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ROL DE LA VIiA TYROSIN KINASA 2 Y JANUS KINASA DE TRANSDUCCION Y
ACTIVACION DE LA TRANSCRIPCION Y SU INHIBICION EN PSORIASIS.

La via Janus Kinasa de transduccién y activacion de la transcripciéon (JAK-STAT) es un sistema
de senalizacion intracelular que interactia con factores extracelulares para controlar la
expresion génica en varias enfermedades inflamatorias inmunomediadas. Este articulo revisa
la sefalizacién e inhibicién en Psoriasis, con énfasis en la sefalizacion intracelular mediada por
tyrosina kinasa 2 (TYK2). La inhibicién selectiva de TYK2 reduce los efectos adversos
asociados con los inhibidores de janus kinasas (JAK). TYK2 media la sefalizacion y la
respuesta funcional posterior de receptores de IL-12, IL-23 e IFN tipo1, que juegan un rol
central en la fisiopatologia de la psoriasis. Deucravacitinib (inhibidor selectivo oral de TYK2)
esta en desarrollo para Psoriasis, Artritis Psoriasica, Enfermedad Inflamatoria Intestinal y Lupus
Sistémico. Su administracion en pacientes con psoriasis moderada a severa tuvo alta respuesta
clinica, es bien tolerado y no causa toxicidad hematoldgica o lipidica caracteristica de los
inhibidores JAK1-3.

PERSISTENCIA DEL TRATAMIENTO DE PSORIASIS EN PACIENTES
PEDIATRICOS Y ADOLESCENTES SEGUIDOS HASTA LA ADULTEZ: DEL
TRATAMIENTO TOPICO AL SISTEMICO - UN ESTUDIO PROSPECTIVO,
LONGITUDINAL Y OBSERVACIONAL EN 448 PACIENTES.

La mayoria de los pacientes pediatricos con psoriasis pueden tratarse adecuadamente de
manera topica. Sin embargo, algunos pacientes, requieren rotar a un tratamiento mas intensivo.
En un estudio longitudinal prospectivo observacional se reclutaron 448 pacientes pediatricos
con psoriasis, leve a severa, de inicio antes de los 18 afios. El 62,3% permanecié con
tratamiento tépico, el 14,3% cambio a fototerapia, y el 23,4% rota a tratamiento sistémico. El
tiempo medio desde el inicio de la psoriasis hasta la interrupcion del tratamiento unicamente

tépico fue de 7,3 afos. Cabe destacar que en este estudio los pacientes que no respondian al



tratamiento tépico convencional rotaron a ditranol. Si no tomamos en cuenta el ditranol el tiempo

medio fue de 3.9 afos. El tiempo de cambio a tratamiento sistémico fue de 10,8 anos.

Un PASI alto, BSA alto, un DLQI> 5, el compromiso facial, del cuero cabelludo y de las ufas
fueron asociados con el cambio a tratamiento sistémico. El sexo, los antecedentes familiares,

edad y el BMI no se asociaron con la necesidad de rotar a tratamiento sistémico.

El articulo plantea si se debe iniciar un tratamiento sistémico eficaz de manera mas temprana.
Especialmente en pacientes jévenes con psoriasis quienes podrian beneficiarse en cuanto a

limitar en curso de la enfermedad y mejorar su calidad de vida.

ANTICONCEPCION, SEXUALIDAD Y EMBARAZO EN MUJERES CON PSORIASIS:
EXPERIENCIA DE LA VIDA REAL DE 235 MUJERES.

En estudio en Francia evalu6 experiencias mediante un cuestionario online entre diciembre
2019 y Enero 2020 a 235 mujeres con psoriasis. 78% presentaban psoriasis leve, 14%
moderada y 8% severa medida por Simplified Psoriasis Index y DLQI. 2/3 habian tenido al
menos un hijo y referian mejoria clinica durante el embarazo en 34%, empeoramiento 21% y
psoriasis estable 49%. 37% suspendieron los tratamientos durante el embarazo, incluidos los
tépicos. 7.6% de las mujeres estaban embarazadas al momento de la encuesta. De ellas, el
25% refirid preocupacion acerca de complicaciones en el embarazo por su psoriasis y 61%

refirid no haber discutido su embarazo con el médico tratante de la psoriasis.

Del total de las mujeres, 63% usaban algun método anticonceptivo de los cuales los mas
frecuentes fueron anticonceptivos orales 38% y DIU 17% vy solo el 32% discutio planificacion

familiar y sexualidad durante su consulta de psoriasis.

Es importante establecer mejores vias de comunicacion en la poblacion en edad fértil a fin de
comunicar riesgos de la enfermedad y sus tratamientos asi como desmitificar conceptos

erréoneos.



EL SENTIDO DE LA ESTIGMATIZACION EN PACIENTES CON PSORIASIS EN
PLACAS.

La estigmatizacion es un problema importante en la psoriasis ya que disminuye las condiciones
psicologicas y el funcionamiento social de los pacientes. El objetivo de este estudio fue
determinar el nivel de estigmatizacién en pacientes con psoriasis en placas. La psoriasis, como
toda enfermedad dermatolégica crénica, al ser visible, provoca diversas respuestas
emocionales en el individuo afectado y puede constituir la razén de la falta de autoaceptacion
como de la aceptacién de los otros. Por lo tanto, para mejorar los resultados del tratamiento de
la psoriasis, tanto pacientes como médicos deben ser conscientes de que es una enfermedad
que puede ser estigmatizante. En el enfoque terapéutico moderno se deben recordar los
problemas psicolégicos y sociales ya que los mismos a menudo constituyen una carga mas

importante que las consecuencias bioldgicas de la enfermedad.

INHIBIDORES DE MOLECULAS PEQUENAS Y BIOLOGICOS EN EL
TRATAMIENTO DE LA PSORIASIS UNGUEAL. REVISION SISTEMATICA Y
METAANALISIS.

La psoriasis es una enfermedad inflamatoria crénica asociada con varias comorbilidades.
Aproximadamente el 80% de los pacientes con psoriasis y artritis psoriasica tienen compromiso
de las ufas. Se describen tratamientos topicos pero la escasa penetracién a través de las ufias
es una de las principales limitaciones. Entre los tratamientos sistémicos se mencionan los anti
(FNT) a, anti (IL) 12/23, anti-IL-23 y anti-IL-17A. También existen moléculas pequefias que
incluyen los inhibidores de la fosfodiesterasa 4 e inhibidores de la Janus quinasa que
intervienen en la patogénesis de la psoriasis.
El objetivo de esta revision sistematica y meta-analisis fue comparar la eficacia terapéutica de
los inhibidores de moléculas pequefias y farmacos biolégicos en los pacientes con psoriasis
ungueal e identificar cuales son los mas efectivos. Se incluyeron 39 ensayos, con un total de
15.673 pacientes con psoriasis de las ufas. El Tofacitinib fue el que mostro mejor respuesta,
seguido por infliximab el cual a su vez fue superior respecto a otros anti FNT a (adalimumab y

etanercept).



En relacion con los escores para ufias evaluados entre las 24 y 26 semanas se incluyeron 11
estudios y el meta-analisis en red determiné que todos los tratamientos eran significativamente
superiores al placebo.
En 6 estudios se report6 la mejoria NAPSI100, encontrandose a ixekizumab como el superior

en el ranking entre los 5 tratamientos evaluados, seguido por adalimumab.

En conclusion entre los tratamientos disponibles tofacitinib e ixekizumab son los que generan
mejor control de la psoriasis de las ufias evaluados entre las 10 a 16 semanas y entre las 24 a
26 semanas, respectivamente. Los autores también mencionan limitantes necesitandose

estudios mejor disefiados para dar resultados concluyentes.

LOS BIOLOGICOS MODULAN LOS ANTICUERPOS ANTINUCLEARES, LA
INMUNOGLOBULINA E Y LOS RECUENTOS DE EOSINOFILOS EN PACIENTES
CON PSORIASIS

La psoriasis es una enfermedad crénica centrada en el factor de necrosis tumoral, la
interleucina 23 y el eje IL-17. Si bien los pacientes con psoriasis se benefician de los agentes
biolégicos que se dirigen al TNF, IL-17 e IL-23 hoy en dia, la supresion de estas moléculas
podria modular el equilibrio del sistema inmunolégico. Sin embargo, la incidencia de
enfermedad autoinmune y reaccion Th 2 durante tratamientos biolégicos para pacientes con
psoriasis no esta bien documentada. Se examiné retrospectivamente, a lo largo de 10 afios
anticuerpos antinucleares (ANA), recuentos de eosindfilos y niveles de inmunoglobulina E (IgE)
en pacientes con psoriasis que se sometieron a tratamientos biolégicos. Se realizd un total
acumulado de 199 tratamientos biolégicos, para un total de 128 pacientes con psoriasis. En
comparacion con el grupo no biolégico de 109 pacientes con psoriasis que recibieron
tratamiento no biolégico, los pacientes tratados con infliximab mostraron mas incidentes de ANA
elevados (14%, p = 0,039) y eosindfilos elevados (14%, p = 0,021). El uso de brodalumab
aumento la incidencia de eosinofilia (21%, p = 0,005) pero no afecté el aumento de ANA e IgE.
Se observé significativamente mayores valores de IgE durante el uso de risankizumab (15%, p
=0,011). El metotrexato fue el tratamiento sistémico concomitante mas utilizado, pero no afecté
los niveles de ANA, eosindfilos ni IgE. Dado que los productos bioldgicos para el tratamiento de

la psoriasis modulan el equilibrio de las células Th, se requiere una observacion cuidadosa para



detectar cambios inesperados de las condiciones inmunitarias sistémicas bajo tratamientos

bioldgicos.

HEPATITIS B Y C: PREDICTORES DE REACTIVACION CON TERAPIA
BIOLOGICA

Estudios previos han confirmado que el uso de terapias bioldgicas en psoriasis conlleva un
mayor riesgo de reactivacion de las infecciones por hepatitis B y C. El objetivo de este estudio
realizado en Taiwan, fue determinar predictores de reactivacién de dichas infecciones en este
grupo de pacientes. Se incluyeron 2060 pacientes con psoriasis tratados con biolégicos desde
2009 hasta 2018. De este total, se seleccionaron 359 pacientes con HBV y 61 con HCV. Los
biolégicos utilizados incluyeron: inhibidores TNF-a (etanercept, adalimumab, golimumab),
inhibidores de IL-12/ 23 (ustekinumab) e inhibidores de IL-17 (secukinumab). Se observé que
la seropositividad para el antigeno de superficie de HBV (HBsAg), la seropositividad para el
antigeno e de HBV (HBVeAg) y la terapia con inhibidores TNF-a, fueron factores de riesgo
para la reactivacion de HBV. Por ello se considera que este grupo de pacientes debe ser
monitoreado de forma mas estricta. A su vez, la profilaxis antiviral fue efectiva para reducir el
riesgo de reactivacion de este tipo de hepatitis. Ningun factor predictor se asocio
significativamente al riesgo de reactivacion de HCV. Se considera que el seguimiento con

carga viral es recomendable en pacientes con psoriasis y enfermedad crénica activa por VHC.

MANEJO TERAPEUTICO DE LA PSORIASIS UNGUEAL

El compromiso ungueal esta presente en el 50% de los pacientes con psoriasis y puede producir
un alto impacto en la calidad de vida. La mejoria de las ufias lleva un largo tiempo porque el
crecimiento ungueal es lento. La eleccion del tratamiento depende del compromiso de la matriz,
del lecho o del compromiso diseminado (Mas de 3 ufas). Para la afeccién de la matriz, el
tratamiento de eleccion son las infiltraciones con Acetonida de Triamcinolona cada 4-8
semanas. En el compromiso del lecho ungueal se indican queratoliticos con esteroides para
reducir el espesor de la lamina ungueal. Tanto en lesiones de la matriz como del lecho tienen

indicacidon los esteroides solos o combinados con andlogos de la Vitamina D. También



Retinoides topicos como Tazarotene en gel 0,1% y Tacrolimus unguento al 0,1%. En el
compromiso severo, Tratamiento sistémico como Metotrexato, Ciclosporina o Retinoides.
Todos los anti TNF, inhibidores de la IL 17 y de la IL 12/23 son altamente eficaces en el

tratamiento de la psoriasis ungueal.



