratamiento y 1 mes despuls presentd mejonta
del cuadro, posteriommente Loghd La remisidn de Eas Lesiones,

A todes estvs pacientes se Les ncalizaron pauebas de Funeifn Hepdtica ----
(TGO, TGP, Bifinnubinas), fLas cuales resultanon nonmabes, antes y durante el ---

4 tratamiento,
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Pacipitte masculine que presentn Lesdones de psortasis en
involucibn, Las cuales van defando manchas hipocrdmicas
dunante ef primen mes de tratamiento, tambifn manidiesta
efectos secundarnios caracterizados pon eritema percle---
sional, provoecado por £a aplicacidn de La antraalina mds
altd de Las 2esionos de psoniaads. -
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Pacientes femenino thatada con antralina y que al final del trata-
miento presentd como efecto secundario hipeapigmentacddn cutdnea,
&0 que hace nresaltan Bas manchas hipoenlmicas hesidunfes Localizd-
das en fos sitios donde hubo pfacas psornidsicas.
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GRIPO__11,

Los pacdentes de cate grupo jueron fantadod con pomada de afquitrdn de huléa
al 4% en vaselina, ey apllcacifn tdpica pon La noche, Iniciafmente se habfan in--
eluido 50 pacientes, e Cos cuales, 12 desentaren en fa ter. semana, quedando el -
gaupo con 38 pacientes. Las varicedades clindcas que se obseavaron fueron Las si--

aquientes: .

PSORIASIS EN  PLACAS: 28 PACIENTES.
PSORTASIS EN GOTAS: & TPACIENTES,
IPSORIASTS OSTRACLA: ? PACIENTES.
PSORTASTS PALMOPLANTAR: 1 PACIENTE.
PSORTASTS INVERTIDA: I PACIENTE,

Los pacientes d¢ este grupe fuehon aseguidos durante 5 a 27 semanad,

Dirante ¢L primen mes de fratamdiento 31.5% (12 pacientes) obtuve una mejorfa
impontante, 42.1% (15 pacieites)) mejonta modenada, 13.2% {5 paclentesa} mejonla Le=
ve. g 13.2% adin cambios, En e 2°. mes Bos pacientes con ghan mefonfa aumentaron al
$0.5% (23 pacientes), 18.4% (7 pacientes) continuaban con mefonfa moderada, 7.9% (3
pacientesd] con mejonia fove y 10.5% [ pacientes) empeoraron ¢ estaba sin cambios.
Uit 10.5% (4 pacdentes)-alecanzd ghan mejurnia entre el 3en. y 4°. med, un 5.3% (2 pa=
cientes) hasta ef 5°, mes de trhatamiento. (Fig. 3).

AL final del seguimicnto ef 76.3% (79 pacientes) habln aleanzado nemisifn ---
cumpleta o gran mejonla, 10,5% mejonia moderada, 5.3% mefonin Leve y 7.9% (3 pa----
cdentes) empeoranon. (Fig. 4.

De todos cafos pacientes cf 18.4% (7 pacientes) completaron un mes de fhata--
meento, un 18.4% complets ? meses, 28.9% (11 pacientes) completfs 3. meses, 13,1% (5:
pacientes) completd 4 meses y 21.2% {§ pacientes] completd de 5 a 6 mesesd de thatas
miento,

Los valores anteriones se obtuvicron tomande en cuenta s6fc 2os 38 paclentes
que quedaxon en este grupo. Consdderando f£os 50 pacientes dndciafes, obtenemos £03
séguientes vafone al f.inal del Aseguiniento: 58% con nemisidn, 8% con mejonla mode~
Aada, 4% con meforfa feve, 6% empeocraron y 245 desentaron. [(Fig, 5).
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FOTO . raciente femening de 65 afvs que presenta una gran placa eritema-
toescamosn Locabizada en el teacie dnfernion de fa cara posterion -
ded troneo, antes de .inleian el thatamiento.

"ESTA TESIS NO DEBE
SALIR OE LA B1RUIBTECK



FOTO .

Misma paciente de £z foto
con alquitadn de hulla al 4% tépico,
ha deaaparecido casdl completamente,
cisn en La regifn sacnococedgea.

anterion despufs de 3 meses de tratamiento
La gran Resifn que presentaba =
quedante discrela hipenpigmenta--
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Paciente musculine de 65 afos que presdenta una gran placa pao!t.uf.uca
Localizada en La cara externa del musfo derecho antes de iniciar el _
Lratamiento.

81



2

Foro . Mumo paciente de £a fofo anterior, despuls de 3 meses de tratamiento
n alquitrdn de hutla at 4% atdp&c‘.o. Se observa La desaparnicidn de -
La. Lesidn quedando tan solo disereta hiperpigmentacifn,
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En nelacidn a Los pacicntes que empeoraron, catos mostraron el sigwiente -
comportamiento:

Dos de cstos pacientes vmpeonaron despuls del 19 - 2° nes de tratamiente, ain ==
meforan postesiormente a pesan de continuar con la aplicacidn del alquitndn de -
hulla, EL otno paciente mostad ompeoramiento desde el indicio de su tratamiento,
continnd con (a aplicacify del alquitndn de hulla sin Lograr cambios aparcntes -
enn su lesdiones, Cabe menedonan que este pacdiente presentaba £a variedad de pso-
iinsds Jdnventida y palow=-plantar,

Estos pacientes fueren sequidus durante 3-5 mescs.
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EFECTOS SECUNDARIOS:

En este grupe ae prescentanrn cfecfos secrondarnios semefantes a Los presentados
an el grupe T. Fn cate case cf s{itomn mAs frecniente y persdstente fue el prurito,
an el 52.6% (20 pacdientes), seguido de La liperpigmentacidn en ef 13,2% (5 pacien--
tes) y andor et ef 2.7% {1 paciente]., [Fiy. 6},

EL prnito peas st (& hasta el 2-3 meses de tratamiento, ast también La hipen-
pigmantacidn paovecada por el afquitrdn de hutla.

En cste grupo hube un 42.1% (16 pacientes) que permanecieron asdntomfticos de
efectos colatenales, a o Largo de tode el tratamicnto.

Ly ningeno de Poa casos que se presentaron efectos colateraled nequirienron --
suspenden el taatamiento,
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CONCLUSTONES 'Y COMENTARIOS,

Lla psoriasis es wia dewmatosis faecuente que generalmente afecta por igual a
ambos sexos, (9, 88) ain embango en nuestrn muestrn predomind en el sexo masculine
2:1 sobrc ef sexo femenino, (Fig. 1).

En Los ghupos de edades ae ebseavd que hubo una predominancia entre Los 31--
40 alos y Los 51-60 wios, asal tambifn entre Los 27-30 aios, con un promedie de ~--
58.04 afics. Como d¢ puede cbservar ajecta principalmente £a 3a, y da. dfcadas de
La vida, en esta mucstra. (9, 85, 261). En cuanto a variedad cflnica, como en o=
Zans sendes, predomind La Psorinsdis en placas, con 68 pacientes, Por su topogra--
§4a en Los paciented estudiades, afjeetd en orden de frecuencia: zronco, codos, --
pael cabelluda, extremidades inferiones, brazos y antebrazos,

En aclacidn a Los efectva terapfuticos observados con Los medicamentos em---
pleados podemos consideran que fa Antralinag muestra una rdpida mefonia de Las Le--
sdiones, dentre del ler. - 29, imes de aplicacidn, fa mager{a de nuestrod pacientes
requirid de 3-4 mrsed para completar Ea aemision con este medicamento. Sin embax=
go hubo algunos prefontes que nequis ieaon de 5-7 meses para aleanzan La romisidn -
completa, Consderamos gque esto s¢ debd{6 a una nespuedta propia del paciente,. ya
que La mayorla respendid a £a medicacidn adpidamente, y otros aunque respondieron
tambifn en forma adpida al indcdo del tratamiente, pesteriormente presentaron al--
gunas placas psorddedicas ncbefdes al thatamiento, fo cual, hizo que se profongara,

La Antraling porn ser una substancia-activa, no estd exenta de provocar efec-
Los colatenales, 115, 140} ¢y de acucrdo a fos resultados que obtuvimos, estos e--
gectos son sadmifancs a Los provocades por un {uiitante piimando, en este caso re--
portades como andor, erditema y phunito principalmente, Awique muchos pacientes -
pacsantaron efectos colaterales, podemos decdir que estos fueron bien tolerados y -
desaparecienon pronte, sin descontinuan cf taatamiento una vez que ¢ paciente se
habitud al wedicame ito, (262}, -

Tambifn en aclacifn a Los cfectos cofaterales, obseavamos que en alaguncs pa--
clentes se exacerld fa dermatosds a expensas de Las zonas que presentaron {nita--
cifn (230). Tal parcce que, a pesar de La aceddn antipsoridsica propia de £a An--
tralina, en catos casos no Lnpldid Pa presentacidn de wn fendmeno Lsombnfico en £a
piel fnnitada, cou aumente de fas nwacas de psoriasis. Esta reaceifn contribuysé =
incluso al empeoramiente de alaune ca:as, motivando £a descontinuacidn del trata-
miento, Cabe mencdonan que en £a megonia de estos casos, una vez que disminuyeron
Los datos de innitacidn se Loghd Ea nemisidn de Las nuevas placas psoridsicas, asl
como, de £as Lesiones oniginales, sin descontinuan el wse de La antralina (230, --
262).

Todv £o anterxdsnmente sedalade w5 hace duponer que en nuestros pacientes se
prosentd una nespuedia individual de idiesincracia ante ef medicamento.

EL alquitadn de hulla es un medicamento que ha probade su efdicacia antipso--
ridsica a travds del tiempe. Tambifn en Los pacientes thratados con witndn de -
hutla se observd una nfpida mejonta de Los enfeaumos dentro del 1°, - 2°, mes de a-
plicacifn, de tal modo que se nequirichon de pealodos mds breves de aplicacidn, --
siendo el mdximo de 5 meses aproximadamente pana Lograr £& nemisdibn de La dewmato-
ads,
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También en el ghupo de alquitadn se observaron pacdentes que presentaron
rhesistencdia al thatamiento, Lo cual, se manifests desde el .inicio de La terapéu-
Llea, En ¢ pacdentes se presenté empeoramiento entre ef ler, 2°. mes de trata~
miento y otro no presents respucsta desde su {nicio.

Los 2fecctos colatenafes observados en este grupu, fucron en mcho menon --
ghado, s{ende tambifn tolerados en fenma adecuada, Ninguno de Los pacientes re-
qQuirnis descontinuar ef thatamicnto., Cabe mencionar que en este grupo hubo un --
niimero (mportante de paclentes asintomiticos de efectos colaterales a £o Lango -
def tratamiento. Sdiendo Ea dnica quefa fo anticstétice de La pomada y el heche
de manchar severamente 8as ropas y La piel def paciente. -

Podemos decin en téuminos generafed que el alquitrdn de hulla es un exece«-
Lente thatamiento antipsonifaico, en comparacidn con muchod otros medicamentos,-
con pucos efeatos cofaterales y pronta remisidn de Las Lesdones. (9, 204).

La aptrafina consideramos que es una buena alternativa para ef tratamiento
de £a psoniasis. Tiene aceidn adpida y efectiva, casd a £a par con el alquitrdn
de hubla; a pesar de que provoca alguiros cfectos colaterales, estos desaparecen
ndpidamente y es bien tolenada, (115, 206). -

Por oina parte, podemos consideran ciertas ventafas de Lo antralina sobre
el alquithdn de hulla, Su aplicacidn sc cfectla en perfodos de tiempo breves, -
diendo cfmodo pana el pacdente ya que Lo Libera de aplicrciones profongadas du--
rante ef dfa o La noche. Se presenta en un vehfeulo fdcil de aplican, causa --
menes manchas a £a nopa y picl def paciente, sdiendo {dcil de netiran; a diferen-
cla del alquitrdn de hulla que generalmente se formufe en vaseling, que ed un --
vehfeulo grasoso y adherente,

Todo esto hace que £a aceptacidn del medicamento sea mayon, y rehuya menos
su aplicacidn, continuando en forma mds condtanie La terapluticea, esto va en co-
Mdﬁciﬁn con el ndmero de desenciones que obscrvamos en cada ghupo dunante el -
QA»tu iUo

También podemos mencionan que La antnalina causa cambiod cvidentes y mds -
maicados dedde Las primernas aplicaciones que el alquitrdn de hulla, el cual, ---
aunque provoca adpida meforia esta e abscnva al (.inal del primer mes de trata--
miento.

EL alquitndn de hulla a Largo plazo conseava un Lugar preponderante en el
tratamiento de La psoniasis, con pocos efectos colaterales y comprobada eficacia.
La antraling viene a sen una excefente alteanativa por su adpida accidn y su e--
ficacia en £a mayonia de £os casos, awnentando asi el arsenal teraplutico del --
Dermatflogo para ef manefo de fos pacientes con esta enfeamedad.

- Desafontunadamente ef estudio realizado estuvo Limitado a La valoracibn de
una sola concentracidn de £a antralina, que fue def 2%, debido a que no se pudo
contar con of material necesanio para cblo. Hubiera sdide de ghan intenls el va-
Lonan Los efectos cfinicos de una o varias concentraciones mds, (115, 262, 283)_
estableciendo La concentracifin o £as concentraciones mfs efectivas, Sin embargo
3.‘1,:0 pcdia':xa sen el motive de nuevas investigaciones de este medicamento en nues-

me .

Es Aimpontarte sefiafar que Las pruebas de Funeifn Hepdtica (TGO, TGP, B.ili-
aubinas) neatizadas a Los pacientes tratados con antralina, todos fLos resulta--
dos fueron noamiles, Lo que concuenda con £04 nepontes de fa Literatura a este
mpzcxai indicando que £a antralina tfpica no tiene efecte hepatlotfixice {115, -
230, 263).
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