Alternativas en la terapia del liquen plano

Therapeutic alternatives in lichen planus
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REsuUMEN

E COMENTAN LAS ALTERNATIVAS TERAPEUTICAS DEL LIQUEN PLANO DE ACUERDO CON SU VARIEDAD CLINICOPATOLéGICA,

DESTACANDO EN PRIMER ORDEN LOS TRATAMIENTOS SISTEMICOS Y EN SEGUNDO TERMINO LAS MODALIDADES TOPICAS

FACTIBLES DE SER EMPLEADAS; SE HACE ENFASIS EN LA INDIVIDUALIZACION DE CADA TRATAMIENTO.

PALABRAS CLAVE: LIQUEN PLANO, TRATAMIENTO, SISTEMICO, TOPICO
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ABSTRACT

E COMMENT THE THERAPEUTIC ALTERNATIVES, FIRST THE SYSTEMIC DRUGS, LATTER ON THE TOPICAL FORMULA-

TIONS. IT IS EMPHASIZED HERE THE NEED TO INDIVIDUALIZE EACH TREATMENT DEPENDING ON THE CLINICAL AND

PATHOLOGICAL FEATURES OF LICHEN PLANUS.

KEy worps: LICHEN PLANUS, TREATMENT, SYSTEMIC, TOPICAL
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Introduccién

El liquen plano (LP) es una dermatosis muy frecuente.
Sin embargo, su tratamiento puede plantear retos al tratante,
ya que en muchos casos se precisa individualizar la terapia,
teniendo en cuenta diversos factores, tales como el tipo cli-
nicohistolégico, sexo, raza, edad, localizacién anatémica,
extension, asociacién o no a otras patologias.

Se clasifica segtin el tipo clinico: cldsico, diseminado
(agudo o eruptivo), mucoso (oral o genital), erosivo (mucoso
o cutdneo), ungueal, ampollar, hipertréfico, atréfico, peripi-
lar, eritrodérmico, zoniforme y pigmentado.”?

Siempre se debe confirmar con biopsia de piel para
diferenciarlo de otras dermatosis liquenoides tales como
lupus cutdneo, erupcién por medicamentos, sifilis, pitiriasis
liquenoide, entre otras.

También es necesario realizar un examen completo de
laboratorio que incluya un perfil hepético con determi-
nacién de anticuerpos para hepatitis B y C, pues es bien
conocida su asociacién y cémo el tratamiento de éstas puede
exacerbar el cuadro cutdneo.* También es necesario valorar
diabetes mellitus, hipertensién, asociacién con vitiligo, alo-
pecia areata, tiroiditis, anemia perniciosa, ciertas colageno-
patias, enfermedad injerto contra huésped, colitis ulcerosa y
cancer hepdtico.

De acuerdo con la literatura, se reporta que cerca de un
64-68% de los pacientes con LP cutdneo experimentan

remisién espontdnea cerca del ano, en tanto que sélo 2.8%
de los casos de afeccién oral lo pueden presentar con una
media de duracién de cerca de cinco anos.>

La mayoria de los autores dividen el tratamiento del LP
en cuanto a sus formas cutdneas y las orales o erosivas.® Sin
embargo, hay formas de piel que no siempre responden a
las terapias planteadas, por lo que en muchos casos se impo-
ne un tratamiento individualizado, acorde con el paciente,
sus caracteristicas que les son propias, que varian desde el
sexo, edad, profesion u oficio, raza, enfermedades asociadas,
y en algunos casos hasta la propia personalidad y, claro estd,
las caracteristicas clinicas de la entidad.

Es importante recordar que de acuerdo con el medica-
mento empleado se deberdn realizar estudios de laboratorio
de seguimiento, debido a los posibles efectos que pueda pro-
ducir determinado medicamento o su accién con cualquier
otro que se emplee conjuntamente, amén de la patologia
base, si es que se padece de alguna.
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Terapia segun formas clinicopatolégicas

Clasico

Incluye tratamientos sistémicos, y los esteroides son la
primera linea de tratamiento: prednisona 0.5 mg/kg/d VO o
dosis que fluctian entre los 30 a 60 mg/d y un manteni-
miento que oscila entre los 15-20 mg/d, en un periodo de
unas seis semanas. Es la preferida por multiples razones. Se
refiere que la terapia sistémica a corto plazo es efectiva y
reduce la duracién de la enfermedad; algunas escuelas pre-
conizan el uso de betametasona 1-2 mg IM/21d o aceténido
de triamcinolona 2 mg IM.°

Otras lineas de tratamiento incluyen los antimaldricos,
como el sulfato de hidroxicloroquina, 200-400 mg/d VO
por 8-16 semanas en adultos y 100-200 mg/d VO en nifios.”
Bogaert y Sanchez trabajaron con éxito la difenilhidantoina
sédica en aquellos pacientes que mostraban lesiones en
mucosa oral ademds de la piel, a razén de 100-200 mg/d,
VO, 4-6 semanas.® La dapsona también ha mostrado ser
eficaz en dosis de 50-100 mg/d VO.2

La talidomida es eficaz, en particular en los pacientes
en quienes hay una aparente resistencia al tratamiento. Se
recomiendan dosis de 150 mg/d, con disminucién gradual
de 50 mg semanales y dosis de mantenimiento de 50 mg/d
por periodos de varias semanas.'®"

Los retinoides han probado ser dtiles, en particular en
aquellos casos en que existen contraindicaciones para el uso
de esteroides, como en ciertos casos de diabetes, o bien
cuando hay diseminacién de lesiones o aparente resistencia
a la terapia; para ello se puede emplear el etetrinato a razén
de 50 mg/d VO por 2-3 semanas, seguido por 25 mg/d, siem-
pre con vigilancia de la funcién hepdtica y los lipidos.5™

La isotretinoina oral se emplea en dosis de 0.5 mg/kg/d
en casos de LP severo y oral, aunque otros estudios la han
utilizado a razén de 10-30 mg/d de uno a diez meses. Igual-
mente hay buena respuesta con la acitretina en dosis de 30
mg/d por unas ocho semanas.® 31

Debido al intenso prurito que ocasiona el LP, siempre
es aconsejable que la medicacién se acompaiie de algin
antihistaminico, preferiblemente aquéllos que induzcan efec-
tos de tipo sedativo, como los anti-H1, como seria el caso de
la hidroxicina.#® En ocasiones el prurito y el malestar son
muy intensos y se tendrdn que emplear sedantes o tranquili-
zantes del tipo bromazepinicos e incluso los antidepresivos
de tercera generacion.

En cuanto al aspecto tépico se puede iniciar con lociones
blancas de calamina u éxido de zinc, que sirven para refres-
car la piel del paciente. Los esteroides permitirdn conjunta-

mente la involucién y rdpida migracién de los infiltrados
liquenoides en la piel y sus efectos sobre la anatomia cutd-
nea. Para ello se prefiere iniciar con esteroides de mediana
a méxima potencia, tales como la fluocinomida y la fluoci-
nolona 0.019%, hasta por seis meses,7 el aceténido de triam-
cinolona desde bajas dosis e incrementar 0.01-0.1% bid,
dipripionato de betametasona o-5 mg bid; dipripionato de
clobetasol 0.059% bid, prednicarbato 0.0259% 1id, prednisolo-
na o.01, 1/d, hidrocortisona 1-2% bid, para disminuir a baja
potencia.>?

Los trabajos de Bogaert y cols. mostraron también la
eficacia de la fenitoina 2-3% de forma tépica en pomada,
bid.® También se pueden acompafar de sustancias hidra-
tantes como la urea en concentraciones que oscilan desde
20 al 309%.

Diseminado y eritrodermia

La primera linea son los esteroides sistémicos como la
prednisona o.5-1 mg/kg/d VO, en dosis que gradualmente
serdn reducidas en un periodo no mayor de 6 a 8 semanas.
Se puede emplear la terapia por pulsos con la metilpredni-
solona 500 m-1 gm IV, en ciclos variables de uno a tres dias.’

En esta linea se encuentra la talidomida 150-200
mg/d."5 La difenilhidantoina sédica 100-200 mg/d VO ha
sido probada en pocos casos, pero también ha mostrado ser
eficaz.®

Tanto la dapsona 100-200 mg/d VO o en dosis menores
en nifos hasta por 16 semanas ha sido reportada como efecti-
va,? como el sulfato de hidroxicloroquina 200-400 mg/d VO
han probado ser ttiles en algunos casos® La isotretinofna
puede ser usada en dosis de 10-30 mg/d en tiempos variables.

En casos severos de LP, algunos estudios han reportado
eficacia en el uso de ciclosporina oral y tépica y con remi-
siones de larga data, en dosis de 3-6 mg/kg/d, con periodos
de remisién de hasta siete 0 mds meses, y se ha comprobado
que dosis bajas, 1-2.5 ng/kg son suficientes para el control de
la enfermedad.’2°

La PUVA-terapia puede resultar beneficiosa en algunos
casos de LP oral y en las formas severas muy diseminadas,
con periodos de remisiones entre los 12 y 24 meses.?"
También se ha empleado la fotoquimioterapia extracorpérea
en casos muy severos, de forma semejante a la empleada en
pacientes con linfomas T.3

El tratamiento tépico puede incluir la aplicacién de
vaselina simple, lociones hidratantes acompanadas de este-
roides. Estos tltimos deben emplearse con precaucién
cuando se aplican sobre grandes extensiones, debido a su



absorcién; una alternativa serfa el em-
pleo de las lociones de calamina.

Mucoso

La prednisona sistémica se reco-
mienda en dosis que oscilan entre 30 y
80 mg/d VO.>* El deflazacort, esteroide
relativamente nuevo, ha sido empleado
en un caso con cierto éxito,” en tanto
que la talidomida puede ser efectiva
en algunos casos no sélo de boca, sino
también en genitales."”

Ademds de los anteriormente
mencionados se emplean los esteroides
en ora base, triamcinolona, dipro-
pionato clobetasol 0.05% con o sin
lidocaina 509, aplicados unas cuatro
veces al dfa; la dexametasona en
enjuagues tres veces al dia es otra ar-
ma vital >4 2%27

Es importante la vigilancia para la
candidosis. En algunos casos el trata-
miento con PUVA ha dado excelentes
resultados.> El gel de isotretinoina
0.1% ha sido aplicado tanto en lesiones
orales como genitales y la tretinoina
0.05% ha demostrado eficacia en lesio-
nes orales erosivas.> 28

La aplicacién tépica de ciclos
porina ha sido evaluada en forma de
enjuagues (1 500 ml), aplicacién ma-
nual con masajes (50-1 500 mg/d).2*"9
Recientemente se han empleado con
cierto éxito el gel de tacrolimus 0.1%,
més util en las formas erosivas.?® 3°
Otra publicacién reporta el uso de te-
traciclina tépica en esta entidad.>'

Ungueal

Los esteroides como la prednisona
han sido preconizados como el trata-
miento mds eficaz en este aspecto, en
dosis de 0.5-1 gm/kg/d VO, en un lapso
no menor de seis semanas. Como alter-
nativa se ha planteado el uso de pred-
nisolona, 60 mg/d por un periodo de
4-6 semanas en casos muy severos.>>33

Otros autores han empleado la
griseofulvina 10 mg/kg/d hasta alcan-
zar dosis de 1 ooo mg/d VO por sus
efectos antiinflamatorios, atil no sélo
en las formas ungueales sino también
en la forma cldsica, y se ha reportado
en LP oral3*% La isotretinoina 0.5
mg/k/d VO puede ser util en casos
en los que no se puedan emplear este-
roides.> B

Los tratamientos tépicos incluyen
la aplicacién de esteroides de alta
potencia en los pliegues ungueales
durante por lo menos unos tres meses,
con fotografia inicial para determinar
cambios.?

La aplicacién de esteroides intra-
matriciales, como el aceténido de tri-
amcinolona, se puede realizar en dosis
de 5 mg en 0.25 mg de lidocaina 19%,
mensual por unos seis meses, y luego
en intervalos de dos meses; tienen el
inconveniente de representar largas
dosis acumulativas de esteroides y ser
ademds, muy doloroso, y aunque pue-
de  ser  efectivo se  han
reportado recaidas a los ocho a doce
meses posteriores.’>37

La terapia oclusiva: calcipotriol,
aplicado en ldmina ungueal + PUVA +
urea 40% en las noches bajo oclusién,
o la aplicacién sola de urea 40% du-
rante la noche bajo oclusién y el uso de
triamcinolona 0.025% en pomada
sobre los pliegues y drea de la matriz.??
Otra alternativa serfa la cirugia un-
gueal, con extirpacion parcial de la 4-
mina y aplicacién de fenol sobre
la matriz ungueal, método que pricti-
camente ha sido abandonado.3>37

Ampollar

Los esteroides son la primera li-
nea de tratamiento. Se prefiere la
prednisona 0.5-1 mg/kg/d VO, rara vez
la dexametasona o.1 mg/kg/d VO. Los
bolos o pulsos de metilprednisolona

500-1 000 mg IV/1-3d se reservan para
casos severos o que no responden a la
terapia oral.”®

La talidomida 100-200 mg/d VO
es una de las armas mds efectivas en
esta forma de LP, y también se ha re-
portado aclaracién tras el empleo de la
hidroxicloroquina.” En casos menos
frecuentes la griseofulvina,* % en tan-
to que la isotretinoina 10-30 mg/d VO
hasta 10 meses puede producir mejo-
ria dramdtica.

En casos muy severos se ha em-
pleado la azatioprina en dosis que
oscilan entre 100 a 200 mg/d VO; se
ha reportado también el uso de ciclo-
fosfamida, 200-500 mg/d, ya sea de
forma oral o sistémica.® 3 La ciclos-
porina también se ha empleado en
casos severos, tanto oral como t6pica.>®

Algunos autores han reportado
mejoria al emplear el interferén alfa-2b
y de manera experimental se han em-
pleado los anticuerpos monoclonales
quiméricos dirigidos a los receptores
para interlequina-2, como el basilixi-
mab. 44

A nivel tépico se puede manejar
como cualquier enfermedad ampollar.
Si las placas erosivas son muchas se
pueden usar desinfectantes suaves
como el agua oxigenada, violeta de
genciana 29, permanganato potasio
1-2 ml; nitrato de plata 1-2 ml, clorhexi-
drina, en combinacién con esteroides o
pasta de Lassar, asociados o no a anti-
biéticos sistémicos/tépicos.’?

Hipertréfico

El tratamiento sistémico se puede
obviar, ya que por lo general son pocas
lesiones, por lo que se reserva la tera-
pia sistémica cuando la sintomatologfa
interfiere con el desenvolvimiento
normal del paciente.

Los esteroides intralesionales

pueden ser de mucha ayuda, como el




aceténido de triamcinolona 5 mg/ml,
betametasona 1-2 mg.’5'

Otra alternativa serfan las oclu-
siones con agentes reductores como la
pasta Lassar con alquitrdn de hulla
3-10%; pomada de urea al 30-409%,
queratoliticos con pomada o ungiien-
tos salicilados en concentraciones de
30 a 40%; también se pueden emplear
con cautela esteroides como la beta-
metasona, clobetasol con dcido salici-
lico 39.32

Los métodos quirdrgicos incluyen
la criocirugia con probeta abierta, con
o sin curetaje de lesién, extirpacién
quirdrgica de la lesién.

Atréfico

Puede ir acompaiiado o no de es-
teroides orales, talidomida, hidroxi-
cloroquina. La terapia tépica incluye
la fenitoina 2-3% bid, recordando que
los esteroides pueden inducir mayor
atrofia cutdnea y que siempre es reco-
mendable el empleo de sustancias
emolientes. El tacrolimus o.1% tam-
bién puede resultar una opcién apro-

piada.®3°

Peripilar o folicular

Dependiendo de si existe o no ac-
tividad y del grado de afeccién del
foliculo piloso, se administrardn este-
roides sistémicos como la prednisona
arazén de 0.5 mg/kg/d VO y disminu-
cién gradual. También, talidomida
100-200 mg/d VO y dosis de manteni-
miento de 50 mg/d, o griseofulvina
500-1000 mg/d.> %103

El cuero cabelludo deberd ser tra-
tado con lociones capilares o champus;
como primera eleccién se encuentran
los esteroides con o sin dcido salicilico
o acompanados de antibidticos; este-
roides intralesionales.’

Zoniforme, pigmentado

Se tratan de forma similar al LP
clasico. En algunas ocasiones no requie-
ren terapia sistémica, por lo que pueden
ser manejados de forma t6pica, similar a
lo que acontece al liquen estriado.

Miéculas residuales

Tras la remisién de sintomas y
signos sistémicos se retira la terapia
sistémica y se mantiene sélo la tépica,
que puede incluir esteroides de me-
diana a baja potencia, solos o junto
con lociones emolientes o hidratantes
como la urea, 10-209.3

Al remitir la enfermedad, la prin-
cipal preocupacién del paciente serd
el aspecto estético de su patologia, por
lo que puede ser manejado, ademds de
con los esteroides tépicos, con una
adecuada proteccién solar y la aplica-
cién de sustancias despigmentantes
como la hidroquinona 3-5%, dcido koé-
jico, dcido azelaico, compuestos de vi-
tamina K, C, etcétera.

Sin embargo, las méculas residua-
les son muy resistentes al tratamiento,
por lo que a veces se puede recurrir a las
sustancias exfoliantes (peelings), ya sea de
resorcina de variados porcentajes segin
la profundidad, cido glicélico 40-709%,
solos 0 acompanados de dcido salicilico,
resorcina, hidroquinona o dcido kéjico,
acido fitico. Hay quienes han ensayado
con exfoliantes y despigmentantes co-
mo el llamado yellow peel en sesiones es-
paciadas, junto con otras sustancias cos-
méticas3> 44 44

Es importante el manejo psiquico
del paciente, por lo que la terapia se
puede acompanar de manejo psicolé-
gico o psiquidtrico, de modo que pue-
den estar indicados el uso de ansioliti-
cos o antidepresivos o la terapia de

relajamiento, entre otras.
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24th Annual meeting of the American Society
for Laser Medicine and Surgery
Abril 1-5, 2004; Dallas, TX, USA
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