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RESUMEN

Introducción: La psoriasis es una enfermedad inflamatoria, 
sistémica y crónica de la piel y articulaciones. La mayoría de 
los pacientes reciben tratamiento subóptimo, en particular en 
las formas moderadas a severas. Objetivos: El objetivo prin-
cipal del programa Progressive Psoriasis Initiative de Argentina 
fue adaptar el consenso internacional al escenario nacional. 
Material y métodos: Se emplearon técnicas de consenso 
formal y se organizaron conferencias de consenso en las que 
se aplicó la técnica Delphi modificada. Resultados: El grupo 
de expertos adoptó las definiciones consensuadas por la PPI 
internacional. El comité buscó adaptar las propuestas de las 
guías internacionales previas a la situación local buscando la 
mejor evidencia disponible o basándose en su práctica cotidiana 
para la toma de decisiones. Conclusiones: Confiamos en que 
esta guía pueda llegar a todo el cuerpo médico e implementarse 
entre los profesionales tratantes, constituyendo un marco formal 
de referencia en la toma de decisiones en la práctica clínica.

ABSTRACT

Introduction: Psoriasis is an inflammatory, systemic, chronic 
disease that affects the skin and joints. Most patients receive 
suboptimal treatment, particularly if their condition is moderate 
to severe. Objectives: The main objective of the program 
Progressive Psoriasis Initiative in Argentine was to adapt the 
international consensus to the national scenario. Material 
and methods: Modified Delphi techniques were used through 
consensus meetings. Results: The experts adopted the definitions 
previously defined by PPI international. The panel adapted the 
previously proposed international guidelines to the national 
reality using the evidence available or according to their daily 
practice to make decisions. Conclusions: We trust that this 
guideline can be available to all physicians and get implemented 
by all treating professionals in order to become a reference in 
clinical practice decision making.

INTRODUCCIÓN

La psoriasis es una enfermedad inflamatoria, 
sistémica y crónica de la piel y articulacio-

nes que afecta entre 2 y 3% de la población 
caucásica. Pese a la existencia de varias guías 
terapéuticas la mayoría de los pacientes reciben 
tratamiento subóptimo, en particular en las for-
mas moderadas a severas. Esto se debe en parte 
a la reticencia de los dermatólogos a utilizar 
tratamientos sistémicos y al desconocimiento 
sobre el manejo de nuevas opciones terapéu-
ticas.1,2 Hay además resistencia en muchos 
pacientes, falta de adherencia, de información, 
de consulta y problemas psicoemocionales que 
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muchas veces dificultan el inicio y la continui-
dad de un tratamiento adecuado.

No existe una definición universalmente 
aceptada de los objetivos terapéuticos a alcan-
zar. En años recientes el énfasis se ha volcado 
en la medición objetiva de la calidad de vida 
relacionada con la salud. Un estudio realizado 
en Alemania reveló que sólo 45.5% de pacien-
tes con enfermedad moderada a severa con 
valores elevados del índice de área y severidad 
de la psoriasis (Psoriasis Area and Severity Index, 
(PASI)) recibía terapias sistémicas, indicando fal-
ta de reconocimiento y tratamiento adecuado.3

Varios consensos internacionales han traba-
jado en la definición de las metas de tratamien-
to.1,4-8 El consenso europeo publicado en 2011 
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recomendó el uso de herramientas de medición 
como la relación entre la superficie afectada y 
la corporal total (Body Surface Area, (BSA)), el 
ya mencionado índice PASI y una escala de ca-
lidad de vida dermatológica (Dermatology Life 
Quality Index, (DLQI)) para ayudar en la toma 
de decisiones, aunque no es aplicable a todas 
las formas de psoriasis (ej: psoriasis pustulosa, 
psoriasis eritrodérmica). Este consenso clasificó 
la severidad en leve (BSA ≤ 10 y PASI ≤10 y 
DLQI ≤ 10), candidata a tratamiento tópico y 
moderada a severa (BSA > 10 y PASI > 10 y 
DLQI > 10) candidata a tratamiento sistémico 
o fototerapia.1

Las recomendaciones emitidas por estos 
grupos de trabajo no necesariamente están 
adaptadas a las necesidades y características 
de los pacientes en Argentina. Para emitir 
recomendaciones sobre la transición entre op-
ciones terapéuticas se requiere conocimiento 
de las características de la población y de la 
disponibilidad local de tratamientos.

El PPI (Progressive Psoriasis Initiative) es parte 
de un programa internacional de transición 
terapéutica que se inició en 2011 y 2012 en 
Europa y Canadá. El programa incluyó derma-
tólogos de 33 países y generó un documento 
de consenso sobre la optimización adecuada 
del tratamiento y la transición en el manejo de 
la psoriasis en placa moderada a severa.9

MATERIAL Y MÉTODOS

El objetivo principal del programa fue adaptar 
el consenso internacional al escenario nacional 
tomando en cuenta las diferencias regionales 
que pueden aparecer a nivel país.

Argentina llevó a cabo su propia PPI con 
los objetivos de (i) promover la implementa-
ción de metas de tratamiento definidas para 
asegurar un tratamiento más efectivo para la 
psoriasis; (ii) asegurar una adecuada transición 
terapéutica progresando a terapia sistémica 
acorde a las metas establecidas; (iii) comunicar 
la importancia de las metas de tratamiento en 
psoriasis y el impacto potencial en el cuidado 
del paciente y (iv) proveer una guía a través 
de un Consenso Nacional sobre Metas de 
Tratamiento y su Transición en pacientes con 
psoriasis moderada a severa.

Se emplearon técnicas de consenso formal 
que permiten asegurar la toma correcta de 
decisiones y equilibrar el peso de las opiniones 
individuales. Se organizaron dos conferencias 
de consenso y se aplicó la técnica Delphi mo-
dificada.10 Esta última permite estructurar la 
comunicación dentro de un grupo y tratar un 
problema complejo, alcanzando rápidamente 
el consenso.

El presente trabajo muestra la metodología 
y las recomendaciones de la PPI de Argentina.

La Comisión Directiva Argentina (Steering 
Committee) se conformó con miembros promi-
nentes de las sociedades científicas implicadas 
en la psoriasis. La comisión directiva realizó una 
selección de la literatura, preparó los materiales 
para los expertos y los que iban a utilizarse en 
las reuniones de consenso. Por otra parte fue la 
encargada de revisar y consolidar las respuestas 
de los expertos obtenidas mediante el método 
Delphi modificado para que fueran consistentes 
en la discusión de la reunión de consenso.

Se seleccionaron 14 especialistas en derma-
tología y uno en reumatología para formar el 
comité de expertos, quienes fueron elegidos 
por su experiencia y antecedentes en la aten-
ción de pacientes con psoriasis moderada a 
severa. Se buscó contar con cobertura geográ-
fica representativa.

Las referencias bibliográficas utilizadas en el 
PPI Argentina fueron las mismas que se usaron 
en el programa internacional. El proceso me-
todológico siguió el publicado previamente.9

La comisión directiva desarrolló y respondió 
16 preguntas ajustadas a la realidad argentina, 
basándose en la revisión de la literatura y en el 
cuestionario aplicado previamente por el pro-
grama internacional de transición terapéutica.

Esta comisión confeccionó sus respuestas 
con base en la literatura y usó la clasificación 
de niveles de evidencia del Centro de Medicina 
Basada en la Evidencia de Oxford, según lo defi-
nido anteriormente por el PPI internacional.9 Las 
discusiones finales para obtener la opinión de los 
expertos se llevaron a cabo mediante el método 
Delphi modificado en dos reuniones de consenso 
presenciales celebradas en Buenos Aires el 13 de 
octubre y el 24 de noviembre de 2012.

El objetivo de las reuniones de consenso fue 
obtener la opinión de los expertos participan-
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tes de forma individual y anónima y evaluar 
y promover el juicio del grupo brindando la 
oportunidad de revisar y discutir puntos indi-
viduales. Se buscó el consenso empleando un 
procedimiento de votación confidencial para 
cada pregunta individual.

Se utilizaron respuestas predeterminadas 
con un valor de escala de 1 a 9 (1 = nada de 
acuerdo a 9 = muy de acuerdo) y se agruparon 
los resultados según tres rangos: 1-3, 4-6 y 7-9. 
Se consideró que se había alcanzado el consen-
so si ≥ 75% de los participantes valoraban en 
el rango de 7-9 para cada pregunta. Si < 75% 
de los participantes calificaban dentro de este 
rango, la respuesta se discutía y se sugería una 
modificación, luego se realizaba una segunda 
ronda de votación con consenso basado en los 
mismos criterios.

RESULTADOS

De los 15 expertos involucrados, 10 participa-
ron en la primera reunión de consenso y 13 
en la segunda. El grupo de expertos adoptó las 
definiciones consensuadas por la PPI interna-
cional entre 2009 y 2011.1

Definición de severidad de la psoriasis 
en placa: la severidad de la psoriasis se define 
en dos categorías: leve y moderada a severa.

Definición de psoriasis en placa leve: BSA 
< 10 y PASI < 10 y DLQI < 10 de acuerdo 
con las guías existentes se recomienda tratar la 
enfermedad leve con agentes tópicos. Si el BSA 
< 10 y el PASI < 10 indican enfermedad leve, 
pero un DLQI > 10 indica impacto significativo 
en la calidad de vida, se considera psoriasis 
de moderada a severa y puede iniciarse el 
tratamiento sistémico cuando la enfermedad 
del paciente no pueda controlarse con trata-
miento tópico.

Definición de fase de inducción: la fase 
de inducción generalmente se define como el 
periodo de tratamiento hasta la semana 16; sin 
embargo, dependiendo del tipo de droga y del 
régimen de dosis utilizado la fase de inducción 
puede extenderse hasta la semana 24 según la 
decisión del dermatólogo tratante.

Definición de fase de mantenimiento: la 
fase de mantenimiento se define para todas las 
drogas como el periodo de tratamiento después 

de la fase de inducción. El éxito terapéutico 
deberá evaluarse en intervalos de acuerdo con 
las recomendaciones de las guías existentes.

Objetivos terapéuticos

Definición de éxito terapéutico después de 
la fase de inducción: si al final de la fase de 
inducción se logra una reducción del PASI ≥ 
75% (∆PASI ≥ 75%) en comparación con la 
severidad de la enfermedad al momento del 
inicio del tratamiento, se recomienda continuar 
el mismo régimen terapéutico.

Definición de falla terapéutica después de 
la fase de inducción: si al final de la fase de 
inducción no se logra una reducción del PASI 
de ≥ 50% (∆PASI ≥ 50%) en comparación con 
la severidad de la enfermedad al momento del 
inicio del tratamiento, se sugiere modificar el 
régimen terapéutico.

Definición de respuesta intermedia al 
tratamiento después de la fase de inducción: 
si al final de la fase de inducción se logra una 
mejora del PASI de ≥ 50% pero < 75% (∆PASI 
≥ 50% < 75%) en comparación con la severi-
dad de la enfermedad al momento del inicio del 
tratamiento, pero no se obtiene DLQI ≤ 5, se 
aconseja modificar el régimen terapéutico. Si al 
final de la fase de inducción se logra una mejora 
del PASI de ≥ 50% pero < 75% (∆PASI ≥ 50% 
< 75%) en comparación con la severidad de la 
enfermedad al momento del inicio del trata-
miento y se obtiene DLQI ≤ 5, se recomienda 
mantener el mismo régimen terapéutico.

Definición de éxito terapéutico durante la 
fase de mantenimiento: si durante la fase de 
mantenimiento se logra una reducción del PASI 
de ≥ 75% (∆PASI ≥ 75%) en comparación con 
la severidad de la enfermedad al momento del 
inicio del tratamiento, se sugiere continuar el 
mismo régimen terapéutico.

Definición de falla terapéutica durante el 
tratamiento de mantenimiento: si durante 
la terapia de mantenimiento no se logra una 
mejoría del PASI de ≥ 50% (∆PASI ≥ 50%) 
en comparación con la severidad de la enfer-
medad al momento del inicio del tratamiento, 
se aconseja modificar el régimen terapéutico.

Definición de respuesta intermedia al tra-
tamiento durante la fase de mantenimiento: 
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si durante la terapia de mantenimiento se logra una mejora 
del PASI de ≥ 50% pero < 75% (∆PASI ≥ 50% < 75%) 
en comparación con la severidad de la enfermedad al 
momento del inicio del tratamiento, pero no se obtiene 
DLQI ≤ 5, se recomienda modificar el régimen terapéuti-
co. Si durante la terapia de mantenimiento se alcanza una 
mejora del PASI de ≥ 50% pero < 75% (∆PASI ≥ 50% < 
75%) en comparación con la severidad de la enfermedad 
al momento del inicio del tratamiento y se obtiene DLQI 
≤ 5, se sugiere mantener el mismo régimen terapéutico.

Transición terapéutica

Se presentan las recomendaciones y el grado de consenso 
obtenido en la votación expresado como porcentaje de 
respuestas favorables.

Según la definición de la National Psoriasis Founda-
tion, «los tratamientos sistémicos son aquéllos que se 
administran en forma oral o inyectable. Los tratamientos 
sistémicos tratan al cuerpo desde el interior, a diferencia 
de los tratamientos tópicos o la fototerapia que tratan al 
cuerpo desde el exterior».11 De acuerdo con lo anterior 
y pese a que la fototerapia es un tratamiento válido para 
la psoriasis moderada a severa, no ha sido evaluada en 
este consenso. Se han excluido también los ésteres del 
ácido fumárico por no hallarse disponibles para su uso 
en Argentina.

Manejo de las terapias sistémicas convencionales

1. Metotrexate (MTX)
En los ensayos clínicos con MTX oral (dosis de inicio de 
5-7.5 mg semanales) se obtuvo respuesta clínica significati-
va (reducción de 50% del PASI promedio) después de 7-13 
semanas.12-17 Se observó una reducción del PASI promedio 
de 75% dentro de las 14 semanas (Nivel de evidencia 2). 
Dosis de inicio más altas (15-22.5 mg semanales) llevan 
a una respuesta más rápida (reducción de 50% del PASI 
promedio después de 3-4 semanas).18,19 Se detectó una 
reducción del PASI promedio de 75% dentro de las siete 
semanas.18 (Nivel de evidencia 2). La respuesta clínica al 
MTX oral en una población de pacientes puede alcanzar 
el máximo dentro de 12-20 semanas.12,14,15,18-20 (Nivel de 
evidencia 2) (Consenso ≥ 7: 95.24%).

El MTX puede administrarse mientras continúe siendo 
efectivo y bien tolerado. En la mayoría de los casos el riesgo 
de toxicidad por MTX es bajo; no obstante, debe tenerse 
en cuenta el impacto de factores de riesgo adicionales 
como enfermedad de base hepática (incluyendo HBV o 
HCV), ingesta de alcohol, obesidad, DBT II y el uso de 

medicaciones concomitantes.21-23 El riesgo de toxicidad 
hepática puede incrementarse con dosis acumulativas 
de MTX. No hay evidencia clara a favor o en contra del 
incremento del riesgo de tumores malignos24 o infec-
ciones serias con el tratamiento con MTX en pacientes 
con psoriasis. (Cuatro propuestas de cambio rechazadas. 
Consenso ≥ 7:97.14%).

Se requiere monitoreo de acuerdo con las guías exis-
tentes. Las guías actuales proveen recomendaciones de 
monitoreo antes de iniciar el tratamiento, al comienzo 
del mismo y en la etapa de mantenimiento con MTX.8,25 
Para pacientes vírgenes a MTX es particularmente im-
portante evaluar signos tempranos de toxicidad antes de 
suministrar la segunda dosis de MTX. Se recomienda Rx 
de tórax antes de iniciar el tratamiento. La detección de 
TBC debe basarse en el riesgo individual o geográfico local. 
En la Argentina debe realizarse a través de la reacción de 
Mantoux-PPD. Adicionalmente a las recomendaciones 
de las guías, el monitoreo de la toxicidad hepática puede 
incluir la medición de PIIINP (Péptido Amino Terminal del 
Procolágeno Ill) cada 3-6 meses en el mismo laboratorio y 
la evaluación del hígado por elastografía, si estos métodos 
están disponibles. La biopsia hepática no está indicada de 
rutina, pero puede considerarse en circunstancias clínicas 
específicas después de discutirla con el hepatólogo. (Dos 
propuestas de cambio rechazadas. Consenso ≥ 7:100%).

El tratamiento con MTX puede iniciarse con dosis entre 
5-15 mg semanales con monitoreo temprano (anterior a la 
segunda dosis). Si se selecciona una dosis baja de inicio es 
posible escalar rápidamente a 15 mg semanales en la se-
mana tres. Si a la semana ocho la respuesta es insuficiente 
(no alcanzó PASI 50), la dosis puede incrementarse hasta 
20-25 mg semanales. Para pacientes que no responden 
a 25 mg de MTX oral al cabo de 16-24 semanas, no hay 
evidencia convincente de que un incremento pueda me-
jorar la respuesta.15,20,26 Podría alcanzarse más eficacia y 
tolerancia con la administración subcutánea/intramuscular, 
aunque no hay evidencia que avale esta presunción. (Cua-
tro propuestas de cambio dos rechazadas, dos aceptadas. 
Consenso ≥ 7 100%).

2. Acitretina
En los ensayos clínicos con acitretina en dosis de 50-75 
mg día se obtuvo respuesta clínica significativa (reducción 
de 75% del PASI promedio) después de 12 semanas. Sólo 
2-10% de los pacientes lograron aclaramiento completo. 
Según estos ensayos clínicos, dosis más altas son más 
efectivas que las más bajas, las dosis de 10-25 mg/día no 
demostraron ser significativamente mejores que el placebo 
(Nivel de evidencia 2). Estudios abiertos de seguimiento a 
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largo plazo con diversas dosis de la droga sugieren mayor 
eficacia con el tiempo con reducción del área e incremen-
to del porcentaje de pacientes que alcanzan aclaramiento 
entre 20 y 52 semanas (Nivel de evidencia 4).

En la mayoría de los pacientes que reciben acitretina se 
presentan efectos adversos que usualmente desaparecen 
cuando se reduce la dosis o se suspende el medicamento. 
Debe tenerse presente el impacto de factores de riesgo 
adicionales como enfermedad de base hepática (inclu-
yendo HBV o HCV) o renal, ingesta de alcohol, obesidad, 
DBT II y el uso de medicaciones concomitantes.

El efecto adverso más frecuente es la xerosis mucocu-
tánea, otros efectos adversos descriptos son las hiperlipi-
demias y raramente alteraciones esqueléticas. Al inicio 
puede llegar a haber un empeoramiento de la psoriasis. La 
acitretina es teratogénica independientemente de la du-
ración del tratamiento o de la dosis utilizada. Las mujeres 
con potencial fértil deben continuar con anticoncepción 
durante dos años.

Se requiere monitoreo de acuerdo con las guías exis-
tentes, las guías actuales proveen recomendaciones de 
monitoreo antes de iniciar el tratamiento, al comienzo 
del mismo y en la etapa de mantenimiento con acitretina. 
(Consenso ≥ 7:100%).

3. Ciclosporina (CSA)
En los ensayos clínicos con CSA a dosis iniciales de 2.5-3 
mg/kg/día se obtuvo respuesta clínica significativa (reduc-
ción de 50% del PASI promedio) después de 4-6 semanas 
(Nivel de evidencia 2).19,27-31 Dosis de inicio más altas (5 
mg/kg/día) llevan a una respuesta más rápida (reducción 
de 50% del PASI promedio) después de 3-4 semanas32-34 
(Nivel de evidencia 2), aunque esto puede estar asociado 
a mayor toxicidad que si se inicia con menores dosis. Se 
espera que la respuesta clínica a la CSA en la población de 
pacientes que reciben 2.5-5 mg/kg/día alcance su máximo 
punto dentro de 5-12 semanas (Nivel de evidencia 2).35-37 
Se obtiene la máxima concentración de la droga si la toma 
de la ciclosporina se realiza antes de las comidas (Tres 
propuestas de cambio, dos rechazadas y una incorporada. 
Consenso ≥ 7:100%).

El tratamiento con CSA se aplica generalmente de ma-
nera intermitente para inducir la respuesta clínica con uno 
o más ciclos durante 3 a 6 meses. Cuando sea necesario la 
CSA puede administrarse a los pacientes que responden 
al tratamiento continuamente hasta dos años. En casos 
excepcionales cuando no hay otras opciones terapéuticas 
disponibles el tratamiento puede extenderse por más de 
dos años con monitoreo adecuado. Cambios en el perfil 
de riesgo/beneficio de la CSA pueden ocurrir desde etapas 

tempranas del tratamiento, lo que debe tenerse en mente 
cuando se analizan las opciones terapéuticas.38,39 El uso 
de CSA a largo plazo deberá considerarse con precaución 
dado su riesgo significativo de toxicidad renal, el desarrollo 
de hipertensión y el riesgo incrementado de cáncer de 
piel,40 especialmente en pacientes con fototerapia previa 
(> 200 sesiones PUVA). El uso de CSA a largo plazo de-
berá seguirse con particular precaución en pacientes con 
cáncer actual o previo o que estén inmunosuprimidos. El 
monitoreo periódico deberá efectuarse según las guías 
vigentes, incluyendo exámenes de detección de cáncer de 
piel (Cinco propuestas de cambio rechazadas, en un caso 
se requieren dos votaciones por empate en el primero. 
Consenso ≥ 7:93.88%).

Suspensión de la terapia sistémica convencional 
usada como monoterapia. Es indispensable una terapia 
continua para controlar la enfermedad a largo plazo, por 
lo tanto no se recomienda suspender la terapia, aunque 
si se acuerda con el paciente y después de obtener una 
respuesta clínica de aclaramiento o casi aclaramiento con 
buena calidad de vida por un periodo prolongado de al 
menos un año, puede contemplarse la suspensión de la 
terapia convencional con un seguimiento cuidadoso. Se 
sugiere no suspender el MTX ni la CSA de manera abrupta 
sino a dosis decrecientes.

Es posible considerar la suspensión de la terapia en 
pacientes con psoriasis bien controlada basándose en: 
preferencias del paciente; presencia de factores de riesgo 
individuales con impacto en el perfil de riesgo/beneficio 
a largo plazo; curso previo de la enfermedad, incluyendo 
historia de rebotes/rebrotes; presencia de comorbilida-
des; presencia de artritis psoriásica (APs); fenotipo de la 
enfermedad, severidad e impacto en la calidad de vida; 
disponibilidad de alternativas terapéuticas en caso de 
recurrencia de la enfermedad y tipo de tratamiento.

Podría haber recurrencia de la enfermedad dentro de 
los seis meses de la suspensión de la terapia.

Existe muy poca evidencia respecto a subgrupos de 
pacientes en los cuales la terapia puede ser interrumpida. 
(Tres propuestas de cambio, dos aprobadas, una rechaza-
da. Consenso ≥ 7:96.43%).

Reintroducción de la terapia sistémica convencional 
usada como monoterapia. No hay criterios estandariza-
dos para la reintroducción del tratamiento. Es importante 
consensuar la decisión con el paciente. Debe tenerse en 
cuenta que después de haber experimentado el control 
de la enfermedad por cierto tiempo, los pacientes pueden 
ser menos tolerantes a la recurrencia de la enfermedad.41 
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La recurrencia de la enfermedad en forma limitada puede 
ser controlada con terapia tópica o fototerapia. Como guía 
práctica debe considerarse reintroducir la terapia sistémica 
si hay un PGA ≥ 2 y/o un PASI ≥ 5 y/o DLQI ≥ 5 o si hay 
una recurrencia rápida de la enfermedad (Dos propuestas 
de cambio rechazadas. Consenso ≥ 7:100%).

Transición de la terapia sistémica convencional a 
los agentes biológicos (infliximab, etanercept, adali-
mumab y ustekinumab). Las recomendaciones para la 
transición de las terapias dependerán de los motivos de la 
transición. Cuando se cambia por razones de seguridad, 
podría necesitarse un periodo libre de tratamiento hasta 
que los parámetros de seguridad se hayan normalizado 
o estabilizado. Cuando se cambia por razones de falta 
de eficacia, puede realizarse la transición directamente 
o considerarse la superposición de ambos tratamientos. 
Cuando se cambia a biológicos deberán usarse las dosis 
de inducción aprobadas (Consenso ≥ 7:100%).

1) MTX a agente biológico
La transición terapéutica de MTX a un antagonista TNF 
puede ser realizada sin un periodo de lavado.20,42 (Nivel de 
evidencia 2) La transición terapéutica de MTX a ustekinu-
mab puede ser realizada sin un periodo de lavado. (Nivel 
de evidencia 5) MTX puede ser superpuesto o usado en 
conjunto con antagonistas TNF43-48 (Nivel de evidencia 2) 
o ustekinumab (Nivel de evidencia 4) (Dos propuestas de 
cambio recha zadas. Consenso ≥7:95.24%).

2) Acitretina a agente biológico
La transición terapéutica de acitretina a un antagonista 
TNF puede ser realizada sin un periodo de lavado o 
pueden ser superpuestas (Nivel de evidencia 3).49,50 La 
transición terapéutica de acitretina a ustekinumab puede 
realizarse sin un periodo de lavado o pueden ser super-
puestas (Nivel de evidencia 5). Las mujeres con potencial 
fértil deben continuar con anticoncepción durante dos 
años como se recomienda para el uso de la acitretina (Una 
propuesta de cambio rechazada. Consenso ≥ 7:100%).

3) CSA a agente biológico
La transición terapéutica de CSA a un antagonista TNF 
puede ser realizada sin un periodo de lavado (Nivel de 
evidencia 4 para antagonistas TNF). La transición tera-
péutica de CSA a ustekinumab puede ser realizada sin un 
periodo de lavado (Nivel de evidencia 5).51,52 Para reducir 
el riesgo de rebote en respondedores parciales a CSA 
puede considerarse un corto periodo de superposición 
(por ejemplo 2-8 semanas) de CSA con los antagonistas del 

TNF o ustekinumab. El periodo de superposición debería 
ser minimizado y la dosis de CSA disminuida tan pronto 
como fuera posible. (Nivel de evidencia 5) (Una propuesta 
de cambio rechazada. Consenso ≥ 7:95.24%).

Combinación de la terapia biológica con la terapia 
sistémica convencional. No existe ninguna indicación 
aprobada de la combinación de una terapia biológica 
con una terapia sistémica convencional en psoriasis. Es 
posible agregar una terapia sistémica convencional a una 
monoterapia biológica con la intención de mejorar su 
eficacia, optimizar el perfil de riesgo/beneficio, reducir el 
riesgo de inmunogenicidad (con MTX) y mejorar el mane-
jo de la enfermedad a largo plazo. Para los antagonistas 
TNF la combinación con MTX (5-15 mg por semana) es 
segura (Nivel de evidencia 4) e incrementa la eficacia a 
largo plazo del régimen terapéutico (Nivel de evidencia 
3).43,44,46 Puede usarse la combinación terapéutica de 
MTX con ustekinumab, pero hay pocos datos sobre su 
seguridad y eficacia (Nivel de evidencia 5). Debido a la 
falta de evidencia y la potencial toxicidad sinérgica, por 
ejemplo el incremento del riesgo de cáncer de piel, la 
combinación de antagonistas TNF o ustekinumab con 
CSA debe utilizarse con sumo cuidado (Nivel de eviden-
cia 5). La eficacia de la combinación de etanercept 25 
mg/sem con acitretina es similar a la de la monoterapia 
con etanercept a dosis de 25 mg 2 veces por semana 
(Nivel de evidencia 2).50 La eficacia de la combinación 
de etanercept 25 mg/sem con acitretina podría mostrar 
ciertas ventajas con respecto a la administración de aci-
tretina como monodroga. La combinación de acitretina 
con bajas dosis de etanercept 25 mg/semana presenta 
un perfil de seguridad comparable con la monoterapia, 
aunque los datos de seguridad obtenidos son a corto 
plazo (Nivel de evidencia 3). Se puede considerar la 
combinación de acitretina con adalimumab (Nivel de 
evidencia 5). No hay actualmente datos disponibles 
sobre la combinación de acitretina con infliximab o us-
tekinumab, pero podría esperarse una respuesta clínica 
sinérgica (Nivel de evidencia 5) (Cinco propuestas de 
cambio rechazadas. Consenso ≥ 7:100%).

Monitoreo de seguridad para pacientes que reciben 
terapéutica combinada con un agente sistémico con-
vencional y una terapia biológica. No se ha determinado 
el monitoreo de seguridad óptimo para la terapia combi-
nada (Nivel de evidencia 5). Deberán evaluarse todos los 
parámetros sugeridos para el monitoreo de cada droga 
como monoterapia (Nivel de evidencia 5). Como guía 
práctica, el intervalo del monitoreo debería ser definido 
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con base en la droga con el criterio de monitoreo más 
estricto. (Nivel de evidencia 5). Si se sospecha toxicidad 
sinérgica, se pueden reducir los intervalos de monitoreo y 
se pueden agregar parámetros adicionales. (Una propuesta 
de cambio rechazada. Consenso ≥ 7: 96.43%).

Manejo del paciente con respuesta insuficiente al 
tratamiento combinado con un agente sistémico con-
vencional y un agente biológico. Ninguna combinación 
de biológicos con terapias sistémicas convencionales ha 
sido aprobada para el tratamiento de la psoriasis. No hay 
ensayos clínicos que den respuesta a estas preguntas. Una 
terapia sistémica convencional puede adicionarse a una 
monoterapia biológica con la intención de mejorar su 
eficacia, optimizar el perfil de riesgo/beneficio, reducir 
el riesgo de inmunogenicidad (con MTX) y mejorar el 
manejo de la enfermedad a largo plazo. La terapia sisté-
mica convencional podría ser agregada empezando por la 
posología más baja recomendada, por ejemplo 5-10 mg/
semana para MTX. El uso combinado de Ciclosporina con 
un biológico debe evaluarse teniendo en cuenta factores 
de seguridad. Si todavía no se obtuviera una respuesta 
adecuada se podría: a) aumentar la dosis de la droga 
sistémica tradicional; b) aumentar la dosis o disminuir el 
intervalo interdosis del agente biológico; c) considerar la 
rotación a otro biológico. (Cinco propuestas de cambio 
rechazadas. Consenso ≥ 7:100%).

Manejo del paciente con respuesta adecuada a un 
agente biológico. Durante el mantenimiento exitoso de 
los biológicos como monoterapia podría contemplarse una 
reducción en la posología para limitar la exposición a la 
droga y/o para reducir costos. Sin embargo, los datos de 
seguridad y eficacia a largo plazo sólo fueron generados 
para la posología aprobada y existe el riesgo teórico de 
disminuir la eficacia al usar posologías reducidas. Por otra 
parte existe evidencia que sugiere que dosificaciones me-
nores de agentes biológicos pueden incrementar el riesgo 
de formación de anticuerpos contra la droga.

En pacientes con terapia combinada, por ejemplo MTX 
+ antagonista TNF, podría considerarse la reducción de 
la posología del agente biológico por debajo del rango 
recomendado (Nivel de evidencia 5).

En la práctica clínica los intervalos interdosis se incre-
mentaron con adalimumab y etanercept para mantener la 
respuesta clínica (Nivel de evidencia 5 con adalimumab, 
Nivel de evidencia 2 con etanercept).53-57 Con la mono-
terapia con infliximab los intervalos interdosis no deberán 
aumentarse por sobre los intervalos generalmente reco-
mendados (Nivel de evidencia 2). La dosis de infliximab 

puede reducirse de 5 mg/kg peso corporal a un mínimo 
de 3 mg/kg de peso corporal particularmente si se com-
bina con MTX (Nivel de evidencia 5). Con ustekinumab 
el incremento en los intervalos de inyección más de 12 
semanas no parece tener sentido, pero teóricamente la 
dosis para un paciente respondedor puede reducirse de 
90 mg a 45 mg (Nivel de evidencia 5) (Tres propuestas de 
cambio rechazadas. Consenso ≥ 7:98.14%).

Por lo regular no se aconseja suspender la terapia bioló-
gica en pacientes con psoriasis moderada a severa. Es difícil 
que durante el periodo de interrupción terapéutica no 
existan riesgos de brotes o de impacto en la eficacia cuando 
se reinicia el tratamiento. La terapia biológica deberá por 
lo general administrarse usando un régimen terapéutico 
continuo.53,58-65 No obstante, si fue acordado con el paciente 
después de haberse alcanzado una respuesta clínica de 
aclaramiento o casi aclaramiento con buena calidad de vida 
por un prolongado periodo, por ejemplo un mínimo de 
un año, es probable considerar la suspensión de la terapia 
biológica con un seguimiento cuidadoso.

Son escasas las evidencias que sugieran que en sub-
grupos de pacientes la terapia puede interrumpirse o 
suspenderse, aunque hay subgrupos (circunstancias es-
peciales) en los cuales podrían tomarse en cuenta estas 
posibilidades: preferencias del paciente; pacientes con 
historia de intervalos libres de enfermedad o psoriasis en 
placas previas estables; ausencia de comorbilidad significa-
tiva; ausencia de APs; bajo impacto de la enfermedad en 
la calidad de vida; no empeoramiento de la enfermedad 
después de reducciones previas de las dosis o suspensión 
del tratamiento.

Sin embargo, puesto que las terapias biológicas son 
típicamente consideradas en pacientes con enfermedad 
severa y se utilizan después de la falla de las terapias 
sistémicas convencionales, los pacientes con biológicos 
son menos propensos a cumplir estos criterios. Más aún, 
menos opciones terapéuticas están disponibles para estos 
pacientes durante la re-introducción de la terapia. Otra 
consideración es que el riesgo de formación de anticuerpos 
contra las terapias biológicas aumenta con la terapia inter-
mitente. Esto es particularmente importante para el uso de 
infliximab como monoterapia, en la cual se ha observado 
un mayor riesgo de reacciones a la infusión con su uso en 
forma intermitente (Una propuesta de cambio rechazada. 
Consenso ≥ 7:100%).

Interrupción terapéutica y reiniciación de la terapia 
biológica. El uso de la terapia biológica en forma continua 
generalmente resulta en una mayor eficacia a lo largo del 
tiempo comparada con la terapia intermitente. En ensayos 
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clínicos con pacientes primariamente respondedores, 
hasta un 20% de ellos no lograron llegar a una respuesta 
PASI 75 después de la primera re-introducción del mismo 
biológico como monoterapia. La disminución en la eficacia 
puede ser mayor con el uso intermitente de la droga. En 
pacientes que reciben terapia biológica, hay una proba-
bilidad elevada de recurrencia de la enfermedad dentro 
de los meses siguientes a la cesación del tratamiento, 
aunque algunos pacientes pueden mantener el control de 
la enfermedad durante periodos prolongados de tiempo. 
Cuando la terapia ha sido suspendida y luego reiniciada, 
debería usarse un esquema de dosis de inducción para 
la re-introducción del agente biológico con la posible 
excepción del infliximab debido al incremento del riesgo 
de reacciones a la infusión. (Tres propuestas de cambio 
rechazadas. Consenso ≥7:100%).

Manejo del paciente con respuesta inadecuada a la 
terapia biológica. No hay una definición establecida de 
la respuesta clínica inadecuada. El no haber alcanzado el 
PASI 50 con agentes biológicos se definió en los ensayos 
clínicos publicados como falta de respuesta primaria. Las 
estrategias para pacientes no respondedores primarios y 
secundarios incluyen:

• Infliximab, en el caso de no respondedores secundarios 
(definidos como aquéllos que perdieron al menos 50% 
de la respuesta clínica inicial) considerar una reducción 
del intervalo interdosis de ocho a seis semanas con la 
dosis de 5 mg/kg (Nivel de Evidencia 4). En casos es-
peciales se puede considerar un aumento de la dosis 
por encima de 5 mg/kg (Nivel de Evidencia 4).66,67

• Etanercept, un incremento en la posología de 50 mg 
por semana a 2 × 50 mg por semana (Nivel de evi-
dencia 4).68-70

• Adalimumab, un incremento en la posología de 40 mg 
por semana por medio a 40 mg por semana71,72 (Nivel de 
evidencia 3).

• Ustekinumab, en respondedores primarios parciales la 
dosis puede aumentarse de 45 a 90 mg con intervalos 
interdosis de 12 semanas. Si la respuesta no es satisfac-
toria, la dosis será incrementada a 90 mg a intervalos 
de ocho semanas (Nivel de evidencia 2).73

Alternativamente pueden contemplarse estrategias de 
combinación con tratamientos sistémicos convencionales 
(Nivel de Evidencia 5).

Si al final de la fase de inducción la respuesta clínica es 
inadecuada (respuesta primaria inadecuada) o en el caso 
de una falta de respuesta secundaria al agente biológico 

como monoterapia y si las estrategias mencionadas en el 
punto anterior fueron consideradas, se recomienda cam-
biar a otra droga (Dos propuestas de cambio rechazadas. 
Consenso ≥ 7:100%).

Manejo de la transición de una terapia 
biológica a otra

General
Si debido a la falta de eficacia se decidió el cambio entre 
agentes biológicos, se recomienda la transición sin periodo 
de lavado y al momento de la próxima dosis programada 
del biológico que se va a suspender, usando la dosis de 
inducción seguida por la dosis de mantenimiento.

Si el cambio es necesario por razones de seguridad, un 
intervalo libre de tratamiento puede ser necesario hasta 
que los parámetros de seguridad se hayan normalizado 
o estabilizado.

Transición de infl iximab a otro agente biológico
2. Administrar el primer tratamiento con etanercept 

después de la transición de tratamiento de infliximab 
puede ser considerada tan temprano como 2-4 sema-
nas después de la última dosis de infliximab, particu-
larmente en casos de falla de tratamiento.74 (Nivel de 
evidencia 4).

1. Administrar el primer tratamiento con adalimumab 
después de la transición de tratamiento de infliximab 
puede ser considerada tan temprano como 2-4 sema-
nas después de la última dosis de infliximab, particu-
larmente en casos de falla de tratamiento. (Nivel de 
evidencia 5).

3. Administrar el primer tratamiento con ustekinumab 
después de la transición de tratamiento de infliximab 
puede ser considerada tan temprano como 2-4 sema-
nas después de la última dosis de infliximab, particu-
larmente en casos de falla de tratamiento. (Nivel de 
evidencia 4).

Transición de etanercept a otro agente biológico
2. Administrar el primer tratamiento con infliximab des-

pués de la transición de tratamiento de etanercept al 
momento de la siguiente dosis programada de la droga 
(típicamente 1 semana) (Nivel de evidencia 4).75,76

1. Administrar el primer tratamiento con adalimumab 
después de la transición de tratamiento de etanercept 
al momento de la siguiente dosis programada de la 
droga (típicamente 1 semana) (Nivel de evidencia 3).77

3. Administrar el primer tratamiento con ustekinumab 
después de la transición de tratamiento de etanercept 
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al momento de la siguiente dosis programada de la 
droga (típicamente 1 semana) (Nivel de evidencia 2).78

Transición de adalimumab a otro agente biológico
2. Administrar el primer tratamiento con infliximab des-

pués de la transición de tratamiento de adalimumab al 
momento de la siguiente dosis programada de la droga 
(típicamente 2 semanas) (Nivel de evidencia 5).

1. Administrar el primer tratamiento con etanercept des-
pués de la transición de tratamiento de adalimumab al 
momento de la siguiente dosis programada de la droga 
(típicamente 2 semanas) (Nivel de evidencia 3).79

3. Administrar el primer tratamiento con ustekinumab des-
pués de la transición de tratamiento de adalimumab al 
momento de la siguiente dosis programada de la droga 
(típicamente 2 semanas) (Nivel de evidencia 4).80

Transición de ustekinumab a otro agente biológico
La iniciación del primer tratamiento con infliximab, 
etanercept o adalimumab, después de la transición de 
tratamiento de ustekinumab debería ser realizada a las 
8-12 semanas, pero podría ser considerada tan temprano 
como a las 2-4 semanas después de la dosis del biológico 
inicial en caso de falla terapéutica. (Nivel de evidencia 5).

Posología del segundo biológico en la transición terapéutica
El segundo biológico deberá utilizarse comenzando por 
la posología de inducción seguida de la dosis de mante-
nimiento (Consenso ≥ 7:90.65%).

DISCUSIÓN

Acorde a la tendencia en varias guías internacionales el 
presente documento propone utilizar parámetros clínicos 
medibles para objetivar la respuesta al tratamiento y tomar 
decisiones terapéuticas.1,8,25 Se incluye al paciente en la 
toma de decisiones con el objetivo de disminuir la falta de 
adherencia, uno de los factores de falla del tratamiento.

Muchos especialistas en dermatología no están familiari-
zados con el uso de terapias sistémicas y su incorporación 
puede traducirse en un beneficio mesurable para los pa-
cientes con formas severas de psoriasis.2 En nuestro país la 
situación no difiere de la comunicada internacionalmente y 
por ello el desarrollo de consensos basados en la evidencia 
puede ser de gran ayuda para modificar esta situación.

Esta guía de transición terapéutica es la primera que se 
realiza en la Argentina y fue construida utilizando técnicas 
de consenso formal, lo cual también representó una nove-
dad.81 El comité buscó adaptar las propuestas de las guías 
internacionales previas a la situación local, buscando la 

mejor evidencia disponible. En caso de no obtenerse otras 
fuentes de evidencia, el criterio de los expertos basado 
en la práctica cotidiana puede servir como guía para la 
toma de decisiones.82

Entre las modificaciones que tuvimos en cuenta en 
el desarrollo de este documento, se encuentran la no 
inclusión de los ésteres del ácido fumárico por no estar 
disponibles en nuestro país y la consideración del uso del 
MTX a una dosis de hasta 25 mg semanales.

Nos encontramos con las mismas limitaciones que 
surgieron en el consenso internacional, entre ellas la falta 
de evidencia de alta calidad en el uso de terapéuticas 
combinadas y el tiempo de suspensión de terapias en caso 
de que así se decidiera.

Es claro que en los últimos años ha surgido nueva in-
formación, por lo tanto la actualización por consenso de 
este tipo de guías es esencial. Por ejemplo, en una nueva 
versión debería incluirse en la discusión el manejo de dro-
gas anti IL 17 como el secukinumab y el ixekizumab que 
no estaban disponibles en el momento de la elaboración 
de estas guías como también los datos de seguridad a largo 
plazo de las drogas surgidas de los periodos de extensión 
a etiqueta abierta de los ensayos clínicos y de los registros 
postmarketing.

Otro punto que ha sido llevado a discusión última-
mente debido a la aparición de drogas altamente eficaces 
es si el parámetro de respuesta PASI debería llevarse a PASI 
90 en vez de 75. Esta modificación podría tener múltiples 
implicancias, incluso farmacoeconómicas que deberán ser 
cuidadosamente evaluadas, en particular en países como 
el nuestro en el que la posibilidad de acceso constituye 
una de las barreras más importantes en el momento de 
la decisión terapéutica.

CONCLUSIONES

Confiamos en que esta guía pueda llegar a todo el cuerpo 
médico e implementarse entre los profesionales tratantes, 
constituyendo un marco formal de referencia en la toma 
de decisiones en la práctica clínica. Creemos que lo ante-
rior podría redundar en una disminución de la variabilidad 
del cuidado clínico y sin duda en un beneficio para el 
paciente reduciendo la frecuencia de casos subtratados y 
mejorando su calidad de vida.
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