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TRAT fiJoIIENTO DE; _LA PSORlASI S

CON AClroNICO:FEN()LICO ORAl..

1.- INTHODUG8ION:

nicode la piel,

plasia y finalmente por el

~dU~v~U1~ento Cl'~

una hipel:,

del tiempo de renov~

ción (turnover) de la epidermis (6,7)8,13); se han ensayado­

varios compuestos cuyo efecto benéfico se logra por su to-­

xicidad ante los queratinocitos que produce disminuci6n de ­

la actividad de este, célula con 18. consiguiente interferen ­

cia en el movimiento de las células del epitelio (8,9).-Los

tre.tamientos que han logrado este efecto son: locales con ­

sube t anc í.as reductore.s, la luz ultraVioleta, la cura de GoeckeE

man y el empleo de las drgas antimit6ticas 6 antimetabolltos~

administrados por vla local Ó sistémica (5,11,12,13,19,20 ).

Los más ampliamente utilizados son los antagonistas del Bei-

do rálico y de la sintesis del DNA en la piel psoriatica (8,9),
~

tales como el methotrexate que ha sido la droga más frecuertt~

mente utiliza.da por vía sistémica en el tratamiento de la pSQ

riasis severa e incapacitante,(9,10).-Otras drogas utilizadas

aunque de uso limitp.do, son la hidroxiurea,la azarabina y la­

mostaza nitrogenada,que como hemos indicado su toxicidad hace-



_que su uso sea restringido

la

bIes ha

gidas a

epidcrmica.-Sie';ujL,eltldID. 'es:tét :lil:1.ea

te el

La patogenia

pequefio n6mero de pacientes,

indesea -

diri~

vmnente la funcion

rocientemcn

padecimiento la a llevad.o a-

ser c ons í.d er-ad a no como una en tidad cl1nica aislada, sino como

el resultado de un proteso inesgeclfico que se asienta sobre

un terreno geneticamente predispuesto.

Con el descubrimiento en los últimos años de los an t Lgerio s

de histocompatibilidad (HIJ-A) ,se ha logrado clasificar algunos

hechos en r eLacd ón :3. la etiología del padecirniento.-Estos ant.i

geno s (HL-A) pertenecen a un s:Lstema complejo que son detecta­

dos en los linfocitos de la sangre periferica,la presencia de­

algunos subgrupos do ellos se asocia a determinados padecilden

t0s,lo que les confiere el carlcter de indicadores de predispQ

sición genética.-As1 en la psoriasis se ha establecido que los

sistemas HL-A 13 Y HL-A 17 astan importantemente aumentados y

las personas aparentemente sanas que los portan tienen aprox,!

madumerrt e 5 veces mús poaí.bdLí.d ad es de desarrollar el pad ecd, ­

miento que el resto de la poblaci6n.-Es importante sefialar - ­

que la asociación encontrada de estos antígenos con la psoriasis



-es en aquellos sujetos que inicinn la enfermedad en la segu~

da y tercera década de ··la vida

'l'errí.endo ven

ta con mayor

hecho de que

:nos llevaría

~e la psoriasis

por t ancd a de la

de los pacientes

se han propuesto

drome de adaptaci

jas pasando por

sas

11.-

psoriusica se oresan­

así como el

HL-A 27 ,

clínicas

la im.2­

familiares

que

de un sig

que se destaca

más 6 menos comple ­

endocrinas e infecciQ

El ac.ido mico fenólico es un ac Ldo débil, deri vado de la ­

fermentación de ~cillüm §.toJ=omiferum, que inhibe el cre­

cimiento de algunos tumores animales oor interferir en la si~

tesis del mono fosfato de guano s í.na , coupu eeto purLrrí.co precur­

sor del ARN y del ADN (2).



ac í.do mico fen6li

un compuesto i ­

,el cual no pe-

membranas c~~,~~.~~

En los tejidos como los epitelios con gran gran actividad ­

de la enzima Beta-glucoronidaza,~stemetabolito es hidrolizado

para formar ac í.do mico fenólico libre activo ,por lo que ej erce­

un efecto localizado a estos sitios y en el caso de la psori~

sis en la epidermis (2).

Los estudios t oxí.co Ló gí.co s que/incluyen toxicidad crónica,­

efecto letal dominan~e y sobre las funciones de la reproducci~n

no han mostrado efectos adversos (2).- Los ~studios de farmacQ

logia en animales y en el hombre muestran que el acido micofe­

nélico es conjugado rapidrunente a un glucoronido y excretado ­

por la bilis,las heces,y la orina, con una vida media de 2 ha

. ras.

, El acido micofenólico ha sido probado, en el tratamiento de­

pacientes con psoriasis (?,3),con resultados satisfactorios

desde el punto de vista clínico y de reacciones secundarias

del medicamento Y8. que como se menciona pr-eví.ament e , el acido

micofen61ico tiene un efecto inhibidor de la actividad celular

acelerada de la epidermis en los pacientes con pso r-í.as.l sj muy ­

especialmente en aquellos resistentes a los tratamientos con -



-vencione.les: ( reductores locales,.c6:f,tfc6terap:La., aritimeta ­

bolitas, luz ultravioleta, etca )~

III.-DISENO DE LA INVESTIGACIUN:

Se plane6 un estudio de seguridad abierto, en el que se ,­

incluyeron 13 pacientes adultos con edades entre los 24 y 70

a~os,con edad promedio de 47;todos del sexo masculino.-Todos­

con psoriasis de 3 a 16 afios de evoluci6n,resistentes a varios

tratamientos ( methotrexate,corticoterapia sist~mica y local,­

reductores, luz ultravioleta,cura de Goeckerman ),provenientes

de la consulta externa del Servicio de Dermatología y Micología

M~dica del Hospital General del C.M.N.

De los 13 pacientes estudiados 10 fueron catalogados como ­

psoriasis en placas ( 74.8 % ),2. con psoriasis eri troderrnica ­

( 15.3 % ),1 con psoriasis pustulosa y gutata ( 7.6 %).
Fueron excluidos del presente estudio:

LaG mujeres embarazadas.y en etapa reproductiva.

Los varones planeando fertilizar a su pareja.

- Los alcoholicos cr6nicos.

Los pacientes expuestos a tóxicos químicos.

- Los pacientes con he9atopatlas.

- Aquellos con enfermedades proliferativas malignas.



del trata -

de acueE

que con un lapso s~

crónicos con ­

oral.

CUARTA SEMANA••••••

El medicamento se tres tomas diarias. 1

cada 8 6 12 horas y en los casos con reacciones adversas a la

droga,la dosis se redujo 6 se suspendió temporalmente por 2 a

7 dias hasta desaparición de los;slntomas asociados.- Eltra-­

tamiento se reiliició con la dósis Dl&xima tolerada hasta obte-­

ner mejor.ía, despues la dos í.e se reajustó hasta la dosis de

mantenimiento minima ideal que se conservó. y la cual varió de

1,200 a 1,600 mgr. diario~.-En caso de exacervaci6n la dosis­

fue elevada nuevamente a la dosis útil y solo se aao cLar-onc.Lo a

medicamentos mlnimos necesarios.

TERCERA SD~ANA ••••••

psoriasis,tratados

La dosis df.ará a

do a la respuesta,

man aL, según se

PRHr:SRA SEHANA••••••••

SEGUNDA SEMANA••••••.•

El objetivo del

miento continuo

a) OBSERVACION CLINICA:

Los pacientes fueron observadosl?eriodicamente para evaluar

la ovoLucí.ón clínica de laderlllatósis 1 así como la toxicidad de



y su se ­

él epitelios en -

e insomnio.

producción de es-

hasta la oc t avaj cp

cada cuatro serna -

,disminución del ­

ón abdominal,dia ­

del peristal -

6 frecuencia para la mic -

,:." ',,':,::':L,el,lc1openia, anemia y retrazo en la-F,N LA

da

nas hasta el momento actual.

Antes del trat~niento y en cada visita se hizo evaluación­

dermatológica por regiones, catalogada en porcentaje del O al

108 de acuerdo él su ext cnc í.ón ,eri tema, y descamaci6n. - El gr.§!;

do de severidad se calificó del O al 6 de acuerdo al erite-

ma, descamación, t-extura, pruri tú y f'Lsuras ( 0:1: ausente j 1 :: tr~~

zoz;2 = media; 3 = media a moderada; 4 =moderada;5 = modera -



-da a severa;.6 _=_s~V.e~é3.J.

A todos lospacienfesse les practicó periodic8Dlente eXa­

men oftalm016giCo~20~1i~fó,q~¿hOm~r~ndiÓ: examen ocular exter

sanguínea; ( glucosa, urea,.co-

~é~<1,id~~a,fondo de ojo, agudeza vi ­

esprac ticar6n pruebas de Labo-.

no, tonometría, lampar'"

sual y campimetría;.~d~

r at.or-í.o que incluyeron:
.,' -::..":/.:' ;;:-.,.,.,.::".".':','- :'""

Le s t eroL, bilirrubin8.stotal~s y fraccionadas, fosfatasa alcal1-

na, dehidrogenasa lll.ctica, transaminasa oxal acetica, c;eatin±ná,

proteinas totales y fra,ccionadas, fosforo, calc'ioyacido U1ÜCO);
_~ '. - -o" __ ." __ • -, .__ o" _

examen general ,deori~a;espermatobioscop~acompleta:( voluwen,.
:'~~-"';

"

conteo de millqn.e\ 0: m'L ,morfología ymo~íli~ad);biometríél: he-
;'.;;.' -;::-'\-~ -: :_~::'.: - ,,- '.:'1 :.:' '.:.: _ . _ - ><-'-_-_---~',:- ;,:-,','- ,;

mática cOlÍÍiJl~t§t:<contebd.eglob~Üo'

bUlOS·:iOj6~,h~J~át6c~;iio·:Jtemog;.. ,',•.

IV .-RESULTADOS:

De los 13 pacientes estudiados, se encontr6 que 12, ( 92 % ),
t

conservavan mejoria nota~le de su dermat6sis en un porceni&je -

que vario del 23 al 100 % con un promedio de 71.7 % al año de -

tratamiento. -En tres de ellos solo se apz-ecí.ar-ón máculas pig -

mentadas residuales;la nie jor-La se Logró mantener con la doaí.s -

mínima dtil y asociada 3 pocos efectos colaterales,todos de c~

racter reversible el suspender temporalmente la droga.(cuadro 1).



ctente

vios al

ción

por

prac ­

en el -

y en pa­

~~cuu~entos múltiples pr~

sistémicos durante

( cushing, di~

de 2 años de evolu­

el tratmniento -

Con los resultados obtenidos de nuestro estudio podemos menciQ

nar que el acido micofenólico es otro compuesto de utilidad en

el tratamiento de la psoriasis resistente a los trat@uientos ­

convencionales y con pocos efectos colaterales al descontinua.!:

se transitoriamente el mismo.

De los efectos colater.ales que más frecuentemente se obser­

var6n predominar6n las manifestaciones gastrointestinales como

el ardor anal, el hi.perperistaltiGmo con diarrea que se corIiígi~

ron f acd Lm ent e con la administraci6n de di fenoxilato con ho.matr.2,

pina.

En ninguno de los pacientes encontrarnos asociaci6n con parle -



-cimientos viralesdeLtipoherpez. zona) influenza, etc, repar...

tados previamente en las comunicaciones internas entre loa in­

vestigadores de esta substancia~

VI. -RESUMEN:

Se estudiarán 13 pacientes adultos, sexo masculino, con-

edades entre los 24 y 70 afias, con diagn6stico de psoriasis ­

de evolución cranica, resistente a todos los tratamientos

cohvencional es; de ellos 10· tenian dí.agnos t í.co de psoriasis -

en placas, 2 con eritrodermia psoriasica y 1 con psoriasis

pustulosa y gutata.-E5e inició tratamiento con ac í.do mlcoferíó­

Lí.c o oral, con una dosis diaria de 2,1100 mgr , la cual se au­

mentó de acuerdo a la respuesta obtenidav-Se practicó evalua­

ción clínica periódica desde el punto de vista dermatGlógico,

de laboratorio y a nivel d(; epi telios para valorar los efectos

colaterales de la droga.-De los 13 pacientes estudiados se en­

contr6 que 12 conserva~a~ mejoria notable de su dermat6sis al

año de tratamiento continuo ,let cue.l se logró mantener con la ­

d6sis mínima 6til y asociada a pocos efectos colaterules, to ­

dos de carácter reversible al descontinuar temporalmente la ­

droga.



No 1

CON ACIDO MICOFENOLICO

CLINICA

SEVERIDAD ( TO'r AL DE O A 108 )

PACIENTE SEVERIDAD AL INICIO SEVERIDAD AL ANo % DE HElJORIA

001 71 20 70

.. 002 78

003 72.9

004 23

005 50

006 92

w 007 85

008

009 100

010 90

011 100

012 O 100

013 30 7 75

+ PACIENTE FALLECIO A LAS 4 SEMANAS DE INICIADO EL TRATA­

MIENTO POR COCCIDIOlDOMICOSIS.



TRATAMIENTO DE PSORIASIS CON ACIDO MICOFENOLICO ORAL

DATOS DE LABORATORIO Y DEL EXAMEN OFTALMOLOGICO

PACIENTE BH Y PLAQUETAS Q.S. E.G.O. ESPERMATOBIOSCOPIA OFTALMOLOGICO

001 NI. NI. NI. NI. NI.

002 NI. NI. N-l. Nl. NI.

003 NI. NI. NI. OLIGOSPERMIA NI.

004 NI. Nl. NI. Nl. Nl.

005 NI. NI. NI. NI. Nl.

006 NI. NI. NI. Nl. ui •

007 NI. NI~ NI. Nl. NI.

008 NI. NI. NI. NI. Nl.

009 Nl. m , NI. NI. Nl.

010 NI. NI. NI. m ,

011 NI. NI. NI. Nl. Nl.

012 NI. NI. NI. Nl. NI.

013 NI. NI. NI. Nl. Nl.*

* NI.~ normal.
= dificultades técnicas.
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