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Psoriasis

Tratamiento con Methotrexate+
Por

Dr. Elfrén Solane A.**

Para todos los dermatélogos de todo el mundo el tratamien-
to de la Psoriasis ha sido un serio problema, permaneciende aun
desconocida la causa y e mecanismo de produccién de las iesio-
nes en Psoriasis (1) su terapéutica resulta inelectiva e insatistac-
toria.

En todos los paises y en todos jos circulos cientificos, hay
permameniemente expectacién por lo que ocurra en cucmto ¢l
manejo de esta molesta dermatosis, ton universalmente extendi-
da y que si bien no tiene caracteres malignos, su aspecio com-
promete el equilibrio psiquico del que la padece.

En los Oltimos afios se han reclizade una gran comtidad de
experiencias scbre aspectos bioquimicos en la composicién de
los escomas psoridsicas ¥ de la epidermis en psoriasicos ¥ a ».-
sar de lo encontrado, no es suficiente todavia para explicar e
aumento en la reproduccién de células epidérmicas en las placas
psoridsicas, su incapacidad para keratinizarse v modurarse.

Es probable que dlgdn dla se descubra la causa especdifica
de ese gron gumento en el nimero de mitosis en dichas placas
y entonces es probable que también se descubra el tratamierio
especifico de esta incémoda enfermedad. Entre tanto se conti-
nuardn usande cada vez mds cosas, que sumadas al vaste ni-
mero de los que ya existen, nos permiten al dermatéloge un
mayor arsenal terapéutico de donde echar manoe cuando tene-
mos a nuestro cuidado un paciente de Psoriasis.

* 'T:ral_:a.io prescatado ab XXXVI Congrese Médico Nacional, Son  José,
Noviembre de 1965,
** Jefe de Clinica Servicio de Dermatologia del Haspital San Juan de Dies.
(Plgtrcac;j Citedra de Dermatelogia Escucla de Medicina, Universidad de
a Rica.
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En Febrero de 1962, seis dermatdlogos de diferentes paises
(2) reunidos en mesa redonda discutieron aspectos viejos y re-
cientes scbre su lerapéulica y se mencionaron légicamente lodas
zsas armas que por largos afios ¥ muchos paises hemos venido
usando. Vale cilar

Coal - tar

Salicilatos

Crisarrobina

Azufre

Mcrcurio Amoniceal

Antralina

Resorcina

Rayes Grenz

Rayos X en forma convencional
Dietas

Aplicacién oral vy local de corticosteroides
Uso intralesional de corticosteroides,
Métodos oclusives con corticosteroides
Aminopteria.

METHOTREXATE:

El Mathotrexate tue sintentizado en 1949 por Seegen (3). Fn
ese mismo ano fueron descritos sus electos en animales de expe-
rimeniacién por Smith (4) v su primera aplicacion fue reportzda
por Farber (5). Desde entonces a lo fecha, han continuado sus
experiencias en forma constante y en muchos paises.

Gubner en 1951 (6) fue el primero en reportar un anlagonis-
ia del 4cido #6lico en Psoriasis.

Es una sustancia scluble en agua, de peso molecular 454 y
de f6rmula C20 - H22 - N8 - OF y gue actha como aniagonista dej
geido félico, que es quimicamente andloge a él y que pueda ona-
tituirlo biolégicamente en sus combinacioncs orgénicas, dende
productos que tienen una accién diferente o la normal lo que ze
aprovecha en el tratamienic de la Psoriasis.

Esta accién antagenista radica en gran porte en la accién
sobre el sistema de enzimas y coenzimas del &cido 1élico v re-
sulta en una prolunda inhibicidén de la sintesis de la timina y las
purinas ¥y una moderada inhibicién de los protefnas.

La accién biolégica del Methotrexate es so'o parcialmente
contrarrestada por el dcido blico, pero cucmdo son suplidas gran-
des cantidades de dcido félico reducido a facter CITROVORIM.
todos los efecios biolégicos del Methotrexatz ¢on abolidos,
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Cuando se administra oralmente en humanos {7) aparece el
torrente scnguineo a los quince minutos y da niveles altos en una
o dos horas. Después de seis horas Barchenal {8) no logré en-
contrarle en la sangre. Sullivan (9} ha postulade que su toxici-
dad depende mds bien de lo duracién del confocto con el tejido,
que de su concentracidén sanguineq,

Lcs mecanismos de excrecion no esidn extensamente estu*
diados pero si se ha notade que la toxicidad del Methofrexate es
grandemente qumentada en pacientes con trastornos en la bn-
cién renal. La droga es excretada relativamente répida por la
orina y las heces.

De treintg a sesenta minutos despuds de la administracién
oral la droga fue detectada en la orina por Burchenat (8),

El 40% de la contidad oral administrada fueron reroriadas
por Werkheisser y Holland {12) como excretadas en 48 horas en
ja forma de la droga purg, sin combios,

Loz efectos secundarics del Methotrexate son moderades y
reversibles cuando se tiene cuidado en su dosificacién. Los prin-
cpales son: anorexia, nduseas, 'eukepenia, dlceras de la boca.
eritema y ardor en la piel, hipersensibilidad, disfuncién hepdtica.
trombocitopenia, moderada catda de!l cabeilo v algunas veces
elevacién moderada de los transaminasas v retencibén de cromo-
sulfontaletna {7 - 2.

El Methotrexate debe usarse sélo en casos de legiones inuy
extendidos y severas, especialmente que hayon sidc resistentes a
otros tratamientos. No debe usarse en muieres embarazadas, yo
que log antogenisias del dcide 8lico interflieren intensaments cen
la embriogenesis, particularmente actuando sobre el mesénzgui-
ma de] embrién {10).

Estd contraindicado en psicdpatas y neurépatas, en extrema
debilidad en dlcera péptica (17) y en disfuncién hepdtica y re-
nal (18).

Algunos creen que se debe usar con precoucién en pacien-
tes de mds de 85 ahos.

Los pacienies en traiamiento deben ser cuidadosamente vi-
gilados y con controles irecuentes de urindlisis, hemograma:
completos, Tecuenios de plaquetas, fransominasas y mosaicos le-

pdticos.
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Al primer sintoma o signo de intolerancia debe suspenderse
la medicacién o redusir su dosis, Si las molestios llesan a ser
muy intensas se debe usar o la mayor brevedad posible el Leuco-

vorun por via pgrenteral,
MATERIAL ¥ METODOS:

Se trataron 21 pacientes de Psoriasis escogidos en mi con-
sulta particular y en la consulta externa del Hospital Sem Juon
de Dios, a quienes se les suminisiré Methotrexate en forma oral
vy a quienes se les estuvo vigilando cuidadoscmente.

Estos pacienies presentaban su enfermedad desde hacia mu-
chos afios y hablon recibide muchos, muy diferentes vy muy pro-
longades tratamientos, todos ellos sin &xito o con resultados solo
javorables.

Se empezd suministremdo of Methoirexate en dosis de 15 ia-
bleta 2 veces al dia o secn 2.5 mgms. por diezx dlas, al cobo de
cudales se hicieron controles clinicos v hematolégicos.

La mayeria de los pacientes presentaron meioria en el sen-
tido de haber disminuido el prurito y algo !os [esiones. Como no
hubo combios hematolégicos se prolongd el trotamiento por
quince dias mds con la misma dosis. Se practicaron nuevos con-
iroles ¥ se continud por ofros quince dics con 2.5 mgrmis, es rlecir
una tob'eia por dia. Como la mejoria luera ya bien notable se
disminuyé Ja dosis a media tableta con la que muchos pacientss
hon conlinuado v otros suspendieron el tratamiento cuande se
consideraron curados.

Como en este lote de pacientes no se preseniaron fenéme-
nos secundarios, se subié la dosis en un grupo de 6 pacientes « s
tablela 3 veces al dia y en ofro de 8, 1 tableie 2 veces ol dia
durante ocho dias. De! grupo de dos, uno presenté efectos recun-
darios monifestados por ulceraciones de la mucosa bucal o les
seis dias por lo que fue necesario suspender ef tratamiento, En el
resto y en el primer grupo, se continué en k misma ferma y con
la misma dosis. De los seis del grupo de 1Y tableta, en este se-
gundo ciclo de ocho dias, dos presentaron ulceraciones de la boca
al quinte dia y de los de 2 tobletas, otros dos también presenia-
Ton las mismos lesiones, uno al cuarte dia y otro al quinte. En
todos ellos de inmediato se suspendib el tratamiento v estas ul-
ceraciones desoparecieron espontdneamente en pocns dics. Ei
resto de los pacientes de ambos grupes, gue ioleraron las dosis
suministradas y que habfan presentado gran mejoria de sus le-
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siones, se le suspendié el {ratamiento por una semana y se reini-
cié con Y tableta dos veces al dia por quince dias, ai cabo de
de los cuales, sin haber manifestade efectos secundorios, y st una
una gran mejoria clinicq, se continué el tratamiento con Y ta-
bleta ung vez ol dia; en unos por un mes, en oiros por dos.

RESULTADOS OBTENIDOS:

Loz resultadoz oblenidos por nosotros, les podriomos clasi-
ficar de “bastente halogadores”, pues de los veintitin pacienics
por nosotros tratades, todos presentaron mejoric desde las pri-
meras semonas y muchos de ellos llegaron a queder limpios de
lesiones; por ejemplo el casc de A. M. de 48 afios von Psoriasis
casi generalizada, con muchos ofios de evolucion y resistenie o
todos los tratamiento recibidos. En dos meses con 1 tableta dia-
ria quedé limpio de lesiones y en esa forma se mantuvo durante
tres meses al cabe de los cudles le apareciercn algunos brotes
en el cuero cabelludo,

F. A. de 39 afics con Psoriasis de gquince anos de evolucién,
ocupande las placas un 75% de superficie cutémeq, con prurite
intenso que le impedia dormir por més de dos horas cada noche;
a los quince dias con una pastilla diaria; e prurito habia desa-
parecido, dormia perfectamentie y el espesor de lus placas iue
disminuyendo. Se coniinué con | tablets por un mes mds al
cabo del cual se encontraba con un B0% de mejoria Se le man-
tuvo la dosis de s tableta por otro mes, ol cabo del cual se
encuentra oasi limpio.

A. D. seficra de 38 afios con amplias placas de Psoriasis que
cubrion un 60% de la superlicie cutdnea. Se le hospitalizé y se
le dio Methotrexate & la dosis de dos tabletas por dia durante
10 dias, ol cabo de los cudles se bajé a 1 tableta diaria. A los
veintidés dics se le dio la salida con los placas casi borrodas,
se continud tratamiento ambulatorio con lfp tableia duranie oire
mes, al cobo del cual las lesiones hebiom desaparecido

Con dos meses de tratamiento, con dosilicaciones como los
exglicadas en el capitulo anterier, podemos resumir nuestros re-
sultados en el siguiente cuadro:

MUY BUENOS .. ]
BUENOS 11
REGULAR e H
MALO o

CONCLUSIONES:

Se presenta la experiencia perscnal de 21 pacientes de Pso-
ricsis fratados con Methotrexate.
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Se escogieron pacienies de ambos sexos y de diferentes eda-
des, cuya Unica enfermedad era de dermatosis que presentaban.

Se usaron varias dosilicaciones vy se encontrd que los resul-
tados benélicos se presenicron mds répida y ostensiblemente con
las dosis mayores, pero que la dosis de 1 tableta dioria de 2.5
mgms., puede usarse en tiempo prolongado de semanas y hasta
de meses, dentro de los mdrgenes de la segurnidad. Personalmen-
te prefiero la dosis de 1 tableta diaria hoste lo mejoria apre-
ciable y disminucién a ¥ tableta duranie varias sememas ¥y cun
variog meses hasta la desaparicidn de las lesiones. Con este sia-
toma de dosificacién tardamos mds en limpior o un paciente perc
le damos mayer margen de sequridad.

Consideramos o Methotrexate un medicomente de gran va-
lor en el tratomiento de lo Psoriasis.

Conzideramos su uso indicado ol paciente con lesiones am-
plias, ya que cuando se lrata de pequehas placas sigue siendo

de gran valer la Trigncinolena intralesoinal v los métodos oclusi-
vos.

Consideramos de gran necesidad el control permanents de
les pacientes tratados con este antimetabalito,

RESUMEN:

So relieren las experiencias realizadas por nosotros con Me-
thotrexate en 2! pacientes seleccionados de mi consullorio por-
ticular v de mi consulta externa de Dermatologia del Hospital
Scn fuan de Dios y se presentan los resuitados obtenidos.
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Psoriasis en granles placas

caz=1 generalizadas

El mismo caso un mes
despuds del (ratamiento

con Methotrexutle
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- — . B PRSP

El caso antericr visto

de espalda

Un mes

de ftratamicnto
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Psoriasis en placas en

espalda, brazos y

cuerc cabelludo.

Un mes y medio después del

tratamiento con Methotrexate.
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El mismo casc de frente, en
donde se ven las lesiones

en las palmas,

Un mes vy medic después se

aprecia lg gran mejoria.




