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Resumen

Objetivo: Determinar el nivel de reduccion del PASI (indice
de severidad en psoriasis) en pacientes con psoriasis moderada-
severa tratados con terapia biologica. Material y métodos:
36 pacientes durante el periodo enero 2009-diciembre 2013
cumplieron criterios de psoriasis moderada-severa (porcentaje
de superficie corporal y/o PASI > 10), los cuales fueron tratados
con agentes biolégicos. Se determind el PASI a la semana 0y
la semana 12 de tratamiento, asf como el PASI50 y el PASI75.
Los agentes biol6gicos utilizados fueron infliximab, etanercept,
adalumumab y ustekinumab. Las tablas y graficos se procesa-
ron mediante el paquete estadistico SPSS 19. Resultados: El
beneficio terapéutico se obtuvo en 94.44% de los pacientes.
La reduccion global del PASI a las 12 semanas fue de 67.56%.
77,78y 52.7% de los pacientes alcanzaron un PASI50'y PASI75,
respectivamente. Conclusiones: Se evidenci6 la eficacia de
los agentes bioldgicos mediante una drastica disminucion del
PASI a las 12 semanas de tratamiento. La tendencia de mejoria
seg(in el tipo de agente bioldgico fue similar a lo descrito en
la bibliografia médica.

INTRODUCCION

La psoriasis es una enfermedad crénica que
afecta entre 1y 2% de la poblacién general
y es reconocida actualmente como un desor-
den inflamatorio sistémico que repercute en la
proliferacién de los queratinocitos cutaneos.’
La deficiencia de la funcién leucocitaria ha sido
materia de estudio celular y molecular, siendo
ademas blanco del tratamiento sistémico.? Se
ha reconocido la activacién de la via Th17
como la iniciadora de los eventos que reper-
cuten clinicamente como placas eritematosas
descamativas en piel.>*

El tratamiento clasico para psoriasis mode-
rada-severa ha incluido el uso de la ciclospo-

ABsTrACT

Objective: To determine the level of reduction in PASI (Psoriasis
Severity Index) in patients with moderate- severe psoriasis treated
with biological therapy. Material and methods: 36 patients dur-
ing the period January 2009-December 2013 met the criteria
for Moderate-Severe Psoriasis (percentage of body surface and/
or PASI > 10) who were treated with biological agents. PASI at
week 0 and week 12 of treatment, and the PASI50 and PASI 75
was determined. Biological agents used were infliximab, etan-
ercept, adalumumab and ustekinumab. Tables and graphs were
processed using SPSS 19. Results: The therapeutic benefit was
obtained in 94.44% of patients. The overall reduction in PASI at
12 weeks was 67.56%. 77.78 and 52.7% of patients achieved
PASI 75 and PASI5O0 respectively. Conclusions: The efficacy of
biological agents was evidenced by a sharp decrease in PASI at
12 weeks of treatment. The tendency of improvement by the type
of biological agent was similar to that described in the literature.

rina, el metotrexate y el acitretino, ademas de
la fototerapia, los cuales presentan diferentes
grados de eficacia aunque con un margen de
efectos adversos variables tanto a corto como
largo plazo.® El inicio de la terapia biol6gica
ha tenido una repercusion considerable en el
tratamiento de psoriasis, ya que actda sobre los
blancos moleculares minimizando los efectos
sistémicos indeseables, ademas de haber de-
mostrado mayor eficacia que los tratamientos
convencionales, lo que se traduce en una
mejoria clinica y de calidad de vida.>®

Entre los agentes biolégicos disponibles
en nuestro medio tenemos los bloqueadores
del factor de necrosis tumoral alfa (anti-TNF),
donde se encuentran una proteina de fusién
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etanercept), un anticuerpo monoclonal quimérico
infliximab), un anticuerpo monoclonal humanizado
adalimumab) y ademas un bloqueador de la via IL12-23
ustekinumab).*”

En virtud de la ausencia de trabajos que describan el
beneficio clinico que produce el tratamiento biolégico
en pacientes con psoriasis en nuestro medio, el objetivo
de este estudio fue determinar la mejoria clinica a las
12 semanas mediante la reduccién del PASI (indice de
severidad en psoriasis) en pacientes tratados con agentes
biolégicos para psoriasis.

—~ o~ o~ —

MATERIAL Y METODOS

Estudio retrospectivo y observacional en un solo centro.
Se analizaron las historias clinicas de los pacientes tra-
tados con terapia biolégica (correspondiente al uso de
infliximab, etanercept, adalimumab y ustekinumab) en
el Servicio de Dermatologia del Hospital Nacional «Luis
N Sdenz» durante el periodo de enero 2009 a diciembre
2013.

Los criterios de inclusion correspondieron a pacientes
con psoriasis moderada-severa caracterizada por un PASI
mayor de 10 y/o un porcentaje de superficie corporal afec-
tada mayor de 10%. Dentro de los criterios de exclusion
se encontraban pacientes con variantes pustular, guttata o
inversa; pacientes con reacciones adversas al tratamiento
bioldgico o sistémico para psoriasis y pacientes con uso de
mds de un agente biolégico. De un total de 43 pacientes
registrados en el periodo, 36 cumplieron con los criterios
de seleccion. El régimen de tratamiento utilizado con los
medicamentos bioldgicos fue el siguiente: dosis de 50 mg
subcutanea (SC) dos veces por semana con etanercept,
dosis de 5 mg/kg en infusion intravenosa lenta (dos horas) a
lasemana 0.2y 6 con infliximab, dosis de 80 mg SC inicial
seguida de 40 mg cada dos semanas con adalimumab y
monodosis de 50 mg SC con ustekinumab.

Se determiné el porcentaje de superficie corporal
afectada, el PASI (indice de actividad y severidad de

ORIGINAL

psoriasis) a la semana O y a la semana 12 de tratamiento
biolégico. Se calculé la reduccién porcentual del PASI, el
PASI50 (porcentaje de pacientes que alcanzaron al menos
una reduccién de 50% del PASI) y el PASI75 (porcentaje
de pacientes que alcanzaron al menos una reduccion de
75% del PASI) a las 12 semanas postratamiento bioldgico.
Tales variables fueron tabuladas en el programa Microsoft
Excel 2010 y procesadas mediante el paquete estadistico
SPSS véase."

Se conté con la aprobacién del Comité de Ftica e
Investigacion del Hospital «Luis N Saenz» y se registraron
de manera codificada los datos obtenidos de las historias
clinicas para salvaguardar la identidad de los pacientes.

RESULTADOS

Se incluyé un total de 36 pacientes, 28 varones (77.78%)
y 8 mujeres (22.22%). Los estadisticos descriptivos
iniciales y a las 12 semanas de tratamiento se resumen
en la tabla 7, en la cual resalta la reduccién global del
PASI en 67.56%.

Se observé mejoria clinica en 94.44% de los pacientes.
El porcentaje de reduccién del PASI mostré datos nega-
tivos, uno de -76.47% con etanercept y otro de -10.22%
con adalimumab, los cuales indican un empeoramiento
luego de las 12 semanas. Asimismo dos pacientes (uno con
etanercept y otro con adalimumab) lograron un PASI100
(aclaramiento total de las lesiones) en el periodo estudiado.
La distribucién de los pacientes segtin el tipo de agente
biolégico utilizado se muestra en la figura 1.

En latabla 2 puede evidenciarse la eficacia de los agen-
tes biologicos de un PASI global de 15.71 en la semana 0
a un PASI de 3.77 a la semana 12. Se alcanzé un PASI50
y PASI75 global de 77.78% y 52.7%, respectivamente.
En la figura 2 se muestra la disminucién porcentual entre
los agentes adalimumab, etanercept, infliximab y usteki-
numab. Puede evidenciarse una tendencia similar entre
los agentes, pero con una disminucién promedio mayor
(81%) en el caso de infliximab.

Tabla 1. Media del PASI inicial, PASI a las 12 semanas y reduccién porcentual del PASI.

N (36)

Superficie corporal afectada (%)
PASI

PASI a las 12 semanas
Reduccion del PASI (%)

* Dato negativo implica un incremento en el PASI basal, postratamiento biolégico.

Minimo Maximo Media
3.00 55.00 18.92
1.20 46.20 15.71
0 12.00 3.77
-76.47* 100.00% 67.56%
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DISCUSION

El PASI es la escala mds antigua y usada que se utiliza en
estudios de psoriasis. Para la comparacion de tratamientos
sistémicos y agentes biolégicos suele usarse la disminucién
del PASI mediante el PASI753-5.

Algunos autores han reportado diferencias en cuanto a
la eficacia y margen de seguridad con respecto a los efectos
adversos de la terapia biolégica entre poblaciones asiaticas
y caucasicas.®’ Sin embargo, otros estudios'® reportan efi-
cacia similar a la de los estudios iniciales de los farmacos.

La disminucién con etanercept a dosis de 50 mg dos
veces por semana muestra un PASI75 a las 12 semanas
de 53.8% en comparacién con 49% reportado en la bi-
bliografia médica.*”

En un grupo de pacientes de Taiwén la disminucion
del PASI a la semana 12 con etanercept a dosis similares
fue de 47%, alcanzando un PASI50 y 75 de 48% y 26%,
respectivamente.’

44.44%

Bioldgico
[l Adalimumab
M Etanercept

E Infliximab
M Ustekinumab

Figura 1. Porcentaje de pacientes tratados seglin agente bioldgico.
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Con infliximab (estudio EXPRESS)'! se ha descrito un
PASI75 de 81% a la semana 10, el cual puede correla-
cionarse con 75% de los pacientes de nuestro trabajo.
En Chile' se evalué la respuesta y seguridad en ocho
pacientes tratados con infliximab, observandose una dis-
minucién de 88.6% del PASI a las 10 semanas. Los estudios
de eficacia de adalimumab (REVEAL y CHAMPION)®'3
mostraron su efecto mas reciente a las 16 semanas con
un PASI75 de 71 a 80% comparado con un PASI75 de
50% a las 12 semanas. El PASI75 con ustekinumab fue
relativamente inferior (33.33%) a los encontrados en los
estudios PHOENIX y ACCEPT"" que documentan un
beneficio a las 12 semanas de 68-71%, datos similares a
los de una serie asiatica.’

La disminucién global del PASI asi como el PASI50 y
PASI75 indican un beneficio terapéutico en los pacientes
tratados durante el corto plazo."” Un estudio reciente en
México'® de 41 pacientes reclutados durante tres afos
evalué la respuesta global de tres agentes bioldgicos a
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Figura 2. Disminucion porcentual del PASI (%) a las 12 semanas segun
agente bioldgico utilizado.

Tabla 2. PASI50 y PASI75 a las 12 semanas segiin agente biologico utilizado.

PASI

N (36) Inicial (media)
Adalimumab 15.07
Etanercept 14.79
Infliximab 14.22
Ustekinumab 26.47
Total 15.71

PASI
Semana 12 (media) PASI50 PASI75
3.74 68.75% 50%
3.96 92.3% 53.8%
3.6 75% 75%
3.37 66.67% 33.33%
3.77 77.78% 52.7%
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la semana 4, 8 y 24 del tratamiento, mostrando valores
similares a los reportados en la bibliografia inglesa. Se
document6 la tendencia de accién més rapida observada
con infliximab y se correlacioné con estudios previos.®® El
PASI75 global de 52.7% es un beneficio evidente, aunque
no tan marcado como el reportado en los estudios pivo-
tales.”""131417 A su vez una serie de pacientes en Brasil'®
mostré una reduccién de 60.78% de PASI a los 60 dias
(ocho semanas) de tratamiento sistémico no bioldgico
(metotrexato o acitretina), la cual no estda muy lejana de
la disminucién de 67.56% que nuestro estudio revel6.

CONCLUSIONES

Se ha demostrado la eficacia del tratamiento biolégico
mediante la mejorfa clinica drastica a corto plazo. Has-

ORIGINAL

ta donde sabemos, es el primer estudio que evalGa de
manera global el uso de diversos agentes biolégicos en
paises sudamericanos de habla hispana. Se requeriran
estudios con mayor nimero de pacientes para comparar
las repercusiones terapéuticas reales y la seguridad a largo
plazo con respecto al tratamiento sistémico convencional.
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