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“CONCENTRACION SERICA DE LA 25 HIDROXIVITAMINA D EN PACIENTES
CON PSORIASIS”
RESUMEN

INTRODUCCION: La psoriasis es una enfermedad inflamatoria crénica mediada
por mecanismos inmunoldgicos y genéticos. Tiene una prevalencia que va del 1 al
3% de la poblacion mundial. En la etiopatogenia los linfocitos T asi como algunas
citocinas relacionadas (factor de necrosis tumoral alfa (TNFa), interleucina-1B, 6 y
8), tienen un rol importante. La deficiencia de vitamina D (25-(OH) D) se asocia
con diversas enfermedades autoinmunes tales como: artritis reumatoide,
esclerosis multiple, lupus eritematoso sistémico, enfermedad de Crohn y psoriasis.
Los efectos de la vitamina D sobre la inmunidad adquirida, principalmente la
inhibicion de la respuesta Th 1, Th 17, ademas, sus efectos sobre la regulacion de
la proliferacion, diferenciacion celular epidérmica y la inhibicion de la angiogénesis
nos ayudan a explicar su relacion con la psoriasis.

OBJETIVO: Determinar el nivel sérico de 25 hidroxivitamina D en pacientes con
psoriasis.

MATERIAL Y METODOS: Se incluyeron pacientes con diagnostico de psoriasis.
Se revisaron los expedientes clinicos, se interrogo antecedentes personales y
patoldgicos. Se explord fisicamente y se llevd acabo la determinacién del nivel
sérico de 25-(OH) D, hormona paratiroidea (PTH), calcio y fosforo. Se utilizo t de
student y se tomo6 como significativo el valor de p<0.05.

RESULTADOS: Se incluyeron 63 pacientes, con predominio del género masculino
(71%) con un promedio de edad de 53.22 + 13 afos. La variedad clinica en placas
represento el 93% con una evolucion de 174+9.6. 17 pacientes (27%) con artropatia
psoridsica. Las comorbilidades mas frecuentes fueron obesidad (39.6%),
hipertension (38%) y sindrome metabdlico (41%). El 93% presento deficiencia de
25 (OH) D (<30ng/ml) con una media de 19.5 + 5.8 ng/ml.

CONCLUSIONES: Los niveles séricos de 25-(OH) D en pacientes con psoriasis se
encontraron insuficientes en forma similar a lo reportado en otras enfermedades
autoinmunes o condiciones inflamatorias. Sin embargo, nuestros resultados fueron
mas inferiores en comparacion con lo reportado en la literatura mundial en
pacientes con psoriasis, principalmente en mujeres. Es el primer estudio en
México, donde se determina la concentracion sérica de la vitamina D en pacientes
con psoriasis, mostrando una correlacion con las comorbilidades mas frecuentes



I. ANTECEDENTES

1.1Definicion

La psoriasis es una enfermedad inflamatoria cronica mediada por mecanismos
inmunoldgicos, genéticos y que puede ser alterada por factores ambientales. La
afeccion cutanea es la expresion clinica predominante y se caracteriza por la
presencia de placas de bordes bien delimitados de tamafios variables compuestas
por eritema, escama Yy engrosamiento, con tendencia a la simetria, que se
localizan principalmente en codos, rodillas, piel cabelluda, region lumbosacra,
nalgas y genitales (1,2). Se caracteriza por su gran heterogeneidad clinica, con
periodos de remision y exacerbacion; en uno de cada cinco pacientes su gravedad
se considera de moderada a grave y con esto un impacto negativo tanto fisico,
emocional y psicosocial en la vida del paciente (3). Actualmente se reconoce como
una enfermedad sistémica, con coexistencia en forma frecuente con artritis

psoriasica y sindrome metabdlico (4).

1.2 Prevalencia

A nivel mundial la prevalencia varia del 1% al 3% de la poblacién. Afecta por igual
a hombres y mujeres de todas las edades. Aunque la edad promedio es a los 33
afios, el 75% de los casos comienza antes de los 46 afios. Algunos estudios
sugieren 2 picos de mayor incidencia entre los 16 y 22 afios y otros entre los 57 y
60 afos. Sin embargo, la edad de inicio parece ser menor en mujeres que en

hombres (2,4).



1.3 Etiopatogenia

La psoriasis es una enfermedad inflamatoria cronica, que se caracteriza por
alteraciones complejas en la diferenciacion y crecimiento epidérmico asi como
multiples anormalidades bioquimicas, inmunitarias y vasculares. Si bien su
etiologia no se ha dilucidado aun por completo, se sospecha un proceso

autoinmune en un medio genéticamente predispuesto (3,5).

1.3.1 Genética

Se han identificado nueve locus asociados con susceptibilidad a psoriasis
denominados PSORS. El locus que se ha encontrado presente en todas las
poblaciones estudiadas, es el localizado en el cromosoma 6p21.3, referido como
PSORS1, los otros con menor frecuencia corresponden de PSORS2 a PSORS9,
localizados en diferentes cromosomas. Multiples alelos de los antigenos
leucocitarios humanos (HLA), han sido también asociados, particularmente HLA-
B13, HLA-B37, HLA-B46, HLA-B57, HLA-Cw1, HLA-Cw6, HLA-DR7 y HLA-DQO9.
La mayor parte de estos alelos estan vinculados con alteraciones en HLA-Cw®6, el
cual se ha demostrado que se asocia con un mayor riesgo de psoriasis en
poblaciones caucéasicas (5). EI HLA-Cw6 también estd asociado con artritis
psoriasica asi como otros genes de moléculas del complejo mayor de

histocompatibilidad (CMH) tipo HLA-I como B27, B13, B57, B38, B39 y DR3 (6-7)
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1.3.2 Inmunopatologia

Anteriormente se consideraba que la etiologia primaria de psoriasis era una
hiperproliferacion de queratinocitos, asociada con una diferenciacion anormal de la
epidermis. En la actualidad se reconoce que dicha hiperplasia de la epidermis es
el resultado de la activacion del sistema inmune en ciertas areas de la piel. Esta
reaccion inmune involucra al sistema inmunoldgico innato (queratinocitos, células
dendriticas, histiocitos, mastocitos, y células endoteliales) y el sistema
inmunoldgico adquirido (linfocitos T) (8). Los linfocitos T y citocinas relacionadas
juegan un rol importante. Una vez que el sistema inmune innato es activado, las
células dendriticas presentan un antigeno (aun no definido) a los linfocitos,
desencadenando eventos inflamatorios que producen la activacion de las
subpoblaciones de linfocitos Th 1y Th 17. Las citocinas de la via Th 1 (interferén
gamma (IFNy), interleucina (IL) 2, IL12, y factor de necrosis tumoral alfa (TNFa)
predominan en las placas psoriasicas. Esto resulta en el reclutamiento y activacion
de otros tipos de células tales como las células endoteliales, neutrdfilos, la
produccion de citocinas y factores de crecimiento. La IL17 promueve la
inflamaciéon mediante la induccion de la expresion de factores quimiotacticos e
IL22, que esta implicada en el retraso de la diferenciacion de los queratinocitos lo
cual resulta en la proliferacién de estos. Esta cascada de eventos asegura un
estado inflamatorio crénico lo cual conduce a la formacién de las placas
eritematoescamosas caracteristicas de esta patologia (9). Se ha demostrado que
en las lesiones de psoriasis coincide con el flujo de entrada y activacion de

linfocitos Thl y células dendriticas. Asi también se han encontrado mayores
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concentraciones de citocinas en las lesiones de psoriasis como IFNy, que indica
activacion de las células CD4+ a linfocitos Thl y activacion de las células CD8+
(20). Los linfocitos T CD8+ comprenden, por lo menos el 80% de los linfocitos T de
la epidermis de las lesiones de psoriasis y su migracion dentro de la epidermis
tiene correlacion con el desarrollo de las lesiones, mientras que los linfocitos T
CD4+ se encuentran en la dermis superior. EI TNFa es una citocina
proinflamatoria, producida por los macréfagos activados por células T y que junto
con otras citocinas tiene un efecto proliferativo sobre la piel y la membrana sinovial
y probablemente tiene un papel mas complejo en la fisiopatologia, por lo que las
terapias anti-TNFa son altamente eficaces tanto en la psoriasis como en la ArPs,

confirmando que esta citocina juega un papel central en la patogenia (11).

1.4 Caracteristicas clinicas

Las lesiones inician como papulas eritematosas con escama adherente, que se
unen formando placas de forma circular u oval de bordes bien delimitadas. Su
tamafo varia desde unos cuantos milimetros hasta un diametro de mas de 20
centimetros. La escama es de color blanco y/o plateada y cuando es removida se
observa un puntilleo sangrante llamado signo de Auspitz. La escama llega a ser
abundante, especialmente en piel cabelluda, escasa o ausente en regiones
intertriginosas (por ejemplo el pliegue intergluteo). A nivel de palmas y plantas, en
formas extensas 0 severas y en eritrodermia psoriasica, puede haber pustulas

estériles en el interior de las placas. Las lesiones pueden aparecer en sitios de
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trauma fisico (rascado, quemadura solar, cirugia) adquiriendo formas diversas,
evento conocido como fenomeno isomorfo de Koebner. Existen diversos patrones

clinicos (2,11).

1.4.1 Psoriasis en placas

Es la forma clinica mas comun, presente aproximadamente en el 90% de los
casos. Se caracteriza por placas eritematoescamosas de tamarfo variable, afecta
con mayor predileccién piel cabelluda, codos, rodillas y regién lumbo-sacra, en
forma simétrica, sin embargo también puede aparecer como lesiones Unicas en

forma aislada (2,12).

1.4.2 Flexural

También conocida como inversa, es una variante rara, aproximadamente del 3 al
7% de los pacientes con psoriasis presentan esta forma clinica. El pliegue inguinal
se afecta con mayor frecuencia, seguido de axilas y genitales externos. En
términos de apariencia, las lesiones son bien delimitadas, eritematosas, hUumedas

y algunas veces con fisuras (13).
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1.4.3 Psoriasis en gotas

Es una erupcion de pequefias placas y papulas de evolucion aguda con remision
en un periodo de tres meses. Las lesiones aparecen en el tronco, con distribucion
centripeta y tercio proximal de extremidades. Es mas comun en nifios,
adolescentes y adultos jovenes, en el 60% de los casos puede encontrarse
evidencia de infeccion estreptococcica pre-existente. Cuando aparece en
pacientes con enfermedad crénica en placas se le denomina “brote en gotas”

(14).

1.4.4 Otras formas clinicas

Palmo plantar, placas eritematoescamosas, fisuras y pustulas localizadas en
cualquier region de palmas y plantas que se extienden a las mufiecas, margenes

de plantas y talones (2,12).

Seborreica, también conocida como sebopsoriasis, las areas afectadas son los
pliegues interciliares, nasolabiales, nariz, retroauricular, pliegue de implantacion

del pelo, region pre-esternal e inter-escapular (12).

Eritrodermica, involucra mas del 90% de la superficie corporal y se acompafa de

sintomas sistémicos como fiebre y malestar general (14).

Psoriasis pustulosa, e xisten formas localizadas y generalizadas. La
acrodermatitis continua de Hallopeau, se presenta como una variante localizada

con distribucion acral y afeccidn ungueal. Se caracteriza por presentar puastulas
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monomorfas que asientan sobre placas inflamatorias o que se desarrollan en piel

eritrodermica (15).

1.4.5 Afeccion ungueal

Ocurre en el 40-50% de los pacientes con psoriasis, generalmente compromete
varias ufas, y pueden afectarse las ufias de manos y pies, las manifestaciones
comprenden: hoyuelos o depresiones puntiformes, onicolisis, manchas en aceite e
hiperqueratosis subungueal entre las mas frecuentes. Se ha observado una
correlacion positiva entre la afeccién ungueal, la gravedad, la duracién de la

enfermedad y presencia de artropatia (16).

1.4.6 Artritis psoriasica

Se presenta en el 6 al 39% de los pacientes con psoriasis. En el 70% de los casos
inicia posterior al diagnéstico de psoriasis hasta en un periodo de 10 afios y
precede a las lesiones cutaneas en el 15% (17). La edad de inicio mas frecuente
es entre los 30 y 50 afios, afectando igual a hombres y mujeres. La ArPs tiende a
ser asimétrica, oligoarticular o poliarticular, siendo las articulaciones
interfalangicas distales de manos las mas afectadas, con la presencia de dactilitis
(dedos en salchicha) y entesitis (inflamacién en el sitio de insercién del tendén o
ligamento al hueso). Se han propuesto 5 tipos: interfalangica distal, oligoarticular,

poliartritis, espondilitis y artritis mutilante (18).
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1.5 indice de extension y gravedad de psoriasis

La severidad de la afeccion cutanea se evalia mediante el indice PASI (de sus
siglas en inglés; psoriasis area and severity index), y se utiliza como una medida
cuantitativa asignando, un valor al eritema, engrosamiento y escama de las
lesiones por separado en cada segmento corporal (cabeza, tronco, extremidades
superiores e inferiores) en conjunto con el porcentaje de superficie corporal
afectada (SCA) en cada uno de los mismo. Se define psoriasis leve a la que
involucra menos del 5 % de la SCA, moderada del 5-10%, y severa cuando afecta
mas del 10%. Permite evaluar gravedad de la afectacion cutdnea y eficacia de un

tratamiento (19).

Independientemente del valor del PASI, el porcentaje de SCA y la calidad de vida,

permite clasificar a un paciente como:
1. Psoriasis leve (grado I): susceptible de respuesta a tratamiento topico.

2. Psoriasis moderada a grave (grado Il): requiere (o ha requerido previamente)

tratamiento sistémico (incluyendo farmacos convencionales o agentes bioldgicos).

El objetivo del tratamiento consiste en llevar al paciente a un blanqueamiento
completo o practicamente completo mantenido, o en su defecto una minima

afectacion localizada (20).
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1.6 Comorbilidades

Comorbilidad se define como dos o mas entidades patoldgicas existentes al
mismo tiempo, pero sin relacion de causalidad. Se presentan principalmente en
psoriasis con afeccion modera a severa (21). La asociacion mas frecuente de la
psoriasis es con obesidad, diabetes mellitus, dislipidemia, sindrome metabdlico y
enfermedad cardiovascular secundaria a aterosclerosis, en donde se ha

demostrado un proceso inflamatorio crénico comun (22, 23).

En un estudio de casos y controles, se demostré asociacion entre la psoriasis,
hipertension, diabetes, obesidad y sindrome metabdlico. En pacientes menores de
35 afios, predomino la obesidad comparada con el grupo control (OR 2,2) y en
pacientes mayores de 35 afos la asociacion mas frecuente fue cardiopatia
isquémica. La frecuencia de asociacion reportada fue: obesidad (70%),
hipertension (30%), diabetes (20%) y cardiopatia isquémica hasta en un (10%)

(24).

Los casos de afeccion cutanea severa y ArPs son considerados una poblacion de
alto riesgo para el desarrollo de infarto del miocardio (OR 2.2) comparado con la
poblacion en general. Otras asociaciones frecuentes son estrés, cambios en el
estilo de vida (sedentarismo, alcoholismo, tabaquismo) y alteraciones psiquiatricas

como depresion (25, 26).
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1.7 Tratamiento

El tratamiento de la psoriasis debe individualizarse en base a la extension de la
enfermedad, localizacion anatdmica, impacto en la calidad de vida, artritis
psoriasica, factores desencadenantes como infecciones, estrés, y la terapia
concomitante que utiliza el paciente. Se pueden utilizar tres modalidades
terapéuticas: agentes tdpicos, radiacion ultravioleta y terapia sistémica con
farmacos convencionales (metotrexate, ciclosporina, acitretina) o agentes
biolégicos. La eleccidn del tratamiento se basa de acuerdo a los criterios de

severidad (27).

1.7.1 Tratamiento tépico

Es la terapia principal para la mayoria de los pacientes con psoriasis y suficiente
para los casos con afeccion leve o limitada. Los corticoides tépicos (CCT) son el
tratamiento que mas se prescribe, los CCT de baja potencia deben emplearse en
cara y/o genitales, los de alta potencia se indican en palmas y plantas de forma

directa o en forma oclusiva (27,28).

Los derivados de la vitamina D3, pueden utilizarse como monoterapia o0
combinados con CCT. La respuesta es mas lenta que con CCT, pero su perfil de
seguridad a largo plazo los hace utiles en la terapia de mantenimiento. Existen 3
compuestos topicos derivados de la vitamina D3: calcitriol (metabolito activo de la
vitamina D), y sus analogos sintéticos tacalcitriol y calcipotriol. Los cuales se
encuentran disponibles en cremas, ungientos y soluciones, se aplican 1 o 2 veces

18



por dia. Pueden llegar a producir prurito, sequedad y eritema en el 35% de los
pacientes, lo cual favorece un mal apego al tratamiento. Aunque es raro que se
presente hipercalcemia y supresion de hormona paratiroidea, algunos autores
recomiendan monitorear la concentracion de calcio sérico en pacientes con
alteracion de la funcion renal y deterioro del metabolismo del calcio. Su empled
durante la semana y su combinaciéon con CCT los fines de semana puede

incrementar la duracion de las remisiones (28).

El tazaroteno, es el Unico retinoide topico (derivado de la vitamina A) disponible
para el tratamiento de la psoriasis en placas. Se aplica 1 vez por dia. Tiene
potencial teratogénico, por lo que no se utiliza durante el embarazo. Cerca del

20% de los pacientes presentan irritacion local (27).

Los inhibidores de la calcineurina (tacrolimus y pimecrolimus), tienen eficacia
limitada en psoriasis a menos que se utilicen bajo oclusién o en areas donde la

piel es mas delgada como en cara, zonas intertriginosas o genitales (27).

La fototerapia con UVB de banda ancha y angosta se utiliza 2 o 3 veces por
semana y se reduce la frecuencia con la mejoria clinica. La PUVA es la
combinacion de wun psoraleno 8-metoxipsoraleno o 5-metoxipsoraleno, Yy
exposicion a UVA, es un tratamiento extremadamente efectivo para la psoriasis.
Los efectos adversos inmediatos son nauseas, cefalea, eritema y fotosensibilidad

(28).
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1.7.2 Tratamientos convencionales

El metotrexate, es un antagonista del acido folico, que interfiere en la sintesis de
purinas, por lo que inhibe la sintesis de ADN vy la replicacion celular. A pesar del
advenimiento de nuevas terapias, el metotrexate es el tratamiento de eleccidn
para psoriasis recalcitrante y artritis psoriadsica. Se utiliza una vez por semana en
dosis de 7.5 a 22.5 mg/semana dependiendo de la respuesta clinica. La
administracion junto con &cido folico 1-5 mg/dia ayuda a prevenir algunos efectos
adversos principalmente gastrointestinales como: nauseas, vOmitos, anorexia,
estomatitis y también anemia macrocitica; no obstante puede reducir la eficacia
del metotrexate. La supresion de la médula 6sea es la causa mas comun de
muerte relacionada con éste tratamiento, por lo que hay que realizar una
evaluacion clinica cada 3 meses. Las complicaciones menos frecuentes son
fibrosis hepatica y pulmonar. El metotrexate puede usarse en combinacion con

ciclosporina y con agentes biolégicos anti-TNFa (28).

El Unico retinoide aprobado por la Food and Drug Administration (FDA) para el
tratamiento de la psoriasis es la acitretina, la cual actia en los receptores
retinoides nucleares, alterando la transcripcion genética y normalizando la
proliferacion de queratinocitos. La dosis inicial de acitretina es 10-25 mg, y se
modifica de acuerdo a la respuesta y efectos adversos. Es un farmaco eficaz en el
tratamiento de psoriasis pustulosa y eritrodérmia. Pueden asociarse con UVB,
PUVA y estan contraindicados en el embarazo por su teratogenicidad y debe

evitarse el embarazo por 2-3 afos una vez suspendido (27).
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La ciclosporina se emplea a dosis de 2.5 a 5 mg/kg/dia. Es efectiva en la induccién
de rapida remision. No es teratogénica ni mielosupresora pero requiere monitoreo
de la presion arterial sistémica. Dentro de los efectos adversos destacan:
hiperlipidemia, hipomagnesemia, hipercalemia, hipertricosis, hiperplasia gingival,
alteraciones gastrointestinales, neurologicas y nefrotoxicidad. Si la creatinina
sérica aumenta mas del 30 % de la basal se debe discontinuar el tratamiento.
Puede combinarse con otros agentes como metotrexate, acitretina, entre otros

(28).

1.7.3 Agentes bioldgicos

Son proteinas que pueden ser extraidas de tejido animal o producidas por
tecnologia de ADN recombinante, que tienen actividad terapéutica. Se unen a
antigenos especificos o a citocinas, haciéndolos disfuncionales, y de esta manera
previenen o reducen las manifestaciones de la psoriasis. Existen tres distintas
clases de agentes biolégicos: anticuerpos monoclonales, proteinas de fusion y
citocinas recombinantes (29). Los agentes biologicos estan indicados en el
tratamiento de pacientes adultos con psoriasis moderada a grave, que no han
respondido, tienen contraindicacion o presentan intolerancia, efectos adversos o
probable toxicidad aguda o por dosis acumulada de un tratamiento sistémico
clasico, incluyendo fototerapia o foto(quimio)terapia. La decision para elegir un
agente biolégico debe tomarse de forma individualizada para cada paciente,

teniendo en cuenta la informacion y/o disponibilidad. Previo al inicio de cualquier
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tratamiento con agentes biol0gicos es necesario realizar una evaluacion de
escrutinio para descartar infecciones tales como: tuberculosis, mediante la
aplicacion de un derivado proteico purificado (PPD), infeccidn por virus de hepatitis
B, C y VIH, ademas de biometria hematica, pruebas de funcionamiento hepatico

y radiografia de torax (30).

Hasta la fecha, la FDA ha aprobado seis agentes biolégicos para el tratamiento de
psoriasis. Sin embargo, actualmente solo se utilizan cinco. En México estan

disponibles: infliximab, etanercept, adalimumab y recientemente ustekinumab (30).

Infliximab es un anticuerpo monoclonal quimeérico que consiste en regiones
variables de cadenas ligeras y pesadas murinas y una region constante de la IgG
humana. Esta disefiado para unirse y neutralizar al TNFa. La dosis inicial es de 5
mg/kg de forma intravenosa, en las semanas 0, 2 y 6, y posteriormente se
administra cada ocho semanas. La dosis y el intervalo de las infusiones pueden
modificarse segun la respuesta clinica. El desarrollo de anticuerpos neutralizantes
contra infliximab se presenta hasta en el 23% de los pacientes, lo cual reduce su
eficacia. La combinacién con metotrexate atenta la formacion de anticuerpos

neutralizantes y puede incrementar la duracion de la eficacia (31).

Etanercept es una proteina de fusion dimérica formada por la porcién de unién al
ligando del receptor de TNFa unida a la fraccion Fc de la 1gG. Se une al TNFa
soluble y al que se encuentra unido en membranas. La dosis inicial recomendada

es de 50 mg por via subcutdnea dos veces por semana por doce semanas
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seguido de 50 mg por semana. Si los pacientes no alcanzan un PASI 50 a la

semana 12, es recomendable suspenderlo (30).

Adalimumab es un anticuerpo monoclonal humano recombinante especifico para
el TNFa, al cual se une formando un complejo trimérico de tres moléculas de
adalimumab y tres moléculas de TNFa. De esta manera bloguea la interaccion del
TNFa con los receptores de superficie p55 y p75. La dosis inicial es de 80 mg por
via subcutanea, 40 mg a la semana, seguido de 40 mg cada dos semanas. El

80% de los pacientes alcanza un PASI 75 a la decimosegunda semana (30,32).

1.8 Vitamina D

También conocida como colecalciferol es una vitamina liposoluble encargada de
regular la homeostasis del hueso, el metabolismo del calcio y fosforo asi como la
absorcion intestinal de estos electrolitos. La vitamina D esta presente en ciertos
alimentos, sin embargo, la principal fuente es la fotosintesis cutanea inducida por

radiacion ultravioleta B (UVB) (33).

1.8.1 Metabolismo de la vitamina D

El primer paso en la sintesis de vitamina D es la conversion 7-dehidrocolesterol,
presente en grandes cantidades en las membranas celulares de los queratinocitos,
en previtamina D3. Esta reaccion se produce en los estratos basales y espinoso

de la epidermis por la accion de los rayos UVB. La previtamina D3 asi formada se
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convierte en vitamina D3 por isomerizacién térmica en la piel, posteriormente se
requieren dos hidroxilaciones para alcanzar la forma biolégicamente mas activa,
gue es la 1,25 dihidroxivitamina D3 (1.25 (OH)2 D3), la primera de estas
reacciones se realiza en el carbono 25, y tiene lugar principalmente en el higado
por medio de varias enzimas del citocromo P450 que tienen la capacidad de
realizar la 25 hidroxilacion pero la mas importante es la codificada por el gen

CYP2R1 (33).

La 25 hidroxivitamina D (25-(OH) D) es el principal metabolito circulante de la
vitamina D. Es el mas soluble en agua y su unién a proteinas ligadoras de
vitamina D la protege de la fotodegradacion, por lo que es mas estable y tiene
mayor vida media. Dado que este compuesto aumenta también en relacion con la
ingesta de vitamina D, es el metabolito que se utiliza para valorar su estado

(33,34).

La regulacion de la concentracion de 25-(OH) D depende principalmente de los
requerimientos de Ca, ya que su déficit estimula la conversiéon a 1.25 (OH)2 D3. La
hidroxilacion del carbono de la posicion 1 alfa del anillo A, es el segundo paso en
la formacién de la vitamina D y se encuentra mediado por la enzima CYP27B. En
condiciones fisioldgicas, esta reaccion ocurre principalmente en los tubulos
proximales, distales y colectores del rifion, y esta regulada por los niveles de
calcio, fosfato y hormona paratiroidea (PTH). La principal funcion de la 1.25 (OH)2
D3 formada en el rifidbn es mantener niveles normales de calcio en sangre,
estimulando la reabsorcion renal de Ca, el transporte de Ca en el intestino y

regulando el metabolismo 0seo. Sin embargo, existen otros tejidos en los cuales
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se sintetiza 1.25 (OH)2 D3 ademas de la piel, como las células del sistema
inmune, el colon, la mama, la prostata y el pancreas. La 1.25 (OH)2 D3 formada
en estas células cumple funciones autocrinas, paracrinas, regula la proliferacion,

diferenciacion celular y la funcion del sistema inmune (34).

1.8.2 Fuentes principales de vitamina D

Més del 90% de la de vitamina D se obtiene de la luz ultravioleta B procedente de
la radiacion solar. Algunos alimentos aportan pequefias cantidades, como el
pescado, la trucha, el salmén, el arenque, las sardinas, las anchoas, las sardinas y
el atun fresco. La leche entera y fortificada, asi como la yema del huevo, el higado

y los hongos contienen pequefias cantidades de vitamina D (35).

La ingesta diaria recomendada de vitamina D, para un adulto, es de 400 a 800
Ul/dia (10-20 mg/dia). Sin embargo, estas recomendaciones solo proporcionan
suficiente vitamina D para prevenir el raquitismo y la osteomalacia y tomada sola,

en ausencia de la sintesis cutanea no proporciona un estado optimo (34,35).

1.8.3 Determinacién de niveles séricos de vitamina D

Una revision sistematica revelo que la 25- (OH) D circulante es un marcador util
del estado de la vitamina D. Los niveles séricos varian de acuerdo a la edad, sexo,

localizacion geogréfica y exposicion solar (35).
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Si bien es un tema de debate y controversia la deficiencia de vitamina D se define
como niveles séricos de 25-(OH) D por debajo de 10ng/ml-t y clinicamente se
caracteriza por calambres, raquitismo u osteomalacia. El termino insuficiencia de
vitamina D, se acepta por niveles séricos de 11 a 30ng/ml sin sintomas clinicos

(34, 36).

1.8.4. Factores que influyen en la sintesis cutdnea  de vitamina D

Ciclo diario de exposicion solar . La radiacion bioldgica efectiva de produccion
de vitamina D presenta un ciclo diario, con valores maximos a mediodia. Los
valores de la dosis minima para inducir eritema se han comparado con los valores
de la dosis estandar de produccién de vitamina D, la cual se define como la
cantidad de radiacion UVB efectiva equivalente a la ingesta de 1.000 Ul de
vitamina D, que es la que garantiza los niveles suficientes en sangre para cumplir
su funcién. La dosis de radiacion UVB efectiva para producir vitamina D se calcula
estimando la dosis minima de eritema de radiacion UVB en el 25% de la
superficie corporal (manos, brazos y cara), en un dia de verano. El protector solar
con un factor de proteccion solar 15 o mas bloquea méas del 99% de la sintesis

cutanea de vitamina D (37).

Latitud. A mayor latitud hay disminucién de las bandas de radiacion UVB, de las
cuales depende la fotoconversion de la vitamina D. Asi, en latitudes por encima de

los 51°se ha descrito el denominado «invierno de vitamina D» durante los meses
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de frio, con valores minimos de UVB efectivo, lo que implica niveles de produccién

de vitamina D en la poblacion inferiores a los saludables (36,37).

Fototipo cutaneo. La dosis de irradiacion necesaria para la produccion de
vitamina D en la piel varia segun del fototipo cutaneo. Cuanto mas oscura es la
piel mayor es la dosis de radiacion UVB necesaria; esto es debido a que la
melanina compite con los fotones activos que inician la produccién de vitamina D

(37).

Factores ambientales . La radiacion UVB que llega a la superficie terrestre es
directamente dependiente de los niveles de ozono estratosféricos y la influencia de
los cambios atmosféricos de este gas determina las longitudes de onda mas bajas
de dicha banda espectral incidente. El denominado «agujero de ozono» influye en
el nivel de vitamina D fotoconvertible en la piel. De esta forma, a menor
concentracion de ozono atmosférico las bandas espectrales solares incidentes
bajan de los 295nm, lo que influye en gran medida en la fotoconversion de la

vitamina D (37).

1.8.5 Funciones de la vitamina D

La vitamina D tiene dos funciones muy importantes en el organismo: 1) la
homeostasis del calcio y el fosforo, y 2) la modulacion de la respuesta inmune.
Nos centramos en esta segunda, por ser la mas implicada en muchos de los

trastornos que recientemente se han relacionado a la vitamina D (36).
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1.8.6 Vitamina D y el sistema inmune

La vitamina D ejerce numerosas funciones sobre el sistema inmune innato y
adquirido; los linfocitos B y T, las células dendriticas y los macrofagos expresan
receptores para la vitamina D. La deficiencia de vitamina D se asocia con la
incidencia y la gravedad de algunos trastornos autoinmunes, entre ellos,
enfermedad inflamatoria intestinal, esclerosis multiple, lupus eritematoso sistémico
(LES), diabetes mellitus tipo 1, artritis reumatoide y psoriasis (38). En estas
enfermedades se han reportado polimorfismos del receptor de vitamina D (VDR),
los cuales se correlacionaron con mayor susceptibilidad a desarrollar estas
patologias (39). Ademas de la presencia de VDR, la expresion de 1 alfa
hidroxilasa en los macréfagos, células dendriticas y linfocitos activados, sugieren
la participacion de la vitamina D en la regulacion inmune (40). Estudios in vitro
revelaron que la 1.25 (OH)2 D3 inhibe la proliferacion de los linfocitos T y la
secrecion de algunas citocinas Thl, especialmente IFNy y IL-2. El IFNy
desempefia un papel primordial en la presentacion antigénica y en el reclutamiento
de linfocitos T, mientras que IL-2 estimula la proliferacién de células T. La 1.25
(OH)2 D3 aumenta la produccion de citoquinas con un patron Th2 (IL-4, IL-5 e IL-
10), y se ha sugerido que la inhibicion del fenotipo Thl en combinacion con la
activacion del fenotipo Th2 es uno de los mecanismos mediante los cuales la 1.25
(OH)2 D3 suprime las enfermedades autoinmunes mediadas por células T
colaboradoras. Asimismo, la 1.25 (OH)2 D3 incrementa la generacion y la
actividad de las células T supresoras, indispensables en el mantenimiento de la

tolerancia periférica a lo propio. La 1.25 (OH)2 D3 participa en la activacion de las
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células T supresoras por parte de las células dendriticas, a la vez que aumenta la
produccion de IL-10. Esta ultima citoquina inhibe la activacion de los linfocitos T

(41).

Las células con un fenotipo Th17 cumplen un papel importante en las reacciones
de autoinmunidad al inducir la secrecion de IL-6, IL-1, TNFa y quimioquinas que
estimulan la migracién de Thl. Las células Th17 son inductoras mas importantes
de autoinmunidad que las células Thl. La diferenciacion de las células Th1l7 esta
asociada con la IL-6 y con el factor transformador de crecimiento beta. La IL-21
aumenta la proliferacion celular. Las células Th17 también producen IL-17, IL-21 e
IL-22 y expresan el receptor para la IL-23. La 1.25 (OH)2 D3 inhibe la secrecion de
IL-6 y de IL-17; en consecuencia, se bloguea la funcion y la diferenciaciéon de las

células Th17 (42).

1.8.7 Relacion entre vitamina D y enfermedad

Hasta hace unos afios la vitamina D era “la vitamina de los huesos”, es decir, su
accion fundamental sobre el metabolismo éseo la asociaba a enfermedades como
el raquitismo, osteomalacia y osteoporosis. En los ultimos afios, practicamente no
ha quedado una especialidad médica en la que no se haya demostrado su
participacion, como el cancer, sindrome metabdlico, infecciones, diversos

procesos autoinmunes, metabolicos y neuroldgicos (43).

En el sistema cardiovascular los mecanismos propuestos de la vitamina D,
incluyen su influencia sobre la inflamacion, funcion endotelial, distensibilidad
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vascular, proliferacion y diferenciacion de células endoteliales, asi como sus
efectos en relacion a la PTH y el sistema renina-angiotensina. La alteracion de
estos procesos estan implicados en el inicio del desarrollo de dafio endotelial y la

ateroesclerosis (44).

En un metandlisis se demostro la asociacién entre riesgo cardiovascular y los
niveles séricos de 25-(OH) D, encontrando que a mayor concentracion de 25-(OH)
D en suero, habia una reduccion hasta del 43% en los trastornos metabdlicos y
enfermedad cardiovascular, en comparacion con concentraciones bajas (OR 0.57)

(45).

1.8.8 Vitamina D y Psoriasis

La relacidon entre vitamina D y psoriasis ha sido estudiada desde 1930 por Krafka y
Thacker quienes publicaron las primeras evidencias de esta relacion. En 1985
Morimoto y colaboradores descubren de forma fortuita que la administracion de
vitamina D mejora la psoriasis en un caso aislado (46). Los intentos de emplear
vitamina D oral como tratamiento antipsoridsico se vieron limitados por su
capacidad para alterar el metabolismo del calcio. Se inicié entonces una carrera
hacia el desarrollo de analogos de la vitamina D (calcipotriol, tacalcitrol) con menor
actividad hipercalcemiante. Actualmente estos andlogos son el tratamiento topico
de primera eleccion en la psoriasis. Los efectos de la vitamina D sobre la
inmunidad adquirida, principalmente la inhibicion de la respuesta Thl - Th 17 y el

viraje hacia una respuesta Th 2, ademas de sus efectos sobre la regulacion de la
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proliferacion, diferenciacion celular epidérmica y la inhibicion de la angiogénesis
explican como actuan revirtiendo las alteraciones observadas en la epidermis de

estos pacientes (47,48).

Los pacientes con psoriasis presentan un polimorfismo del gen que encoda al
receptor de vitamina D que no se presenta en sujetos sanos. Este hallazgo se
observa en forma méas acentuada en el inicio de la enfermedad y podria

predisponer el desarrollo de psoriasis (49).

Por otra parte, la fototerapia con UVB en pacientes con psoriasis induce un
incremento en niveles séricos de 25- (OH) D y probablemente este efecto

beneficia la respuesta clinica (50).

En pacientes con psoriasis se encontré concentracion sérica reducida de 25- (OH)
D comparada con sujetos sanos (22.3 pg/ml vs 35.0 pg/ml, p < 0.001),

especialmente los casos de afeccion moderada y severa (51).

En un caso de un paciente con artritis reumatoide con psoriasis inducida por
adalimumab, quien ademas presentaba deficiencia de vitamina D, se observo que
al iniciar el tratamiento sustitutivo con dosis altas de vitamina D ocurrio se remision

de la psoriasis sugiriendo un efecto benéfico en este padecimiento (52).

En México no existe un estudio que evalué la deficiencia de vitamina D en
psoriasis, su implicacion en su clinica, y su posible asociacion en el metabolismo

de calcio y fosforo.
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Il. JUSTIFICACION

La deficiencia de vitamina D se asocia con diversas enfermedades autoinmunes
como: artritis reumatoide, esclerosis multiple, lupus eritematoso sistémico,

enfermedad de Crohn y psoriasis.

La psoriasis es una enfermedad sistémica, cronica, frecuente, de origen
inflamatorio, y con fuerte grado de asociaciéon con sindrome metabdlico y

enfermedad cardiovascular.

Determinar la prevalencia de la deficiencia de vitamina D en pacientes con
psoriasis, y su relacibn con las caracteristicas clinicas y comorbilidad,
probablemente nos permita estimar el riesgo de desarrollo de osteoporosis,
fracturas, enfermedad cardiovascular y resistencia a tratamiento para tomar
medidas preventivas al respecto, ademas de proponer un estudio y manejo para

mejorar la calidad de vida en esta poblacion.

A nuestro conocimiento, no hay en nuestro pais un estudio que evalué la
deficiencia de vitamina D en psoriasis, su implicacion en su clinica, y su posible

asociacion en el metabolismo de calcio y fosforo.
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[ll. PLANTEAMIENTO DEL PROBLEMA

¢LOs pacientes con psoriasis presentan niveles séricos anormales de 25-

hidrovitamina D?

IV. HIPOTESIS

Los pacientes con psoriasis presentan niveles séricos deficientes de 25-

hidroxivitamina D.

V. OBJETIVOS

OBJETIVO GENERAL

. Determinar el nivel sérico de 25-hidroxivitamina D en pacientes con

psoriasis.

OBJETIVOS ESPECIFICOS

. Determinar la asociacion entre los niveles séricos de 25-hidroxivitamina D,

las caracteristicas clinicas de psoriasis.
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VI. PACIENTES, MATERIAL Y METODOS

1. TIPO DE ESTUDIO

Estudio transversal

2. UNIVERSO DE TRABAJO

Pacientes que acudan a consulta al Servicio de Dermatologia y Micologia Médica
del Hospital de especialidades “Dr. Bernardo Sepulveda” de CMN siglo XXI IMSS,
con diagnostico de psoriasis que acepten participar en este proyecto de

investigacion

3. VARIABLES

Descripcion de las variables:

Variables Independientes Psoriasis

Variables Dependientes Niveles séricos de 25-hidroxivitamina D
Otras variables Edad
Género

Fototipo de piel segun Fitzpatrick
indice de masa corporal (IMC)
Exposicion al sol (horas/ dia)
Tabaquismo.

indice de gravedad de psoriasis (PASI

Comorbilidades: diabetes mellitus, hipertension




arterial, hiperlipidemia y obesidad.

Tratamiento: tdpico, convencional (metotrexate,
ciclosporina), agentes biologicos (infliximab,
adalimumab, etanercept), combinacion de dos o
mas farmacos.

Estudios de laboratorio: 25-hidroxivitamina D,
Hormona paratiroidea, Calcio, fosforo, glucosa,
triglicéridos y colesterol, HDL y LDL.

Grosor de la intima media de car6tida.

*Descripcion detallada de cada variable ver anexo 1

4. SELECCION DE LA MUESTRA

a) Tamafo de la muestra

Se incluyeron los pacientes con diagndstico de psoriasis que acudieron a la

consulta externa del Servicio de Dermatologia y Micologia Médica del Hospital de

especialidades “Dr. Bernardo Sepulveda” de CMN siglo XXI IMSS, del 3 de junio al

16 de julio y que acepten a participar en este estudio de investigacion.

5. CRITERIOS DE SELECCION

Inclusion

Para el grupo de pacientes con psoriasis:

v" Adultos mayores de 18 afios

v Diagnoéstico de psoriasis de cualquier variedad clinica
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v Sin tratamiento sistémico con corticosteroides, bisfosfonatos, suplementos

de vitamina D y/o de calcio tres meses previo al estudio
v Sin tratamiento con fototerapia actual

v Sin tratamiento topico con analogos de vitamina D (calcipotriol. y/o

calcitriol).

v' Ausencia de enfermedades crénicas como: esclerosis multiple, enfermedad
inflamatoria intestinal, artritis reumatoide, lupus eritematoso, linfoma
cutaneo, melanoma, cancer de piel no melanoma, o cualquier otro tipo de

cancer.

No inclusién

No se incluiran aquellos pacientes

v" Que no decidan colaborar en el estudio

Cada participante en este estudio firmara carta de consentimiento informado.
(Anexo 2)

6. PROCEDIMIENTOS

Se revisaron los expedientes clinicos de los pacientes con diagndstico de
psoriasis que acudieron a consulta externa de Servicio de Dermatologia y
Micologia Médica del Hospital de especialidades “Dr. Bernardo Sepulveda” de
CMN siglo XXI IMSS. Se recolectaron las variables descritas anteriormente y
comprendidas en una hoja de captacion de datos (anexo 3) por los investigadores
responsables del estudio.

Se les tomoO en ese momento 2 tubos con 5 ml de sangre periférica por puncion

del antebrazo de cada individuo participante en el estudio, la muestra fue enviada
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al laboratorio de Investigacion Médica en Dermatologia y Micologia del Hospital
de Especialidades, en donde se cuantificaron niveles séricos de: 25-

hidroxivitamina D, hormona paratiroidea, calcio y fésforo.

Cuantificacion de 25-hidroxivitamina D mediante inm unoensayo competitivo
directo por quimioluminiscencia. (LIAISON 25 OH Vitamin D Assay ®).
El procedimiento fue realizado de la siguiente manera:

1. Una vez que se obtuvo la muestra de sangre periférica de antebrazo en
tubo con suero con separador, se obtuvo el plasma por centrifugacion
(1260g). Se almacen¢ dicho plasma en congelacion a -20° C o menos en
criotubos conicos con tapon de rosca

2. Antes del ensayo, se comprobd que se descongelara el suero y no
existieran burbujas de aire. El volumen minimo necesario es 250 ul de
muestra.

3. Se realizé una primera incubacion, en donde la 25-(OH) D se disocia de su
proteina de unién y se une al anticuerpo especifico en la fase sélida.

4. Transcurridos 10 minutos, se agrega el trazador (vitamina D unida a un
derivado de isoluminol).

5. Se realiza una segunda incubacion de 10 minutos, el material libre se
elimina en un ciclo de lavado.

6. Se agregan los reactivos iniciadores para dar lugar a una reaccion
guimioluminiscente rapida. La sefial luminosa se mide en unidades

luminicas relativas con un fotomultiplicador y es inversamente proporcional
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a la concentracion de 25-(OH) D presente en calibradores, controles o
muestras.

7. El equipo LIAISON Analyzer ® calcula autométicamente la concentracion
de 25-(OH) D en la muestra. Esta concentracion se expresa en ng/ml.
Rango del ensayo: de 4 a 150 ng/ml

Valores de referencia;

Nivel sérico de 25-(OH) D

<10 ng/ml Deficiencia
10-30 ng/ml Insuficiencia
30-100 ng/ml Suficiencia
>100 ng/ml Toxicidad

7. ANALISIS ESTADISTICO

Los resultados obtenidos de los niveles séricos de 25-(OH) D fueron comparados
entre si por medio de la prueba ANOVA y t de student. El analisis estadistico se
realiz6 con el programa SPSS® Version 17, se tom6 como significativo el valor de

p< 0.05, los datos se reportaron con la media y DE (desviacién estandar).



VII. RECURSOS

HUMANOS: Los investigadores responsables seran: un médico de base adscrito

al servicio de Dermatologia y un médico residente de Dermatologia de 5° afio.

MATERIALES y EQUIPO: Expedientes clinicos de pacientes con diagnéstico de
psoriasis, computadora y material de oficina. Kits comerciales LIAISON Analyzer
® para la cuantificacion de 25-(OH) D mediante inmunoensayo competitivo directo

por quimioluminiscencia.

FISICOS: Las instalaciones del hospital seran el area de captura de datos clinicos
y toma de muestras, se requerira un espacio para el andlisis y el seguimiento de
resultados asi como el resto de trabajo de oficina. La medicion en suero de la 25-
(OH) D, se realiz6 en el laboratorio central del Hospital de especialidades “Dr.

Bernardo Sepulveda” de CMN siglo XXI IMSS.

FINANCIEROS: Los materiales se adquirieron con recursos de los investigadores
participantes y la medicion de 25-(OH) D se realiz6 por medio del laboratorio
central, por lo que no hay conflicto de interés, asi como ningun tipo de

financiamiento. Los investigadores declaran que no existe conflicto de interés.
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VIII. CONSIDERACIONES ETICAS

Los procedimientos realizados durante el estudio clinico, el manejo de la
informacion y la confidencialidad del paciente se realizaran de acuerdo a lo
establecido en la declaracién de Helsinky (1964) para estudios biomédicos.

Como no existe intervencion terapéutica el riesgo para los individuos en estudio
es minimo, solo sera la molestia de la venopuncion del antebrazo. Sin embargo,
tal como se estipulé anteriormente, se solicitara en todos los casos la autorizacion
verbal y escrita, mediante una carta de aceptacion de participacion en el proyecto.

(Anexo 2).
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IX. RESULTADOS

Se incluyeron 63 pacientes, el género mas frecuente fue el masculino con el 71%
y la edad promedio fue de 53.22 + 13 afios. El indice de masa corporal (IMC) fue
de 28.8 + 4.9 kg/m2. EIl 49% de los pacientes refirieron habito tabaquico y una
exposicién al sol de 2 horas en promedio al dia. La media del nivel sérico de 25
(OH) D, fue de 19.5 + 5.8 ng/ml, el cual se encontr6 por debajo de los valores
aceptados como normal. La media de niveles séricos de hormona paratiroidea,

calcio y fosforo no mostraron alteraciones (Tabla 1).

Tabla 1. Caracteristicas de la poblacion de estudio.

Variable n=63
Sexo, masculino (%) 45 (71)

Edad, (aios), media + DE 53 + 13
Tabaquismo, n (%) 31 (49)

IMC, (kg/m?), media + DE 288+ 49

Horas dia de exposicion al sol*, media * DE 2.1

25(0H)D, ng/ml, media + DE 19.5+£5.8

PTH, pg/ml, media + DE 44 +15.49

Calcio, mg/dl, media + DE 9.3 + 0.60

Fosforo, mg/dl, media + DE 3.2 £0.57

IMC: indice de masa corporal; 25(0H) D; 25-hidroxivitamina D; PTH, hormona paratiroidea. *Horas al
dia de exposicion al sol en el mes de junio y julio.

Las comorbilidades mas frecuentes son obesidad (39.6%) e hipertension (38%). El
sindrome metabdlico se encontrd en 26 pacientes (41%). Los triglicéridos séricos
presentaron un promedio por arriba de los valores aceptados como normal (171.71
+ 10.93), mientras que la glucosa y el HDL en promedio no mostraron alteraciéon

(Tabla 2).
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Tabla 2. Proporcion de comorbilidades, sindrome metabdlico y valores de laboratorio

en pacientes con psoriasis.

Variable

Comorbilidades, n (%)

Diabetes mellitus 21 (33)
Hipertension 24 (38)
Hiperlipidemia 19 (30)
Obesidad 25 (39.6)
Sindrome metabdlico 26 (41)

Laboratorio, (mg/dl), media + DE

Glucosa 105.15 * 3297
HDL 46.6 + 13
Triglicéridos 171.71 * 10.93

La psoriasis en placas fue la variedad clinica mas frecuente (93%). La evolucion
de la enfermedad fue crénica (17+9.6). Todos los pacientes tuvieron una afeccién
clinica leve al momento del estudio (media de SCA de 6.25% y PASI de 2.73)

Diecisiete pacientes (27%) presentaron artropatia psoriasica (Tabla 3).

Tabla 3. Caracteristicas clinicas de los pacientes con psoriasis.

Variable

Psoriasis en placas, n (%) 59 (93)
Evolucion, (aiios) media £ DE 17 £ 9.6
Superficie corporal afectada, (porcentaje) media + 6.25 + 6.85
DE 2.73 + 3.35
PASI, media + DE 17  (26.9)
Artropatia psoriasica, n (%)

PASI: indice de severidad de psoriasis

El 93% (n=59) tuvieron insuficiencia de 25-(OH) D, un paciente presento menos de
10 ng/ml y solo tres pacientes presentaron niveles séricos suficientes o normal
(Tabla 4).
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Tabla 4. Nivel sérico de 25-hidroxivitamina D en pacientes con psoriasis

Variable n (%) Intervalo

25-(0H) D ng/ml

Suficiencia 30 a100 3 (4.7) 33 - 37
Insuficiencia 10 a 29 59 (93.6) 10 - 29
Deficiencia 9 a0 1 (1.5) 9.6

En cuanto al género, el masculino presenta mayor concentracion sérica de 25-(OH) D
(20.2 + 55 vs 175 + 6.1 ng/ml, p 0.048), por grupos de edad, no se observaron

variaciones significativas (Tabla 5 y Figura 1).

Tabla 5. Nivel sérico de 25-hidroxivitamina D respecto a género y rangos de edad.

25-(0OH) D ng/ml

Variable
Media + DS
Sexo:
Masculino 45 (71) 20.22 + 5,55
Femenino 18 (29) 17.59 * 6.13
Edad:
20a30 5 (8) 20.8
31a40 7 (11) 17.3
41a50 11 (17.4) 19
51a60 22 (35) 19
61a70 12 (19) 22
>71 6 (9.6) 18.3

Figura 1. Nivel sérico de 25-Hidroxivitamina D, por género.

Niveles de 25-OH Vitamina D
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El 70% de los pacientes se encontraban en tratamiento con un agente biologico
(adalimumab, etanercept e infliximab) o con tratamiento combinado (agente
biolégico y tratamiento convencional). Catorce pacientes recibieron tratamiento
convencional (metotrexate o ciclosporina) y solo cinco, tratamiento tdpico
(alquitran de hulla, vaselina salicilada u otras formulas magistrales). Los pacientes
con tratamiento convencional presentaron niveles mas bajos (17.7 + 4.68 ng/ml)
(Tabla 6). En lo que respecta al tipo de farmaco, dos pacientes con tratamiento
con ciclosporina, sola y combinada con etanercept presentaron niveles inferiores

(Figura 2).

Tabla 6. Nivel sérico de 25-Hidroxivitamina D, por grupos de tratamiento

Tépico 5 (8) 20.8 + 3.52
Convencional (TC) 14 (22.2) 17.07 + 4.63
Agente Biologico (AgB) 21 (33.3) 20.23 + 6.59
Combinado (TC+AgB) 23 (36.5) 20.22 + 597

* ng/ml, media + DS



Figura 2. Valor promedio del nivel sérico de 25-hidroxivitamina D en pacientes con
psoriasis estratificados de acuerdo al esquema de tratamiento
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El 27% de los pacientes tenian diagndéstico de artritis psoriasica, al comparar la

media de 25-(OH) D en pacientes con o sin artropatia no se encontro diferencia

(19.14 vs 19.65 ng/ml; p=0.38) (Figura 3).

Figura 3. Niveles de 25-hidroxivitamina D y artritis psoriasica

Artropatia Psoriasica y
Niveles de 25-OH Vitamina D

25-OH Vitamina D




En cuanto al indice de masa corporal el 80% present6 sobrepeso y/o obesidad con
una media de 25-(OH) D de 19.68 y 20.32 ng/ml respectivamente. Solo el 20% de
la poblacién se encontré con IMC normal y sus valores séricos fueron mas bajos
(17.63 ng/ml). Este ultimo grupo fue diferente en nimero de pacientes y media de

25 (OH) D (p 0.06) (Tabla 7).

Tabla 7. Nivel sérico de 25-Hidroxivitamina D, en relacion al indice de masa corporal

25-(OH)D* p

<25 13 (20.6%) 17.63
25.1-29.9 25 (39.6%) 19.68 0.06
> 30 25 (39.6%) 20.32

Indice de masa corporal (kg/m2), * ng/ml, media

El 41% de la poblacion tuvo sindrome metabdlico, sin embargo, el nivel sérico de

25-(OH) D fue similar al resto de la poblacién (Figura 4).

Figura 4. Nivel sérico de 25-hidroxivitamina D en pacientes con psoriasis y sindrome
metabdlico

Sindrome Metabdlico

30+
152 B2
o

Sx Metabdlico Sin Sx Metabdlico

25-OH Vitamina D
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Ademas de los variables comentadas anteriormente, en 37 pacientes se midio el
grosor de la intima media de la arteria cardtida (C-IMT) en forma bilateral
(izquierda y derecha) y se calculé su media, la cual se denomin6é C-IMT global.
Once pacientes presentaron C-IMT global aceptado como valor normal (<0.59mm)
y 26 pacientes presentaron aterosclerosis carotidea subclinica y/o aterosclerosis
(18 y 8 pacientes respectivamente). Los pacientes sin enfermedad carotidea
presentaron niveles séricos de 25-(OH) D mayores a los que si tuvieron esta
alteracion (25.52 vs 19.06 ng/ml, p=0.18) (Tabla 9).

Tabla 9. Nivel sérico de 25-Hidroxivitamina D en pacientes con psoriasis con
aterosclerosis carotidea subclinica.

Aterosclerosis carotidea

Si No
26 (70.27) 11 (29.72)
25-(0H) D, ng/ml 19.06 25.52
0.18
C-IMT, mm, media + DE 0.71+0.08 0.52+0.06

a7



X. DISCUSION

El género masculino fue el mas frecuente en nuestro estudio (71%) y la edad
promedio fue de 53 £ 13 afios, lo cual no varia a lo reportado en otros estudios

gue incluyen a pacientes adultos con psoriasis (1,3).

Las diferentes variables para medir sobrepeso u obesidad (indice de masa
corporal y perimetro abdominal), se encontraron en promedio por arriba de los
valores aceptados como normales. Ademas, las comorbilidades investigadas
presentaron una frecuencia mayor a la reportada en la literatura, especialmente,

hipertension (38% vs 30%) y diabetes mellitus (33% vs 20%) (24).

La variedad clinica de psoriasis mas frecuente fue la presentacion en placas hasta
en el 93% de los casos y cuatro pacientes tuvieron la variedad palmo-plantar, esta
tltima, si bien es una forma clinica poco extensa, requerian por su localizacion y
gravedad tratamiento sistémico convencional o agentes biologicos. El tiempo
promedio de evolucién de la enfermedad fue de 17 afios. Lo anterior, también es
similar a lo comentado en la literatura, principalmente en pacientes con psoriasis

con afeccion cutanea moderada a severa (1, 2).

La artritis psoridsica (ArPs), se encontré en diecisiete pacientes (27%), esta
frecuencia es similar a lo reportado a nivel mundial en pacientes con psoriasis (6 a
39%) (17). La ArPs es una artropatia rara, incapacitante y en ocasiones grave que
requiere para su control de uno o mas farmacos por via sistémica. Este grupo de

pacientes presenta una frecuencia alta de sindrome metabdlico, asi como un
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riesgo mayor de desarrollar un evento cardiovascular comparado con pacientes

con psoriasis sin artropatia y la poblacion en general (OR 2.2) (24).

El 93.6% de los pacientes tuvieron niveles séricos insuficientes de 25-(OH) D, con
una media de 19.5 ng/ml. Esta frecuencia es mayor a la reportada en pacientes
con psoriasis con insuficiencia de esta vitamina en dos estudios previos (79% y

57.8%) (36,51).

Nuestra serie no incluyo un grupo control, sin embargo, en un estudio realizado en
el centro de investigacion en nutricion y salud (CINyS) del instituto nacional de
salud publica (INSP), se determind la concentracion sérica de 25-(OH) D, en
nifios, adolescentes y adultos mexicanos, con una muestra de 8, 504 059 y 1, 083
374 participantes respectivamente, donde el 30.1% de adultos presento

insuficiencia o deficiencia (53).

El grado de afeccidon cutanea se determin6 mediante el indice de gravedad de
psoriasis (PASI) y el porcentaje de superficie corporal afectada (SCA) encontrando
valores leves 0 minimos (media de PASI 2.7 y media de SCA 6.2%). Los valores
MAaximos o minimos no mostraron correlacion con los niveles séricos de 25-(OH)
D. Por otra parte, los pacientes con artritis psoriasica presentaron niveles séricos
de 25-(OH) D similares a pacientes sin artropatia, coincidiendo con lo reportado

por Gisondi y colaboradores (36).

La insuficiencia de 25-(OH) D es mas frecuente en personas con obesidad y
sindrome metabdlico (41), sin embargo, en nuestro estudio se observé que los

pacientes con IMC normal presentaron niveles séricos semejantes y/o inferiores
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(diferencia no significativa) respecto a pacientes con sobrepeso. En la poblacion
mexicana no se ha demostrado relacion entre insuficiencia de vitamina D y

obesidad (53).

Los pacientes con tratamiento convencional presentaron niveles séricos mas bajos
a diferencia del resto de los pacientes, probablemente la terapia con agentes
biolégicos al tener un mayor efecto antinflamatorio mejora los niveles séricos de

esta vitamina. Esto Gltimo no ha sido reportado en la literatura.

Por otra parte los pacientes con ateroesclerosis carotidea subclinica y
ateroesclerosis presentaron niveles séricos mas inferiores de 25-(OH) D que
aguellos pacientes sin afeccion carotidea. De forma similar Orgaz Molina y
colaboradores reportaron una correlacion entre enfermedad ateroescleroética y
deficiencia de 25-(OH) D, proponiendo este hallazgo como un probable marcador

de ateroesclerosis (54).

Los niveles séricos de 25-(OH) D varian en diferentes estaciones del afio y areas
geogréficas. Uno punto fuerte de este estudio es que la determinacién del nivel
sérico de 25-(OH) D, se realiz6 en un periodo de 5 semanas (verano) para evitar
las variaciones estacionales de los mismos. Diversas condiciones pueden influir en
estos niveles en la poblacion en general, como la exposicion al sol insuficiente, la
contaminacion ambiental y las escasas fuentes dietéticas de vitamina D
principalmente. En nuestra serie no se evalud la ingesta de alimentos ricos en

vitamina D, pero fueron excluidos del estudio los pacientes con ingesta de
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suplementos orales de vitamina D, farmacos que interfieren con el metabolismo

del calcio, asi como el uso de corticoesteroides sistémicos.

En pacientes con psoriasis la insuficiencia o deficiencia de 25-(OH) D podria ser
relevante por diferentes razones, en primer lugar, porque es un factor de riesgo
para el desarrollo de osteoporosis, especialmente en mujeres y pacientes de edad
avanzada (55). En segundo lugar los niveles insuficientes de 25-(OH) D,
incrementan el riesgo de desarrollar DM, sindrome metabdlico y mortalidad
cardiovascular (56), independientemente, de que los pacientes con psoriasis

tengan una mayor asociacion con estas comorbilidades.

La vitamina D se une directamente al receptor de vitamina D regulando la
diferenciacion y crecimiento de queratinocitos, asi mismo regula la funcién de
linfocitos T y células dendriticas. El tratamiento tépico con vitamina D en pacientes
con psoriasis tiene un efecto inmunomodulador y antiproliferativo con notables
beneficios clinicos. Por otra parte, la fototerapia, incrementa los niveles séricos de
25-(OH) D lo cual tiene un efecto clinico favorecedor, sin embargo, los
suplementos orales con vitamina D carecen de efecto benéfico en las lesiones de

psoriasis (57).
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Xl. CONCLUSIONES

Los niveles séricos de 25-(OH) D en pacientes con psoriasis se encontraron
insuficientes en forma similar a lo reportado en otras enfermedades autoinmunes o
condiciones inflamatorias. Sin embargo, nuestros resultados fueron mas inferiores
en comparacion con lo reportado en la literatura mundial en pacientes con

psoriasis, principalmente en mujeres.

Es el primer estudio en México, donde se determina la concentracion sérica de la
vitamina D en pacientes con psoriasis, mostrando una correlacibn con las

comorbilidades mas frecuentes.

La determinacion de los niveles séricos de 25-(OH) D se realiza en el laboratorio
central, de forma segura y puede ser incluido en los examenes rutinarios de los
pacientes con psoriasis, siendo recomendable una vez al afio. En los casos que
presenten deficiencia, solicitar la valoracion por parte del endocrindlogo para evitar

las complicaciones relacionadas de esta insuficiencia.

Se desconoce porque el tratamiento sistémico de la insuficiencia de vitamina D no
mejora la psoriasis, sin embargo la cronicidad de la enfermedad y probablemente
también de la insuficiencia de esta vitamina podrian ocasionar otros problemas

como osteoporosis.
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XIl. ANEXOS
(ANEXO 1)
DESCRIPCION DE LAS VARIABLES

A) Independientes:

PSORIASIS

a) Definicion conceptual. Enfermedad inflamatoria cronica con una base
genética, que se presenta con mayor frecuencia entre los 15 y los 30 afios de
edad, se caracteriza por la presencia de placas de bordes bien delimitados de
tamafos variables compuestas por eritema, escama y engrosamiento, con
tendencia a la simetria, que se localizan principalmente en codos, rodillas, piel
cabelluda, regidon lumbosacra, nalgas y genitales y que se asocia con artropatia de

manera frecuente.

b) Definiciobn operacional. Sera considerado como positivo la presencia de
enfermedad, precisando su tiempo de evolucion y variedad clinica. Los criterios
clinicos para su diagnostico seran; la presencia en piel de placas conformadas por
eritema, engrosamiento y escama gruesa. En ufias, la presencia de hoyuelos,
onicolisis subungueal distal y placas subungueales. Se precisara la variedad

clinica en; eritrodermica, en placas, en gotas, palmo-plantar y pustular.

C) Tipo de variable. Cualitativa

d) Escala de medicion. Nominal, dicotomica

e) Unidad de medicion. Si/No
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B) Dependientes:

NIVEL SERICO DE 25-HIDROXIVITAMINA D

a) Definicion conceptual. La vitamina D o calciferol es un heterolipido
insaponificable del grupo de los esteroides. La 25-(OH) D circulante es un
marcador sérico del estado de vitamina D.

b) Definiciéon operacional. Se tom6 muestra de sangre venosa periférica y se
medira la concentracion sérica de 25-(OH) D, metabolito activo cuyos rangos de
suficiencia van de 31.0 a 100.0 nanogramos por mililitro (ng/ml) e insuficiencia de
10 a 30 ng/ml

C) Tipo de variable. Cuantitativa

d) Escala de medicion. Contintia de Relacion

e) Unidad de medicion. (ng/ml)

C. OTRAS VARIABLES

EDAD

a) Definicion conceptual. Tiempo transcurrido a partir del nacimiento de un

individuo, medido en afios, hasta el momento actual.

b) Definiciéon operacional. Periodo de tiempo que ha vivido el paciente desde

su nacimiento hasta el momento del estudio y se medira en afos.

C) Tipo de variable. Cuantitativa

d) Escala de medicién. ContinGa

e) Unidad de medicion. Afios



GENERO

a) Definicion conceptual y operacional. Es la expresion fenotipica de la presencia

del cromosoma XY o XX (hombre o mujer respectivamente).
b) Tipo de variable. Cualitativa
c) Escala de medicion. Nominal, dicotomica
d) Unidad de medicion. Hombre/mujer
INDICE DE MASA CORPORAL (IMC)

a) Definicion conceptual. Indicador simple de la relacion entre el peso y la talla.
Se calcula dividiendo el peso de una persona en kilos por el cuadrado de su talla
en metros (kg/m2). La definicion de la OMS es la siguiente: un IMC igual o
superior a 25 determina sobrepeso y un IMC igual o superior a 30 determina

obesidad.

b) Definicion operacional. Se tomara el IMC al momento del estudio y se
clasificara en normal si los valores son de 18.5-24.9; sobrepeso si son de 25-29.9

y obesidad si es >30.
C) Tipo de variable. Cuantitativa
d) Escala de mediciéon. ContinGia de relacion

e) Unidad de medicién. kg/m2
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FOTOTIPO DE PIEL

a) Definicién conceptual.- El fototipo es la calidad de la respuesta de un sujeto
a la accion de los rayos del sol. La dosis de irradiacién necesaria para la
produccion de minimos saludables de vitamina D en la piel depende del
fototipo cutaneo al igual que ocurre para la produccién del eritema. Cuanto
mas oscura es la piel mayores la dosis solar necesaria. A latitudes altas,
con bajo sol los niveles de vitamina D en la poblacion son inversamente
proporcionales al fototipo; esto es debido a que la melanina compite con los
fotones activos para la produccion de vitamina D.

b) Definicion operacional. La escala de fototipos de Fitzpatrick permite conocer

la sensibilidad de la piel frente a la luz ultravioleta. Fitzpatrick la plante6 una

escalaquevadelaVl

Fototipos Quemadura Bronceado Color de Piel
I Siempre No Muy blanca
Il Muy Facilmente Minimo Blanca
11 Facilmente Gradual Ligeramente Morena
\Y Ocasionalmente Si Morena
\% Raramente Intenso y Rapido Muy Morena
VI Nunca Méaximo Oscura

C) Tipo de variable. Cualitativa

d) Escala de medicion. Ordinal
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e) Unidad de medicion. Fototipo I-VI

EXPOSICION AL SOL

a) Definicién conceptual.- Los rayos del sol que llegan a la superficie terrestre
y que, por lo tanto, pueden incidir sobre la piel se dividen en: infrarrojos, visible,

ultravioleta A (UVA) y ultravioleta B (UVB).

b) Definicion operacional. Se interrogara acerca del tiempo que el paciente
pasa expuesto a la luz solar con una adecuada cantidad de piel descubierta (p.ej.

manga corta).

C) Tipo de variable. Cuantitativa

d) Escala de medicién. Discreta

e) Unidad de medicion. Horas por dia

TABAQUISMO

a) Definicion conceptual.- Se denominan productos del tabaco los que estan
hechos total o parcialmente con tabaco, sean para fumar, chupar, masticar o
esnifar. Segun la OMS, un fumador es una persona que ha fumado diariamente
durante el ultimo mes cualquier cantidad de cigarrillos. Y un ex fumador a la

persona que, habiendo sido fumador, lleva 1 afio sin fumar.

b) Definicibn operacional.- Serd considerado como positivo si existe el

antecedente personal de fumar.

C) Tipo de variable: Cualitativa
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d) Escala de medicién: nominal
e) Unidad de medicion: Si/No
INDICE DE EXTENSION Y GRAVEDAD DE PSORIASIS (PASI)

a) Definicion conceptual.- El indice de intensidad y gravedad de la psoriasis es
un instrumento de medida de la intensidad de la enfermedad. PASI valora el grado
de eritema, engrosamiento y escama de las lesiones en los diferentes segmentos
corporales (cabeza, tronco y extremidades) y las relaciona con el area afectada en

cada una de ellas.

b) Definicion operacional. La formula con la que se calcula el PASI viene dada
por: PASI=0,1 x Sc x (Ec+lc+Dc) + 0,2 x Ss x (Es+Is+Ds) + 0,3 x St x (Et+It+Dt) +

0,4 X Si x (Ei+li+Di)

Donde S es la puntuacion correspondiente a la extensién, E la correspondiente al
eritema, | la correspondiente a la infiltracién o grosor, y D la correspondiente a la
descamacion en cada zona, y los subindice c, s, t, e i a las regiones cabeza/cuello,
extremidades superiores, tronco y extremidades inferiores, incluyendo nalgas,

respectivamente.

Existen plantillas de hoja de célculo que ayudan a calcular esta formula. El valor
resultante es un nimero comprendido entre 0 y 72. Se define el PASI superior a

10 o0 12 como criterio de inclusion definitorio de psoriasis moderada a grave.

) Tipo de variable. Cuantitativa

d) Escala de medicién. Continua
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e) Unidad de medicion.

COMORBILIDADES

a) Definicion conceptual. Es la coexistencia en el mismo individuo de una o

mas enfermedades, ademas de la enfermedad primaria.

b) Definicion operacional. Serd considerado como positivo si existe el
antecedente personal de la presencia de alguna enfermedad como diabetes

mellitus, hipertension arterial, hiperlipidemia, obesidad, etc.

C) Tipo de variable. Cualitativa
d) Escala de medicién. Nominal.
e) Unidad de medicion. Si/No

TRATAMIENTO

a) Definiciéon conceptual. Conjunto de medios de cualquier clase cuya finalidad

es la curacion o el alivio de las enfermedades o sintomas.

b) Definiciobn operacional. Se tomara en cuenta el tratamiento con el que se
encuentren los pacientes al momento del estudio. Dividiendo el tratamiento en
topico, convencional (metotrexate, ciclosporina), agentes bioldgico o inhibidor del
TNFa (Infliximab, adalimumab, etanercept) y ademas en tratamiento sistémico que

incluya la combinacién de dos o mas de los medicamentos anteriores.

C) Tipo de variable. Cualitativa
d) Escala de medicién. Nominal

e) Unidad de medicién. Si/No
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CALCIO SERICO

a) Definicion conceptual.- El calcio es un elemento quimico, de simbolo Ca y
de numero atémico 20. Se encuentra en el medio interno de los organismos como
ion calcio (Ca2+) o formando parte de otras moléculas. Los iones de calcio actian
de cofactor en muchas reacciones enziméticas, y sus funciones metabdlicas son
variadas. Su concentracion esta controlada principalmente por la parathormona, la

calcitonina y la vitamina D.

b) Definicion operacional. El nivel de calcio sérico es la concentracion de éste
en sangre, se obtiene mediante muestra de sangre periférica y cuantificacion en
laboratorio. El calcio sérico se mantiene en niveles muy estrechos de 8,4 a 10,2

mg/dI

C) Tipo de variable. Cuantitativa
d) Escala de medicién. ContinGa de relacion
e) Unidad de medicion. mg/dl

FOSFORO SERICO

a) Definicion conceptual.- El fésforo es un elemento quimico, los compuestos
de fosforo intervienen en funciones vitales para los seres vivos, por lo que esta
considerado como un elemento quimico esencial. El fésforo se encuentra en el
organismo formando parte de compuestos organicos (proteinas, lipidos,
carbohidratos, &cidos nucleicos, etc.) o como fosfatos inorganicos cumpliendo
funciones diversas, tanto en el transporte de energia como en la estructura de los
tejidos y el mantenimiento del pH de los liquidos corporales. Los tejidos 0seo y
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muscular lo contienen como constituyente esencial y participa en la composicion
del tejido nervioso. Las cifras séricas de fosfato se deberan interpretar junto a las
de calcio sérico. La concentracion sérica de ambos viene determinada por el
equilibrio que se produce entre la absorcion y la excrecidn por los rifiones y el
intestino, y por los cambios entre el liquido extracelular y los diferentes tejidos,
en particular el 6seo. Todos estos procesos se regulan, principalmente, por la

accion de las hormonas PTH, calcitonina y la vitamina D

b) Definicion operacional. El nivel de fosforo sérico es la concentracion de éste
en sangre, se obtiene mediante muestra de sangre periférica y cuantificacion en

laboratorio Los valores normales van de 2.7 a 4.5 miligramos por decilitro (mg/dL).

) Tipo de variable. Cuantitativa
d) Escala de mediciéon. ContinGia de relacion
e) Unidad de medicion. mg/dL.

HORMONA PARATIROIDEA (PTH)

a) Definicion conceptual.- Es una hormona proteica secretada por la glandula
paratiroides que interviene en la regulacion del metabolismo del calcio y del
fosforo La secrecion de la hormona paratiroidea es controlada por el nivel de
calcio en la sangre. Los niveles bajos de calcio en la sangre provocan un aumento
en la secrecion de esta hormona, mientras que los niveles altos de calcio en la

sangre bloquean su liberacién

b) Definicion operacional. El nivel sérico de Hormona Paratiroidea es la
concentracion de ésta en sangre, se obtiene mediante muestra de sangre
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periférica y cuantificacion en laboratorio. Los valores normales son de 10 a 65

picogramos por mililitro (pg/mL).

c) Tipo de variable. Cuantitativa
d) Escala de mediciéon. ContinGia de relacion
e) Unidad de medicion. pg/mL.

GLUCOSA SERICA

a) Es un monosacarido con formula molecular C6H1206, su concentracion

sérica en el ser humano varia entre 80 y 110 mg/dl.

b) Definiciobn operacional.- Se tomara una muestra de sangre periférica en
ayunas y se enviara a laboratorio central para su medicion. Se clasificara como

normal si el resultado son de 80 a 110 mg/dlI.

C) Tipo de variable.- Cuantitativa
d) Escala de medicion.- Continua de relacion
e) Unidad de Medicion.- mg/dl

COLESTEROL SERICO TOTAL

a) Es un alcohol esteroidico, blanco e insoluble en agua que se encuentra en

diversos drganos como el higado, pancreas, medula espinal, cerebro y sangre.

b) Definicion operacional.- Se tomara una muestra de sangre periférica en
ayunas y se enviara a laboratorio central para su medicion. Se clasificara como

normal si el resultado es de 50 a 200 mg/dlI.
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C) Tipo de variable.- Cuantitativa
d) Escala de medicién.- Continua de relacion
e) Unidad de Medicion.- mg/di

COLESTEROL HDL

Lipoproteinas de alta densidad (HDL, del inglés High density lipoprotein) son
aquellas lipoproteinas que transportan el colesterol desde los tejidos del cuerpo

hasta el higado.

b) Definiciobn operacional.- Se tomara una muestra de sangre periférica en
ayunas y se enviara a laboratorio central para su medicion. Se clasificara como

normal si el resultado es de 35 a 65 mg/dl.

C) Tipo de variable.- Cuantitativa

d) Escala de medicion.- Continua de relacion

e) Unidad de Medicion.- mg/dl

COLESTEROL LDL

a) La mayor parte del colesterol se transporta en la sangre unido a proteinas,
formando unas particulas conocidas como lipoproteinas de baja densidad o LDL

(del inglés Low density lipoproteins).

b) Definiciobn operacional.- Se tomara una muestra de sangre periférica en
ayunas y se enviara a laboratorio central para su medicion. Se clasificara como

normal si el resultado es de 50 a 130 mg/dl.
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C) Tipo de variable.- Cuantitativa

d) Escala de medicién.- Continua de relacion

e) Unidad de Medicién.- mg/di

TRIGLICERIDOS SERICOS

a) Es un lipido formado por una molécula de glicerol, de color blanco e

insoluble en agua. Su sintesis se realiza principalmente en higado y tejido graso.

b) Definicidbn operacional.- Se tomara una muestra de sangre periférica en
ayunas y se enviara a laboratorio central para su medicion. Se clasificara como

normal si el resultado es de 50 a 200 mg/dlI.

C) Tipo de variable.- Cuantitativa
d) Escala de medicién.- Continua de relacion
e) Unidad de Medicion.- mg/dl

GROSOR DE LA INTIMA MEDIA DE CAROTIDA (C-IMT)

a) Definicion conceptual. Grosor de la pared arterial estimada mediante

ultrasonido de alta definicion en tiempo real.

b) Definicion operacional. Determinacion del grosor de carotida al momento

del estudio con ultrasonido de alta definicion en tiempo real.

C) Tipo de variable. Cuantitativa
d) Escala de medicién. Continua

e) Unidad de medicién. Se medird en mm



(ANEXO 2)
CARTA DE CONSENTIMIENTO INFORMADO
NO. DE PROYECTO EN EL IMSS: R-2013-3601-113

CONCENTRACION SERICA DE LA 25 HIDROXIVITAMINA D EN PACIENTES
CON PSORIASIS.

Fecha.

El cual tiene por objetivo detectar los niveles de vitamina D en sangre y
determinar si existe deficiencia de esta vitamina. La participacion en el presente
estudio absolutamente libre y voluntaria y en caso de no aceptar no repercutira en
los derechos como paciente del Instituto Mexicano del Seguro Social.

El estudio consiste en responder un cuestionario acerca de los
antecedentes familiares y personales, con relaciobn a psoriasis, con habitos y
alimentacion.

Asi como la donacion de 5 mililitros de sangre para medir vitamina D.

La participacion en este estudio no incluye recibir algun tipo de tratamiento
diferente a lo que tengo prescrito por mi médico tratante en el Instituto, y no existe
riesgo fisico excepto lo ocasionado por la toma de sangre y el estudio concluira en
una sola entrevista.

Los resultados del estudio se entregaran al paciente y al médico tratante.
Ademas de contribuir al conocimiento sobre la psoriasis.

Los investigadores estan comprometidos a responder cualquier pregunta y
aclarar cualquier duda relacionada con la investigacion.

Los resultados de este estudio serdn manejados de forma confidencial, es
decir, no se comentaran en publico nombres de los participantes.

Participante

Testigo

Investigadores:

Dr. Aaron Vazquez Hernandez

Dra. Maria de los Angeles Vanessa Espericueta Romero
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(ANEXO 3) ,
HOJA DE CAPTACION DE DATOS

CONCENTRACION SERICA DE LA 25 HIDROXIVITAMINA D EN PACIENTES
CON PSORIASIS

Fecha:

1.- Identificacién

Nombre: NSS:
Edad: Género: Ocupacion:
Lugar de origen: Lugar de residencia:

2.- Antecedentes

Generales, enfermedades asociadas:
Ninguna ( ) Diabetes Mellitus () Hipertension Arterial () Obesidad ()
Otras

Fototipo: Tabaquismo:

Tiempo de exposicién al sol:

3.-Cuadro clinico

Variedad clinica de psoriasis

Tiempo de evolucién

Artropatia psoriasica

PASI SCA:
Tratamiento actual:
Talla: Peso: PA: IMC: T.A.:

5.- Estudios de laboratorio y gabinete:

- Vitamina D: Calcio

- Triglicéridos: Foésforo

- Colesterol:___ HDL LDL H. Paratiroidea

- Glucosa: C-IMT(Global):
Elaboré:
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