
D

R
A
s
o

L
C

a

b

c

d

e

f

g

h

i

E

R
D

h
0
(

ACTAS Dermo-Sifiliográficas 115 (2024) 702---711

OCUMENTO DE CONSENSO

ecomendaciones  del  Grupo  de Psoriasis  de la
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Resumen  Diversos  estudios  sugieren  que  los  pacientes  con  psoriasis  tienen  un  mayor  riesgo
de aparición  de  neoplasias,  especialmente  cutáneas,  lo  que  podría  estar  asociado  al  uso  de
terapias para  tratar  la  enfermedad.  Además,  la  evidencia  disponible  sobre  la  seguridad  de
algunos tratamientos  en  este  contexto  y  el  manejo  de  estos  pacientes  es  escasa.  Así,  las  guías
de práctica  clínica  con  recomendaciones  para  el  manejo  de  la  psoriasis  en  el  paciente  oncológico
son ambiguas.  En  el  presente  trabajo  se  recogen  recomendaciones  para  el  manejo  y  el  uso  de  las
terapias disponibles  para  estos  pacientes.  Estas  recomendaciones  han  sido  consensuadas  por  45
dermatólogos  del  Grupo  de  Psoriasis  de  la  Academia  Española  de  Dermatología  y  Venereología
Recomendaciones
utilizando  el  método  Delphi,  y  tienen  por  objetivo  ayudar  a  los  especialistas  en  la  toma  de
decisiones  en  la  práctica  clínica.
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Access bajo  la  licencia  CC  BY-NC-ND  (http://creativecommons.org/licenses/by-nc-nd/4.0/).
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Recommendations  from  the  Spanish  Academy  of  Dermatology  and  Venereology
Psoriasis  Working  Group  on  the  Management  of  Patients  with  Cancer  and  Psoriasis

Abstract  Several  studies  suggest  that  patients  with  psoriasis  have  a  higher  incidence  of  neo-
plasms, especially  of  the  skin,  which  could  be  associated  with  the  use  of  therapies  to  treat
psoriasis.  Furthermore,  the  evidence  available  on  the  safety  profile  of  some  treatments  in  this
context, and  the  management  of  these  patients  is  scarce,  which  is  why  clinical  practice  guide-
lines with  recommendations  on  the  management  of  psoriasis  in  cancer  patients  are  ambiguous.
This study  provides  recommendations  on  the  management  and  use  of  the  therapies  currently
available  for  these  patients.  They  are  the  result  of  a  Delphi  consensus  reached  by  45  dermato-
logists of  the  Spanish  Academy  of  Dermatology  and  Venereology  Psoriasis  Working  Group,  whose
goal is  to  help  specialists  in  the  field  in  their  decision-making  processes.
© 2024  Published  by  Elsevier  España,  S.L.U.  on  behalf  of  AEDV.  This  is  an  open  access  article
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ntroducción

a  psoriasis  es  una  enfermedad  inflamatoria  cutánea
rónica  que  en  su  forma  moderada-grave  tiene  una  reco-
ocida  afectación  sistémica1.  Puede  asociarse  con  diversas
omorbilidades  como  artritis  psoriásica,  enfermedades  car-
iometabólicas,  hígado  graso  y  enfermedad  inflamatoria
ntestinal2,3.  Numerosos  estudios  indican  que  los  pacien-
es  con  psoriasis  tienen  mayor  riesgo  de  desarrollar  cáncer,
specialmente  cutáneo,  pudiendo  estar  relacionado  con  la
aturaleza  inflamatoria  de  la  enfermedad  y  con  factores
mbientales  (tabaquismo,  consumo  de  alcohol,  exposición  a
adiación  ultravioleta  [UV])  prevalentes  en  estos  pacientes4.

Actualmente  existen  distintas  terapias  para  el  trata-
iento  de  la  psoriasis,  cuya  selección  depende  de  factores

omo  la  gravedad  de  la  enfermedad  o  la  presencia  de
omorbilidades5.  El  uso  de  terapias  basadas  en  luz  UV  y
eterminados  fármacos  inmunosupresores  se  ha  relacio-
ado  con  un  mayor  riesgo  de  desarrollar  cáncer,  aunque  los
atos  son  contradictorios6.  Algunos  trabajos  sugieren  que
a  fototerapia  y  las  terapias  sistémicas  aumentan  el  riesgo
e  cáncer  cutáneo7,8.  El  tratamiento  con  terapias  biológi-
as  también  genera  incertidumbre,  ya  que  teóricamente
odrían  tener  efectos  en  las  vías  innata  y  adaptativa  de  los
ecanismos  de  inmunovigilancia  del  cáncer9---11.  Los  estudios
ublicados,  aunque  escasos  en  número  y  con  bajo  nivel  de
videncia,  muestran  que  no  existe  un  incremento  estadísti-
amente  significativo  en  el  riesgo  de  padecer  cáncer  en  los
acientes  tratados  con  terapias  biológicas12---14.

Con  todo,  la  evidencia  disponible  para  orientar  a  los
ermatólogos  en  el  manejo  de  la  psoriasis  en  el  paciente
ncológico  es  escasa  y  la  mayoría  de  las  guías  de  práctica
línica  incluyen  recomendaciones  generales  o  ambiguas  para
l  manejo  de  estos  pacientes15---21.

Para  el  presente  estudio,  el  Grupo  de  Psoriasis  (GPs)
e  la  Academia  Española  de  Dermatología  y  Venereología
AEDV)  consensuó,  mediante  el  método  Delphi,  una  serie  de
ecomendaciones  relacionadas  con  el  abordaje  terapéutico

 asistencial  del  paciente  oncológico  con  psoriasis.

étodos
e  realizó  una  consulta  Delphi  de  dos  rondas  dirigida  a  un
anel  de  expertos  del  GPs  con  una  experiencia  mínima  de
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 años  en  el  manejo  de  la  psoriasis  y  cáncer.  El  diseño
el  cuestionario  para  la  primera  ronda  se  basó  en  una
evisión  de  la  literatura  y  el  asesoramiento  de  un  comité
ientífico  constituido  por  8  dermatólogos  (LP,  JN,  AL-F,  LS,
P,  CG,  PC,  JMC)  e  incluía  91  afirmaciones.  El  grado  de
cuerdo  se  evaluó  mediante  una  escala  Likert  de  7  puntos
1  =  «en  total  desacuerdo»; 4  =  «ni  acuerdo  ni  desacuerdo»;

 7  =  «totalmente  de  acuerdo»).  Se  alcanzó  un  consenso
uando  al  menos  el  66%  de  los  panelistas  estuvieron  de
cuerdo  (6-7  puntos)  o  en  desacuerdo  (1-2  puntos)  con  la
firmación  propuesta.  Las  afirmaciones  que  no  alcanzaron
onsenso  en  la  primera  ronda  fueron  replanteadas  en  una
egunda.

Los  panelistas  evaluaron  mediante  una  escala  de  0  a  10
siendo  0  =  «completamente  inadecuado»; 5  = «ni  adecuado
i  inadecuado»; y  10  =  «totalmente  adecuado»)  la  adecua-
ión  de  distintos  tratamientos  para  pacientes  con  psoriasis

 cáncer  cutáneo  no  melanoma  y  neoplasias  hematológi-
as  y  no  hematológicas  activas  y  no  activas.  También  se
valuó  de  la  misma  forma  el  uso  concomitante  de  inhibi-
ores  del  checkpoint  y  tratamientos  para  la  psoriasis  en
l  contexto  de  pacientes  oncológicos  con  psoriasis  y  posi-
les  efectos  adversos  relacionados  con  la  estimulación  del
istema  inmunitario,  como  desarrollo  de  colitis,  hepatitis,
ndocrinopatías  y  nefritis  o  enfermedad  renal.

esultados

n  total  de  151  miembros  del  GPs  fueron  invitados  a  par-
icipar  en  la  consulta.  En  la  primera  ronda  participaron  45
anelistas  (tasa  de  respuesta:  29,8%),  provenientes  de  13
omunidades  autónomas,  y  en  segunda  ronda  36  (tasa  de
espuesta  respecto  a  la  primera  ronda:  80,0%).  Las  caracte-
ísticas  sociodemográficas  y  profesionales  de  los  panelistas
e  detallan  en  la  tabla  1.

De  las  91  afirmaciones  planteadas,  69  alcanzaron  con-
enso  (tablas  2-4).

ribado  y  detección  precoz  del  cáncer  en  el
aciente con  psoriasis
ecomendación  1.  Se  recomienda  aconsejar  al  paciente
on  psoriasis  que  participe  en  las  campañas  generales  de
etección  precoz  de  cáncer  según  edad  y  sexo
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L.  Puig,  J.  Notario,  A.  López-Ferrer  et  al.

Tabla  1  Variables  sociodemográficas  y  profesionales  de  los  participantes

Variable  Participantes  (n  =  45)

Edad  (años):  mediana  (RI)  51,0  (45,0-58,0)
Sexo (hombre):  n  (%)  24  (53,3)
Experiencia previa  (años):  mediana  (RI)  20,0  (15,0-29,0)
Nivel asistencial:  n  (%)

Segundo  nivel  (centros  de  especialidades  y  hospitales  de  área) 10  (22,2)
Tercer nivel  (hospitales  de  referencia) 35  (77,8)

Pacientes visitados/mes:  mediana  (RI) 80,0  (55,0-100,0)

RI: rango intercuartílico.

Tabla  2  Consenso  sobre  el  cribado  y  detección  precoz  del  cáncer  en  pacientes  oncológicos  con  psoriasis

Ítem  %

Se  recomienda  aconsejar  al  paciente  con
psoriasis  seguir  las  campañas  generales  de
detección  precoz  de  cáncer  según  edad  y
sexo (p.  ej.,  detección  de  cáncer  de  mama  y
cáncer  de  colon)

91,1a

Cribado  y  detección  precoz  del  cáncer  en  el
paciente  con  psoriasis

Cáncer  cutáneo,
no melanoma

Melanoma  Otras  neoplasias  sólidas  y
hematológicas

Se recomienda  realizar  un  cribado  activo  en
pacientes  con  psoriasis  para  la  detección
de.  .  .

77,8a 68,9a 45,9
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Figura  1  Adecuación  de  los  tratamientos  sistémicos  (A)  y  bio-
l
i

Celdas en gris: consenso alcanzado.
a Consenso alcanzado en la primera ronda.

En  la  discusión  se  citaron  las  guías  de  la  Academia  Ameri-
ana  de  Dermatología  (AAD-NPF)  y  la  Asociación  Británica  de
ermatólogos  (BAD),  que  recomiendan  reforzar  y  mejorar  la
ducación  del  paciente  sobre  la  enfermedad  y  las  comorbi-
idades  asociadas16,22.  Además,  estudios  recientes  sugieren
ue  los  pacientes  con  psoriasis  presentan  un  mayor  riesgo
e  desarrollar  determinados  tipos  de  neoplasias,  como  el
áncer  cutáneo  no  melanoma  o  linfomas23---25.

ecomendación  2.  Se  recomienda  realizar  un  cribado
ctivo  en  pacientes  con  psoriasis  para  la  detección  de
áncer  cutáneo  no  melanoma  y  melanoma

La  discusión  se  basó  en  la  guía  AAD-NPF,  que  recomienda
n  enfoque  proactivo  por  parte  del  dermatólogo  para  la
etección  de  cáncer  en  los  pacientes  con  psoriasis,  eva-
uando  activamente  la  piel  en  busca  de  lesiones  cancerosas

 precancerosas22.

ratamiento  en  el  paciente  oncológico  con  psoriasis

decuación  de  los  tratamientos  sistémicos  en  el
aciente  oncológico  con  psoriasis
os  panelistas  calificaron  la  adecuación  de  los  tratamientos
n  función  de  su  eficacia  y  seguridad  y  consideraron  que,  en
eneral,  la  acitretina  y  el  apremilast  serían  los  tratamientos
istémicos  no  biológicos  más  adecuados  para  el  tratamiento
e  la  psoriasis  en  pacientes  oncológicos  (fig.  1A).  Entre

as  terapias  biológicas  disponibles,  los  anti-IL-23  y  anti-IL-
7  se  consideran  las  opciones  terapéuticas  más  adecuadas
fig.  1B).
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ógicos (B)  en  el  paciente  oncológico  con  psoriasis.  Los  números
ndican la  puntuación  promedio  otorgada  por  los  panelistas.
ecomendación  3.  Se  recomienda  consensuar  con  el  oncó-
ogo  el  tratamiento  para  la  psoriasis  en  pacientes  con
áncer  activo

4
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Tabla  3  Consenso  sobre  el  uso  de  distintos  tratamientos  en  pacientes  oncológicos  con  psoriasis

Ítem  %

Tratamiento  en  el  paciente  oncológico  con  psoriasis  Cut-nM  Ha  Hi  nHa  nHi

Se  recomienda  consensuar  con  el  oncólogo  el  tratamiento  para  la
psoriasis  en  pacientes  con  cáncer  activo

91,1a

Fototerapia
La  fototerapia  PUVA  es  una  opción  terapéutica  adecuada  en
pacientes  con  psoriasis  y

91,1a 66,7a 73,3a 77,8a 86,1

La fototerapia  UVB  es  una  opción  terapéutica  adecuada  en
pacientes  con  psoriasis  y

75,5a 77,8a 84,5a 86,1  69,5

La ciclosporina  es  una  opción  terapéutica  adecuada  de  manera
concomitante  con  fototerapia  en  pacientes  con  psoriasis  y

95,6a

Tratamiento  sistémico  no  biológico
La  ciclosporina  es  una  opción  terapéutica  adecuada  en  pacientes
con psoriasis  y

80,0a 97,8a 86,6a 97,8a 88,9a

El  dimetilfumarato  es  una  opción  terapéutica  adecuada  en
pacientes  con  psoriasis  y

68,9a 58,4  66,7  69,4  77,8

La acitretina  es  una  opción  terapéutica  adecuada  en  pacientes  con
psoriasis  y

100,0a 97,7a 93,3a 97,7a 97,8a

El  apremilast  es  una  opción  terapéutica  adecuada  en  pacientes
con psoriasis  y

95,6a 80,0a 93,3a 86,7a 95,5a

El  metotrexato  es  una  opción  terapéutica  adecuada  en  pacientes
con psoriasis  y

63,8  72,2  61,1  61,1  63,8

Tratamientos  biológicos
El  adalimumab  es  una  opción  terapéutica  adecuada  en  pacientes
con psoriasis  y

50,0  86,1  61,1  77,8  38,9

El certolizumab  es  una  opción  terapéutica  adecuada  en  pacientes
con psoriasis  y

52,8  80,5  52,8  75,0  30,6

El etanercept  es  una  opción  terapéutica  adecuada  en  pacientes
con psoriasis  y

66,6  72,3  50,0  63,9  44,4

El infliximab  es  una  opción  terapéutica  adecuada  en  pacientes  con
psoriasis  y

47,3  77,8a 75,0  73,3a 58,3

El ustekinumab  es  una  opción  terapéutica  adecuada  en  pacientes
con psoriasis  y

80,0a 50,0  75,5a 63,9  77,8a

Los  anti-IL-23  son  una  opción  terapéutica  adecuada  en  pacientes
con psoriasis  y

95,5a 77,8  93,4a 66,7a 93,3a

Los  anti-IL-17  son  una  opción  terapéutica  adecuada  en  pacientes
con psoriasis

93,4a 69,4  86,7a 75,0  88,9a

Cut-nM: cáncer cutáneo no melanoma; Ha: neoplasia hematológica activa; Hi: neoplasia hematológica no activa; nHa: neoplasia no
hematológica activa (incluyendo melanoma); nHi: neoplasia no hematológica no activa (incluyendo melanoma). Celdas en gris: consenso
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alcanzado. Valores en negrita: consenso en contra.
a Consenso alcanzado en la primera ronda.

La  votación  se  basó  en  las  guías  EuroGuiDerm,  BAD,  BETA-
SO,  la  francesa  (Groupe  de  Recherche  sur  le  Psoriasis  de  la
ociété  Française  de  Dermatologie)  y  la  española  del  GPs,
ue  recomiendan  discutir/consensuar  los  tratamientos  con
l  oncólogo/hematólogo  para  cada  caso  individual15---17,26,27.

ecomendación  4.  Tanto  la  fotoquimioterapia  con  pso-
aleno  y  UVA  (PUVA)  como  la  fototerapia  con  UVB  son
pciones  terapéuticas  adecuadas  para  pacientes  con
soriasis  y  neoplasias  en  general  (activas  y  no  acti-
as),  pero  se  consideran  inadecuadas  para  pacientes
on  antecedentes  de  o  predisposición  al  cáncer  cutáneo

melanoma  y  no  melanoma)

Los  datos  disponibles  en  la  literatura  sobre  el  uso  de  la
ototerapia  y  su  relación  con  el  cáncer  de  piel  son  contradic-
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orios.  Mientras  que  algunos  estudios  observacionales  han
ostrado  un  aumento  del  riesgo  de  desarrollar  carcinoma
e  células  escamosas  tras  el  tratamiento  con  PUVA,  otros  no
an  mostrado  un  aumento  significativo  en  el  riesgo  de  desa-
rollar  cáncer28. En  este  contexto,  las  guías  EuroGuiDerm  y
rancesa  consideran  adecuada  la  fototerapia,  en  especial  el
so  de  UVB  de  banda  estrecha,  en  pacientes  con  psoriasis  y
áncer  no  cutáneo  reciente;  no  así  en  pacientes  con  cáncer
utáneo  reciente  o  un  elevado  riesgo  de  padecerlo15,27.

ecomendación  5.  La  ciclosporina  es  una  opción  inade-
uada  para  los  pacientes  oncológicos  con  psoriasis,  tanto

n  monoterapia  como  combinada  con  fototerapia

Para  esta  recomendación  se  tuvo  en  cuenta  que  el  uso
e  ciclosporina  se  ha  asociado  con  la  aparición  de  diversos
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Tabla  4  Consenso  sobre  el  uso  de  inhibidores  del  checkpoint  en  pacientes  oncológicos  con  psoriasis  y  posibles  efectos  adversos
relacionados con  la  inmunoestimulación

Ítem  %

Inhibidores  del  checkpoint  PSO  +Colitis  +Hepatitis  +Endocrino
patías

+Nefritis/
Renal

Los  tratamientos  tópicos  son  una  opción
terapéutica  adecuada  en  pacientes
oncológicos  tratados  con  inhibidores  de
checkpoint, que  han  desarrollado  o
exacerbado

93,9a 81,9a 78,8a 78,8a 78,8a

Los  sistémicos  convencionales  son  una  opción
terapéutica  adecuada  en  pacientes
oncológicos  tratados  con  inhibidores  de
checkpoint, que  han  desarrollado  o
exacerbado

61,8  52,9  70,5  41,2  70,6

Los biológicos  son  una  opción  terapéutica
adecuada  en  pacientes  oncológicos  tratados
con  inhibidores  de  checkpoint,  que  han
desarrollado  o  exacerbado

78,8a 70,6  76,5  73,5  73,5
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PSO: psoriasis. Celdas en gris: consenso alcanzado. Valores en neg
a Consenso alcanzado en la primera ronda.

ipos  de  cáncer  en  el  contexto  del  trasplante  de  órganos;  sin
mbargo,  esta  asociación  no  es  tan  clara  en  pacientes  con
soriasis7,29,30.  Algunas  guías  como  la  EuroGuiDerm,  BETA-
SO  y  la  francesa  desaconsejan  el  uso  de  ciclosporina  en
acientes  con  psoriasis  e  historia  previa  de  cáncer15,26,27,
specialmente  en  los  casos  de  carcinoma  de  células  esca-
osas  agresivos  o  invasivos26.  Además,  diversos  estudios  y

evisiones  sistemáticas31,32,  así  como  el  propio  resumen  de
aracterísticas  del  producto33,  desaconsejan  el  empleo  con-
omitante  de  ciclosporina  y  fototerapia  (PUVA  o  UVB)  en
acientes  con  psoriasis  debido  al  riesgo  potencial  de  desa-
rollar  cáncer  de  piel.

ecomendación  6.  El  dimetilfumarato  es  una  opción
erapéutica  adecuada  en  pacientes  con  psoriasis  y  cán-
er  cutáneo  no  melanoma,  neoplasias  no  hematológicas
activas  e  inactivas)  y  hematológicas  no  activas

La  información  sobre  el  uso  de  dimetilfumarato  en
acientes  oncológicos  con  psoriasis  es  escasa.  Estudios
ecientes  de  vida  real  muestran  que  el  dimetilfumarato
s  una  opción  eficaz  y  segura  para  el  tratamiento  de  la
soriasis  en  pacientes  con  comorbilidades,  incluyendo  his-
oria  de  cáncer,  y  no  se  ha  relacionado  con  la  aparición
e  neoplasias  o  recidiva34---36.  Asimismo,  existe  evidencia
e  que  el  dimetilfumarato  inhibe  el  crecimiento  de  células
ransformadas/no-transformadas,  así  como  la  angiogénesis,
anto  in  vivo  como  in  vitro37,  lo  que  podría  tener  un  efecto
ntipsoriásico  y  antitumoral37,38.  En  las  neoplasias  hemato-
ógicas  activas  se  considera  que  la  posible  linfopenia  crea
n  riesgo  innecesario.

ecomendación  7.  La  acitretina  y  el  apremilast  son
pciones  terapéuticas  adecuadas  para  los  pacientes

ncológicos  con  psoriasis

La  discusión  se  basó  en  las  guías  EuroGuiDerm  y  BETA-
SO,  que  proponen  apremilast  como  una  opción  terapéutica

e
i
a

70
orcentaje a favor. Valores en negrita: porcentaje en contra.

álida  en  pacientes  con  psoriasis  y  antecedentes  de  cáncer,
unque  se  recomienda  su  uso  con  precaución  al  no  dispo-
er  de  suficientes  datos  de  seguridad  a  largo  plazo15,26.  En
ste  sentido,  un  estudio  reciente  sobre  una  serie  de  casos

 una  revisión  de  la  literatura  sugieren  que  apremilast  es
na  opción  eficaz  y  segura  para  estos  pacientes,  aunque  se
equerirían  más  estudios  que  confirmen  estos  resultados39.

Por  otra  parte,  los  datos  sobre  el  uso  de  acitretina  son
scasos,  aunque  según  las  guías  EuroGuiDerm  y  del  GPs,  y
na  revisión  narrativa  sobre  los  pacientes  con  psoriasis  y  su
iesgo  de  desarrollar  cáncer,  esta  opción  terapéutica  parece
o  modificar  el  riesgo  de  cáncer  incidente  o  de  su  recidiva
n  pacientes  con  psoriasis15,20,40.

ecomendación  8.  El  metotrexato  es  una  opción  inade-
uada  para  los  pacientes  con  neoplasias  hematológicas
ctivas

La  recomendación  se  basa  en  el  consenso  obtenido,
ara  el  que  se  tuvo  en  cuenta  el  posible  efecto  citopé-
ico  del  metotrexato,  que  puede  ser  contraproducente  en
stos  pacientes;  no  hubo  consenso  en  cuanto  a  otras  neopla-
ias.  A  pesar  del  uso  extendido  del  metotrexato  en  práctica
línica,  no  existe  consenso  sobre  su  empleo  en  pacientes
on  enfermedades  inmunomediadas  y  neoplasias  concomi-
antes.  Así,  las  guías  EuroGuiDerm  y  del  GPs  exponen  que  el
etotrexato  podría  ser  empleado  como  tratamiento  sisté-
ico  en  pacientes  con  psoriasis  e  historia  previa  de  cáncer

n  caso  de  una  respuesta  inadecuada  o contraindicación
n  el  uso  de  un  tratamiento  tópico,  fototerapia  UVB  o
citretina15,18. De  manera  similar,  la  guía  BETA-PSO  incluye
l  uso  de  metotrexato  en  pacientes  con  psoriasis  y  cáncer
ólido,  hematológico  y  cáncer  de  piel  melanoma  y  no  mela-
oma.  Sin  embargo,  subraya  la  importancia  de  evitar  su  uso

n  los  casos  de  carcinoma  de  células  escamosas  agresivos  o
nvasivos26. Además,  un  ensayo  clínico  aleatorizado,  llevado

 cabo  en  adultos  con  enfermedad  cardiovascular,  diabetes
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Tabla  5  Resumen  gráfico  del  consenso  sobre  el  uso  de  distintos  tratamientos  en  pacientes  oncológicos  con  psoriasis

Consenso

Cut-nM  Ha  Hi  nHa  nHi

Fototerapia
Fototerapia  PUVA
Fototerapia  UVB
Ciclosporina  +  fototerapia

Tratamiento  sistémico  no  biológico
Ciclosporina
Dimetilfumarato  -
Acitretina
Apremilast
Metotrexato  -  -  -

Tratamientos biológicos
Adalimumab  -  -  -
Certolizumab -  -  -
Etanercept -  -  -
Infliximab -  -
Ustekinumab -  -
Anti-IL-23
Anti-IL-17

Cut-nM: cáncer cutáneo no melanoma; Ha: neoplasia hematológica activa; Hi: neoplasia hematológica no activa; nHa: neoplasia no
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hematológica activa; nHi: neoplasia no hematológica no activa. 

contra (no adecuado); -: sin consenso.

 síndrome  metabólico,  encontró  una  relación  entre  el  uso
e  dosis  bajas  de  metotrexato  y  un  aumento  en  el  riesgo
e  cáncer  de  piel41.  Un  reciente  estudio  caso-control  en
a  población  danesa  ha  identificado  una  asociación  entre
l  diagnóstico  de  cáncer  cutáneo  (melanoma  y  no  mela-
oma)  y  el  tratamiento  con  metotrexato  (dosis  acumulada

 2,5  g),  de  forma  dosis-dependiente,  aunque  en  pacientes
on  psoriasis  la  asociación  sólo  continuaba  siendo  significa-
iva  (odds  ratio  =  1,43)  para  carcinoma  basocelular8. Aunque
os  panelistas  no  dispusieron  de  esta  evidencia  para  la  dis-
usión,  probablemente  el  metotrexato  debiera  evitarse  en
acientes  con  riesgo  de  cáncer  cutáneo.

ecomendación  9.  Infliximab  se  considera  una  opción
erapéutica  inadecuada  en  pacientes  con  psoriasis  y
eoplasias  hematológicas  (activas  o  inactivas)  y  no
ematológicas  activas

ecomendación  10.  Adalimumab  y  certolizumab  se  con-
ideran  opciones  terapéuticas  inadecuadas  en  pacientes
on  psoriasis  y  neoplasias  activas,  tanto  hematológicas
omo  no  hematológicas

ecomendación  11.  Etanercept  es  una  opción  terapéu-
ica  adecuada  para  pacientes  con  psoriasis  y  cáncer
utáneo  no  melanoma,  pero  inadecuada  para  pacientes
on  neoplasias  hematológicas  activas

La  incidencia  de  cáncer,  especialmente  de  piel,  asociado
on  el  uso  de  terapias  anti-TNF  (adalimumab,  certolizumab,
tanercept,  infliximab)  se  ha  estudiado  fundamentalmente

n  pacientes  con  artritis  reumatoide  y  enfermedad  de
rohn4.  No  obstante,  el  uso  de  esta  terapia  en  pacientes
on  psoriasis  no  se  ha  asociado  con  el  riesgo  de  aparición

n
y
b
(

70
a verde: consenso a favor (adecuado); Celda roja: consenso en

e  tumores  sólidos  ni  con  su  recidiva,  como  se  refleja  en
as  guías  de  práctica  clínica  de  psoriasis15,26,42,  reumato-
ógicas  y  gastroenterológicas43---46.  En  general,  estas  guías
ecomiendan  discutir  para  cada  caso  el  uso  de  la  tera-
ia  anti-TNF  con  el  oncólogo,  con  otros  especialistas  y  con
l  propio  paciente.  En  la  discusión  de  los  consensos  y  las
onsiguientes  recomendaciones  se  han  tenido  en  cuenta
l  posible  riesgo  aumentado  de  infecciones  y  la  evidencia
necdótica  de  desarrollo  o  progresión  de  neoplasias  hema-
ológicas  (especialmente  linfoproliferativas)  en  pacientes
ratados  con  anti-TNF,  así  como  el  diferente  mecanismo  de
cción  de  etanercept.

ecomendación  12.  Ustekinumab  es  una  opción  tera-
éutica  adecuada  en  pacientes  con  psoriasis  y  cáncer
utáneo  no  melanoma  y  neoplasias  no  activas,  tanto
ematológicas  como  no  hematológicas

ecomendación  13.  Los  tratamientos  anti-IL-23  y  anti-
L-17  son  una  opción  terapéutica  adecuada  en  pacientes
ncológicos  con  psoriasis

El  uso  tanto  de  ustekinumab  como  de  los  tratamientos
nti-IL-23  y  anti-IL-17  no  se  ha  relacionado  con  un  mayor
iesgo  de  cáncer4.  Así,  las  guías  EuroGuiDerm  y  BETA-PSO
roponen  el  uso  de  ustekinumab  en  pacientes  con  psoriasis

 historia  previa  de  cáncer15,26 y  sugieren  que  los  anti-IL-23
 anti-IL-17  se  pueden  usar  en  estos  pacientes,  aunque  con
autela,  dada  la  falta  de  experiencia  y  datos  de  seguridad

 largo  plazo15,26.  La  falta  de  consenso  en  el  caso  de  usteki-

umab  por  lo  que  se  refiere  a  las  neoplasias  hematológicas

 no  hematológicas  activas  se  justificó  por  la  posible  inhi-
ición  del  efecto  protector  de  la  respuesta  antitumoral  Th1
mediada  por  IL-12)47.  En  todos  los  casos,  se  recomienda
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Figura  2  Adecuación  de  los  diferentes  tratamientos  en
pacientes  oncológicos  tratados  con  inhibidores  del  checkpoint
y que  presenten  psoriasis  como  única  manifestación  de  efecto
L.  Puig,  J.  Notario,

iscutir  cada  caso  particular  con  el  oncólogo/hematólogo
esponsable.

En  la  tabla  5  se  incluye  un  resumen  de  las  recomendacio-
es  para  cada  uno  de  los  fármacos  y  los  tipos  de  neoplasias.

nhibidores  del  checkpoint

decuación  de  los  tratamientos  concomitantes  al  uso  de
nhibidores  de  checkpoint  en  el  paciente  oncológico  con
soriasis
n  general,  los  panelistas  consideraron  que  los  agentes  bio-
ógicos  anti-IL-23  son  el  tratamiento  más  adecuado  para  los
acientes  con  psoriasis  y  con  otras  patologías  inmunomedia-
as  asociadas  al  uso  de  inhibidores  de  checkpoint  (fig.  2),
eguido  de  ustekinumab  y  anti-IL-17,  excepto,  para  estos
ltimos,  en  pacientes  con  psoriasis  y  colitis  (fig.  2B).  Según
os  panelistas,  la  ciclosporina  es  el  tratamiento  menos  ade-
uado  para  la  mayoría  de  estos  pacientes  (fig.  2).

ecomendación  13.  Los  tratamientos  tópicos  son  una
pción  terapéutica  adecuada  en  pacientes  oncológicos
ratados  con  inhibidores  de  checkpoint  en  quienes  se  han
esarrollado  o  exacerbado  otras  patologías  como  la  coli-
is,  hepatitis,  endocrinopatías  y  nefritis  o  enfermedad
enal

ecomendación  14.  Los  tratamientos  sistémicos  biológi-
os  son  una  opción  terapéutica  adecuada  en  pacientes
ncológicos  tratados  con  inhibidores  de  checkpoint  en
uienes  se  han  desarrollado  o  exacerbado  otras  patolo-
ías  como  la  colitis,  hepatitis,  endocrinopatías  y  nefritis

 enfermedad  renal

ecomendación  15.  Los  tratamientos  sistémicos  con-
encionales  son  una  opción  terapéutica  inadecuada  en
acientes  oncológicos  tratados  con  inhibidores  de  check-
oint  en  quienes  se  han  desarrollado  o  exacerbado
epatitis  y  nefritis  o  enfermedad  renal

Para  estas  recomendaciones  se  tuvo  en  cuenta  que  el  uso
e  inhibidores  de  checkpoint  en  pacientes  oncológicos  está
sociado  con  la  aparición  de  distintos  efectos  adversos  cutá-
eos  inmunomediados,  tales  como  la  psoriasis48,49.  Según  un
studio  reciente  sobre  informes  de  reacciones  adversas  a
istintos  inhibidores  del  checkpoint  obtenidos  de  la  base  de
atos  EudraVigilance  de  la  Agencia  Europea  de  Medicamen-
os,  la  aparición  de  psoriasis  en  estos  pacientes  se  trata  con
ratamientos  tópicos,  sistémicos  no  biológicos  o  biológicos
n  función  de  la  gravedad49.  En  este  sentido,  una  revisión
istemática  de  estudios  observacionales  ha  mostrado  que  el
ratamiento  tópico  con  corticoesteroides  es  el  más  común,
eguido  del  uso  de  acitretina,  esteroides  sistémicos,  foto-
erapia,  metotrexato  y  agentes  biológicos50.  En  cuanto  al
so  de  las  nuevas  terapias,  distintas  publicaciones  han  mos-
rado  que  los  inhibidores  de  IL-1751 e  IL-2352,53 suponen  una
pción  terapéutica  eficaz  y  segura  para  el  tratamiento  de  la
soriasis  relacionada  con  la  activación  inmune.

iscusión
ara  el  manejo  de  la  psoriasis  en  pacientes  oncológicos,  los
anelistas  recomiendan  consensuar  con  el  oncólogo  el  tra-
amiento  para  la  psoriasis.  Además,  mostraron  su  acuerdo

adverso  mediado  inmunológicamente  (A)  o  asociada  a  colitis  (B),
hepatitis  (C),  endocrinopatía  (D)  o  nefritis/afectación  renal  (E).
Los números  indican  la  puntuación  promedio  otorgada  por  los
panelistas.
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n  que  la  fototerapia  con  UVA  y  UVB  es  adecuada  para  la
soriasis  en  pacientes  con  neoplasias  hematológicas  y  no
ematológicas,  activas  o  inactivas,  pero  no  en  pacientes  con
áncer  cutáneo  (melanoma  o  no  melanoma)  o  predisposición
l  mismo.  Entre  los  tratamientos  sistémicos,  la  acitretina,
l  apremilast  y  los  anti-IL-23  y  anti-IL-17  se  consideran
pciones  terapéuticas  adecuadas  para  todos  los  perfiles  de
acientes,  al  contrario  que  la  ciclosporina,  considerada  ina-
ecuada  para  cualquier  tipo  de  cáncer  activo  o  inactivo.  En
uanto  al  resto  de  las  terapias,  se  consideraron  adecuadas

 inadecuadas  en  función  del  tipo  de  neoplasia,  teniendo
n  cuenta  tanto  el  posible  efecto  sobre  la  progresión  o
nmunovigilancia  tumoral  como  el  riesgo  de  complicacio-
es  infecciosas  o  efectos  adversos  que  puedan  complicar  el
anejo  de  estos  pacientes.
En  una  guía  elaborada  recientemente  por  un  panel  multi-

isciplinar  de  expertos54 se  recomienda  valorar  el  pronóstico
el  cáncer  antes  de  iniciar  el  tratamiento  sistémico  para
a  psoriasis.  Así,  para  pacientes  con  un  tumor  sólido  pre-
io  y  buen  pronóstico,  el  tratamiento  sería  similar  al  de  un
aciente  no  oncológico.  En  casos  de  mal  pronóstico,  se  debe-
ía  buscar  el  equilibrio  entre  los  beneficios  del  tratamiento
ara  la  psoriasis  y  los  posibles  riesgos  derivados54.  Por  otra
arte,  en  general,  se  recomiendan  los  tratamientos  tópicos

 los  biológicos,  en  especial  los  anti-IL-23  y  anti-IL-17  y  el
stekinumab,  para  el  tratamiento  de  la  psoriasis  que  apa-
ece  o  empeora  como  un  efecto  adverso  inmunomediado  de
os  inhibidores  de  checkpoint.

El presente  estudio  presenta  algunas  limitaciones  inhe-
entes  a  la  metodología  empleada,  donde  el  consenso  se
ustenta  principalmente  en  la  experiencia  de  los  participan-
es.  Además,  la  aplicación  de  estas  recomendaciones  debe
ontextualizarse  en  cada  caso  concreto,  y  dentro  del  sis-
ema  sanitario  español.  No  obstante,  cabe  reseñar  que  el
onsenso  ha  sido  alcanzado  entre  un  número  considerable
e  especialistas  de  ámbito  hospitalario,  con  experiencia  en
l  manejo  de  estos  pacientes  y  con  representación  de  casi
odas  las  comunidades  autónomas.

En  conclusión,  el  consenso  alcanzado  y  las  recomendacio-
es  propuestas  sobre  el  manejo  y  tratamiento  de  la  psoriasis
n  pacientes  oncológicos  pueden  ayudar  en  la  toma  de  deci-
iones  en  la  práctica  clínica  habitual.
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