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Resumen: La psoriasis es una enfermedad cutanea crénica, inflamatoria,
inmunomediada que afecta a aproximadamente 60 millones de personas en
todo el mundo. Con frecuencia, se asocia a comorbilidades sistémicas como
trastornos cardiometabdlicos, enfermedad inflamatoria intestinal, artritis
psoridsica y depresion. En los ultimos afios, la introduccion de terapias
biolégicas ha transformado significativamente el abordaje terapéutico en
pacientes con psoriasis moderada a severa, proporcionando una mayor
eficacia y mejor calidad de vida. Esta revision bibliografica se realizé
mediante la basqueda y andlisis de estudios publicados en bases de datos
cientificas de alto impacto, enfocados en los avances mas recientes en el
tratamiento biolégico de la psoriasis, con énfasis en los inhibidores dirigidos
a TNF-a, IL-17 e IL-23. Se describen sus mecanismos de accion, eficacia
clinica, perfiles de seguridad y actualizaciones terapéuticas de acuerdo con
las guias clinicas mas recientes. A pesar de los beneficios sustanciales de
estas terapias, su interrupcién puede conllevar recurrencias o pérdida
progresiva de eficacia. Ademas, se han reportado efectos adversos como
infecciones, complicaciones autoinmunes y exacerbaciones de
enfermedades inflamatorias. Por ello, es fundamental continuar investigando
la inmunopatogenia y la base genética de la psoriasis para desarrollar
estrategias terapéuticas mas efectivas y seguras.

Palabras clave: Psoriasis, terapia bioldgica, inhibidores de TNF-q,
inhibidores de IL-17, inhibidores de IL-23.

Abstract: Psoriasis is a chronic, inflammatory, immune-mediated,
genetically based skin disease that affects approximately 60 million people
worldwide. It is often associated with systemic comorbidities such as
cardiometabolic disorders, inflammatory bowel disease, uveitis, psoriatic
arthritis and depression. In recent years, the introduction of biologic therapies
has significantly transformed the therapeutic approach in patients with
moderate to severe psoriasis, providing greater efficacy and improved quality
of life. This literature review was performed by searching and analyzing
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studies published in high impact scientific databases, focusing on the most
recent advances in the biological treatment of psoriasis, with emphasis on
inhibitors targeting TNF-a, IL-17 and IL-23. Their mechanisms of action,
clinical efficacy, safety profiles and therapeutic updates according to the most
recent clinical guidelines are described. Despite the substantial benefits of
these therapies, their discontinuation may lead to recurrences or progressive
loss of efficacy. In addition, adverse effects such as infections, autoimmune
complications and exacerbations of inflammatory diseases have been
reported. Therefore, it is essential to continue investigating the
immunopathogenesis and genetic basis of psoriasis in order to develop more
effective and safer therapeutic strategies.

Keywords: Psoriasis, biological therapy, TNF-a inhibitors, IL-17 inhibitors,

IL-23 inhibitors

1. Introduccion

La psoriasis es una enfermedad cutanea caracterizada por ser cronica,
inflamatoria e inmunomediada. Al menos 60 millones de personas alrededor del
mundo se ven afectadas por esta patologia y se encuentra asociada a afecciones
cardio metabdlicas, enfermedad inflamatoria intestinal, uveitis, artritis psoriasica
y depresion (Lwin et al., 2024). Su prevalencia tiende a ser menor en la poblacién
asiatica y africana, y mayor (hasta en un 11%) en la poblacién caucasica;
actualmente es reconocida como una enfermedad sistémica mediada por células
T y determinada de forma genética. A pesar de las diversas investigaciones
realizadas, no se ha podido determinar por completo la patogenia de la
enfermedad, hoy en dia existe una alta demanda en la comprension de vias
patogénicas para identificar nuevas dianas moleculares y con ello nuevos
enfoques terapéuticos, con menores efectos secundarios (Sugumaran et al.,
2024).

En la psoriasis se ven afectadas zonas de la piel, uias, cuero cabelludo y
articulaciones. En un 80% de casos la psoriasis es leve o moderada y su
tratamiento esta dado por corticoesteroides tépicos, queratoliticos, fototerapia y
analogos de la vitamina D, sin embargo, en el caso de psoriasis grave se
requieren farmacos sistémicos como metotrexato, acitretina o terapias bioldgicas
(Fatani et al., 2022).

Las directrices de la American Academy of Dermatology-National Psoriasis
Foundation recomiendan los farmacos biolégicos como opcion para el
tratamiento de primera linea de la psoriasis en placas de moderada a grave,
debido a su eficacia en el tratamiento y a sus aceptables perfiles de seguridad
(Armstrong & Read, 2020). Hoy en dia, los agentes bioldgicos disponibles son
abundantes: desde el primer anti-factor de necrosis tumoral (TNF)-alfa aprobado
en 2006 hasta el ultimo anti-interleucina (IL-23) en 2019 (Ruggiero et al., 2023).

El objetivo de la presente revision es analizar los avances mas recientes del
tratamiento biolégico de la psoriasis e incluir las actualizaciones de guias
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terapéuticas enfocado en la discusion de nuevos enfoques para la administracion
de farmacos.

2. Materiales y Métodos

Se realiz6é una revision bibliografica de tipo documental con enfoque cualitativo
basada en la busqueda, seleccion y analisis de articulos de revision,
metaanalisis, guias de practica clinica y reportes de caso obtenidos en bases de
datos de alto impacto académico como Pubmed, Cochrane Library, Google
Scholar, Scielo. La busqueda estuvo centrada en documentos publicados dentro
de los ultimos 5 afios (2020-2025), en idioma espaniol e inglés, relacionados con
el Tratamiento biolégico en Psoriasis. Se utilizo palabras clave como (Psoriasis,
terapia bioldgica, inhibidores de TNF-q, inhibidores de IL-17, inhibidores de IL-

23, tratamientos dirigidos) y términos MesH “Psoriasis / drug therapy”, “Biological
Products/ therapeutic use” para optimizar los resultados.

Fueron incluidos los estudios con informacion relevante y actualizada con
respecto al tema de investigacion y se excluyeron documentos duplicados, con
antiguedad mayor a 5 afios, que no sustenten la tematica principal y que se
encuentren en fuentes de publicacion no confiables que salen del contexto
cientifico poniendo en riesgo la credibilidad de la informacion. La seleccion final
de los articulos se realizé primero con una lectura de titulos y resumenes; y
posteriormente la revision del texto completo para evaluar trascendencia, calidad
en la metodologia y pertinencia para los objetivos de esta revision.

3. Resultados

La psoriasis tiene efectos significativos y acumulativos sobre la morbilidad fisica
y psicoldgica y la calidad de vida relacionada con la salud. Una gran cantidad de
afecciones comorbidas se asocian con la psoriasis moderada a grave,
compartiendo la predisposicion genética y las vias inflamatorias. Las
enfermedades cardiovasculares y metabdlicas son especialmente importantes,
ya que pueden reducir la esperanza de vida de los pacientes. En los ultimos 30
afios se han producido avances significativos en el tratamiento de la psoriasis.
La aparicién de nuevos farmacos con mecanismos de accién unicos ofrece
importantes oportunidades para mejorar el control de la enfermedad con un perfil
de seguridad aceptable.

Para pacientes con psoriasis grave, cuya calidad de vida se encuentra
deteriorada de forma significativa por sintomas como picazén severa o
afectacion de areas de dificil tratamiento, se puede iniciar directamente el
tratamiento bioldgico, previa autorizacion del paciente (Graier et al., 2023).

Los Estudios de Asociacién de Genoma Completo (GWAS) y ensayos clinicos
confirman el papel crucial de las vias de senalizacion TNF/IL-23/IL-17 en la
patogénesis de la psoriasis y el TNF-a, es una citoquina inflamatoria clave
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presente de manera prominente en las lesiones psoriasicas, es fundamental para
el desarrollo de la enfermedad (Ferrara et al., 2024).

Los farmacos biolégicos son moléculas complejas que incluyen anticuerpos
monoclonales y proteinas de fusion de receptores que se diferencian de las
terapias sistémicas convencionales en que actuan sobre vias inflamatorias
especificas. Los farmacos biolégicos actualmente disponibles para la psoriasis
actuan sobre dos vias cruciales en el desarrollo y cronicidad de la placa
psoriasica: el eje IL-23/Th17 y la sefalizacion TNF-a (Fatani et al., 2022).

La eleccion del tratamiento biologico dependera estrictamente de cada paciente
y de las comorbilidades que presenten. A pesar de la mayor efectividad que han
presentado los anti-IL23 y anti-IL17, algunos estudios todavia recomiendan
utilizar como primera linea terapéutica a los anti-TNF a por su impacto positivo
en los signos y sintomas de la psoriasis. En la Tabla 1 se adjunta las
recomendaciones terapéuticas con bioldgicos para pacientes con distintas
comorbilidades (Jiang et al., 2023).

Tabla 1.

Recomendaciones Terapéuticas para pacientes con Psoriasis y ofras
comorbilidades
Pacientes con psoriasis y artritis Primera linea: Inhibidores del TNF,

psoriasica ixekizumab, secukinumab,
guselkumab, risankizumab
Segunda linea: brodalumab,
bimekizumab, apremilast
Tercera linea: tildrakizumab,

ustekinumab, deucravacitinib

Pacientes con psoriasis y obesidad Primera linea: Inhibidores de la IL-17,
ustekinumab
Segunda linea: Inhibidores de la IL-
23, apremilast
Tercera linea: Inhibidores del TNF

Pacientes con psoriasis y enfermedad Primera linea: adalimumab, infliximab
inflamatoria intestinal Segunda linea: certolizumab pegol
(para EC), ustekinumab, inhibidores
de la IL-23 (para EC)
Tercera linea: apremilast (para CU)
Evitar: Inhibidores de la IL-17

Pacientes con psoriasis y Primera linea: Inhibidores del TNF-a
enfermedades cardiacas
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Recomendaciones Terapéuticas para pacientes con Psoriasis y otras
comorbilidades

Segunda linea: Inhibidores de la IL-
17, inhibidores de la IL-23, apremilast
Tercera linea: ustekinumab

Pacientes con psoriasis e insuficiencia Primera linea: Inhibidores de la IL-17,
cardiaca congestiva inhibidores de la IL-23, ustekinumab
Inhibidores del TNF:
Evitar en clase lll y IV de la NYHA
Evitar en pacientes con fraccion de
eyeccion < 50%.

Pacientes con psoriasis con depresion Primera linea: Inhibidores de la IL-23
Segunda linea: secukinumab,
ixekizumab, ustekinumab
Tercera linea: Inhibidores del TNF

Pacientes con psoriasis y esclerosis Primera linea: Inhibidores de la IL-17

multiple Segunda linea: ustekinumab
Tercera linea: Inhibidores de la IL-23
Evitar: Inhibidores del TNF

Pacientes con psoriasis maligna Primera linea: Inhibidores de la IL-17,
inhibidores de la IL-23
Segunda linea: ustekinumab
Evitar: Inhibidores del TNF

3.1 Inhibidores de TNF-a

Los inhibidores de TNF-a son un tipo de medicamento que ataca el factor de
necrosis tumoral alfa, una citoquina con papel importante en la inflamacion. Los
comunmente utilizados son etanercept, infliximab, certolizumab y adalimumab.
La respuesta al tratamiento con este tipo de medicamentos se observa después
de 12 a 16 semanas de tratamiento continuo, aunque la respuesta del infliximab
es apreciable después de las 8 a 10 semanas. La eficacia y seguridad en
psoriasis moderada a severa se ha demostrado a largo plazo, sin embargo, se
han reportado varios efectos adversos graves como infecciones serias,
reactivacion de hepatitis B y C, tuberculosis, Lupus. En los pacientes con
antecedente de enfermedad inflamatoria intestinal, este tratamiento puede ser
beneficioso (Lee & Kim, 2023).

A pesar de la presentacion de efectos adversos, descontinuar el tratamiento
biolégico puede traer consigo la recurrencia de la psoriasis 0 una eficacia
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reducida en el tratamiento. Después de la interrupcion del tratamiento, el tiempo
hasta la recaida varia segun cada paciente, nhormalmente oscila entre 12 y 34
semanas. Tampoco se recomienda la terapia intermitente pues puede resultar
en una disminucion de la eficacia del farmaco debido al desarrollo de anticuerpos
anti-farmaco o por causas idiopaticas. Se aconseja asi no descontinuar un
tratamiento bioldgico mientras este resulte exitoso(Dao et al., 2023).

Dado que el TNF también esta involucrado en la homeostasis del peso corporal,
se observa un aumento significativo de peso en el 48.2% de los pacientes
tratados con infliximab, y mas frecuentemente en pacientes con psoriasis severa
de género masculino. Es por ello que los pacientes con psoriasis moderada a
severa deben evaluar su estado nutricional de forma anual (ten Bergen et al.,
2020).

En general, el adalimumab fue de los biolégicos de primera linea mas
frecuentemente prescritos. Sin embargo, después de 2015, los inhibidores de IL-
17 los remplazaron siendo prescritos en la segunda y tercera linea de
tratamiento. Esto refleja la disposicion de los pacientes y clinicos a cambiar las
terapias biolégicas a medida que se disponen de nuevos bioldgicos, ademas que
luego de un uso prolongado pueden desarrollarse anticuerpos anti-farmaco, lo
que lleva a una pérdida de respuesta clinica con los inhibidores de TNF-a (Ting
et al., 2024).

3.2 Inhibidores de IL-23

Con el descubrimiento de las células Th17 y la IL-23, la ultima década ha sido
testigo de una revisidbn importante en la comprension de los mecanismos
moleculares en el desarrollo de la psoriasis. Los mAbs IgG1 humanizados
tildrakizumab y risankizumab, asi como el mAb IgG1 completamente humano
guselkumab, han sido aprobados por la FDA para el tratamiento de la psoriasis
de moderada a severa (ten Bergen et al., 2020).

Ustekinumab, guselkumab, risankizumab y tildrakizumab son inhibidores de IL-
23 con buena efectividad utilizados en el tratamiento de la psoriasis. El
Mirikizumab esta en desarrollo en fases avanzadas. El ustekinumab es el Unico
biolégico que actua tanto sobre IL-12 como sobre IL-23 al inhibir su subunidad
compartida p40 (Lee & Kim, 2023). Particularmente, la eficacia del biolégico
ustekinumab en el tratamiento de psoriasis aparenta ser mejor para abordar la
inflamacion de articulaciones (Jiang et al., 2023).

Los inhibidores de IL-23 han mostrado un mejor rendimiento en cuanto a vida
media del medicamento, con guselkumab y risankizumab teniendo una tasa de
retencion significativamente superior a la de secukinumab. Los pacientes
masculinos parecen tener una ventaja en la vida media de los tratamientos
bioldgicos. En general, la clase mas efectiva fueron los inhibidores de IL-17 en
términos de efectividad a corto plazo, pero la efectividad a largo plazo favorece
a los agentes anti-IL-23. Se desconoce la seguridad de los inhibidores de la IL-
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23 durante el embarazo. No se ha estudiado la presencia de inhibidores de la IL-
23 en la leche humana secretada. Sin embargo, los anticuerpos se secretan
efectivamente durante la lactancia, pero en general no tienen un impacto
significativo (Mastorino et al., 2024).

En general, no se han observado problemas de seguridad significativos durante
los ensayos clinicos; los eventos adversos mas comunes reportados con
guselkumab son infecciones no graves del tracto respiratorio superior,
nasofaringitis, dolor de cabeza y artralgias. No se han reportado tasas
aumentadas de malignidad, infecciones graves y oportunistas ni de eventos
adversos cardiovasculares mayores (ten Bergen et al., 2020).

3.3 Inhibidores de IL-17

La IL-17 es una citoquina crucial en la psoriasis, puede ser producido por varios
inmunocitos. Tanto IL-17A como IL-17-F se consideran relevantes en la
patologia. La robusta eficacia de los tratamientos anti-IL-17 confirma Ila
relevancia de esta via para el tratamiento (van de Kerkhof, 2022).

Tres anticuerpos monoclonales de primera linea contra IL-17 han sido aprobados
para el tratamiento de la psoriasis: secukinumab, ixekizumab y brodalumab.
Ixekizumab y secukinumab ambos atacan directamente a IL-17A, mientras que
brodalumab bloquea la subunidad del receptor IL-17RA (ten Bergen et al., 2020).

El Secukinumab e ixekizumab neutralizan selectivamente la interleucina IL-17A,
ensayos aleatorizados han demostrado una sostenida efectividad y un buen
perfil de seguridad en multiples manifestaciones de la enfermedad psoriasica,
incluyendo la piel las uias, las articulaciones, la entesitis y la dactilitis durante
hasta 5 afos de exposicion (Iversen et al., 2023).

Recientemente, un nuevo farmaco biolégico anti-IL17A y anti-IL17F llamado
bimekizumab también ha sido aprobado por la Agencia Europea de
Medicamentos (EMA) y representa el ultimo tratamiento anti-IL17 para pacientes
con psoriasis en placas de moderada a severa (Nyholm et al., 2023). Se han
publicado ensayos clinicos que sugieren un tiempo mediano mas rapido para la
respuesta de este medicamento. No existen estudios con estos agentes en el
embarazo humano. Todos los inhibidores de la IL-17 son probablemente
aceptables para los hombres que intentan concebir con sus parejas. No se ha
estudiado la presencia de inhibidores de la IL-17 en la leche humana excretada
(Fried et al., 2022).

Diversos estudios han demostrado que los biologicos anti-IL-17A tienen una
efectividad consistentemente mayor en comparaciéon con otros biolégicos para
pacientes con psoriasis de moderada a grave, independientemente de la
mayoria de las caracteristicas demograficas y de la enfermedad (Lynde et al.,
2023). El perfil de seguridad de los inhibidores de IL-17 es aceptable, sin un
aumento del riesgo de infecciones graves o malignidad. Sin embargo, se han
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reportado casos de suicidio en pacientes con antecedentes psiquiatricos tratados
con brodalumab, por lo que hay que tener especial cuidado en pacientes con
comorbilidades psiquiatricas como la depresion, la cual es comun en pacientes
con psoriasis, también se han evidenciado casos de candidiasis mucocutaneas
y exacerbacion de la enfermedad inflamatoria intestinal (Lee & Kim, 2023).

4. Discusion

La psoriasis es una enfermedad compleja, la falta de conocimiento en su
patogénesis, asi como el rol del sistema inmune y el papel de los autoantigenos
aumentan el desafio para encontrar una cura. El desarrollo de terapias biologicas
que inhiben las citoquinas inflamatorias caracteristicas en la psoriasis esta en
constante crecimiento y actualizacion, a la fecha se cuenta con 11 bioldgicos
(adalimumab, brodalumab, certolizumab pegol, etanercept, guselkumab,
infliximab, ixekizumab, risankizumab, secukinumab, tildrakizumab, y
ustekinumab) pertenecientes a las diferentes clases (anti-TNF, anti-1L12/23, anti-
IL17, y anti-IL23) y son ampliamente utilizadas para el tratamiento de estadio
moderado a severo de la enfermedad (Wride et al., 2024).

La psoriasis en una enfermedad crénica recurrente que necesita de tratamiento
a largo plazo, y aunque los biolégicos han mejorado de forma drastica la
terapéutica, los disponibles en la actualidad no son curativos y en caso de
interrupcién parcial o total de la terapia se presentan casos de recaida o rebote
de la enfermedad (Lwin etal.,, 2024). El tratamiento de la psoriasis debe
adaptarse a las comorbilidades del paciente para optimizar la eficacia y minimizar
riesgos. En pacientes con artritis psoriasica, los inhibidores del TNF, ixekizumab,
secukinumab, guselkumab y risankizumab son la primera eleccién, seguidos por
brodalumab, bimekizumab y apremilast; y como tercera linea se consideran
tildrakizumab, ustekinumab y deucravacitinib (Dave & Alkeswani, 2021).

En casos de psoriasis y obesidad, se priorizan los inhibidores de IL-17 y
ustekinumab, seguidos por los inhibidores de IL-23 y apremilast. Los inhibidores
del TNF quedan como tercera opcion. Para pacientes con enfermedad
inflamatoria intestinal, especialmente enfermedad de Crohn, se recomienda
como primera linea adalimumab e infliximab. Certolizumab pegol, ustekinumab
y los inhibidores de IL-23 son opciones en segunda linea para Crohn, mientras
que apremilast puede considerarse en colitis ulcerosa. Es importante evitar los
inhibidores de IL-17 en esta poblacion (Pinter et al., 2021).

En pacientes con enfermedades cardiacas, se prefieren los inhibidores del TNF-
a, seguidos por inhibidores de IL-17, IL-23 y apremilast. Ustekinumab se reserva
como tercera linea. Sin embargo, en casos de insuficiencia cardiaca congestiva,
se recomiendan inhibidores de IL-17, IL-23 y ustekinumab, evitando el uso de
inhibidores del TNF en clases Ill y IV de la NYHA o con fraccion de eyeccion
menor al 50% (Jiang et al., 2023). Para pacientes con psoriasis y depresion, se
priorizan los inhibidores de IL-23, con secukinumab, ixekizumab y ustekinumab
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como alternativas secundarias, y se deja como ultima opcién a los inhibidores
del TNF (Carrascosa et al., 2022).

En el contexto de esclerosis multiple, los inhibidores de IL-17 son la primera
linea, seguidos por ustekinumab y luego inhibidores de IL-23. Deben evitarse los
inhibidores del TNF debido al riesgo de descompensacion neurologica.
Finalmente, en psoriasis maligna, se recomiendan principalmente inhibidores de
IL-17 e IL-23, siendo ustekinumab una opcion secundaria. Nuevamente, los
inhibidores del TNF estan contraindicados. Esta eleccion terapéutica se basa en
estudios que han demostrado la seguridad y eficacia relativa de estas terapias
en pacientes con comorbilidades neurolégicas. Ademas, se enfatiza la necesidad
de un enfoque multidisciplinario, especialmente en casos de psoriasis severa con
compromiso sistémico o coexistencia de enfermedades autoinmunes (Thatiparthi
et al., 2021).

Los efectos adversos relevantes en el uso prolongado de los bioldgicos aun se
presentan e incluyen infecciones del tracto superior, cefalea, artralgias con el uso
de anti-IL23 (ten Bergen etal.,, 2020). Reactivacion de patologias como
Tuberculosis o Lupus en el caso de los anti-TNFa y candidiasis mucocutaneas
junto con exacerbacién de la enfermedad inflamatoria intestinal en el caso de
anti IL-17 (Lee & Kim, 2023). Es necesario asi el constante estudio de las bases
genéticas de la psoriasis y su patogenia para actualizacion y desarrollo de
nuevas terapéuticas bioldgicas con mayor efectividad a corto plazo y menos
complicaciones.

5. Conclusiones

El manejo terapéutico de la psoriasis representa un desafio significativo, debido
a su cronicidad, recurrencia y complejidad patogénica inmunoldgica. Los
tratamientos biolégicos han revolucionado el manejo clinico de los pacientes con
psoriasis moderada a severa, brindando una eficacia sostenida y un perfil de
seguridad aceptable en la mayoria de los casos. Inhibidores dirigidos a TNF-a,
IL-17 e IL-23, han demostrado ventajas clinicas relevantes, ademas de una
mejora en la calidad de vida de los pacientes y reduccién de la carga de la
enfermedad. Actualmente los mas utilizados por su efectividad a largo y corto
plazo son los anti IL23 y anti- IL17.

El tratamiento biolégico de la psoriasis debe individualizarse segun las
comorbilidades del paciente. En casos de artritis psoriasica, se prefieren
inhibidores del TNF, IL-17 o IL-23. Para pacientes con obesidad, los inhibidores
de IL-17 y ustekinumab son mas efectivos. En enfermedad inflamatoria intestinal,
adalimumab e infliximab son de primera linea, mientras que los inhibidores de
IL-17 deben evitarse. En cardiopatias, se recomiendan inhibidores del TNF, pero
deben evitarse en casos de insuficiencia cardiaca avanzada, donde se opta por
IL-17, IL-23 o ustekinumab. Para pacientes con depresidon, se priorizan los
inhibidores de IL-23, y en esclerosis multiple, los de IL-17. En psoriasis maligna,
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los tratamientos mas indicados son los inhibidores de IL-17 y IL-23, evitando
siempre los anti-TNF.

Sin embargo, los posibles efectos adversos, disminucion de eficacia a largo plazo
y la posible recaida después de la interrupcion del tratamiento sefialan la
necesidad de continuar con las investigaciones enfocadas a nuevas dianas
terapéuticas y estrategias de tratamiento personalizado. En este sentido, el
estudio y actualizacion continua de los mecanismos inmunopatogénicos de la
psoriasis es fundamental para desarrollar terapias mas especificas y con un
menor riesgo de complicaciones.
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