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ARTICULO DE OPINION

Realidades, perspectivas e incertidumbres de la terapia
ultravioleta B de banda estrecha en la psoriasis

J.M. Carrascosa

Servicio de Dermatologia. Hospital Universitari Germans Trias i Pujol. Badalona. Barcelona. Espafia.

Desarrollada y puesta a punto como un tratamiento especi-
fico para la psoriasis, la terapia ultravioleta B (UVB) de
banda estrecha (UVBBE) tuvo su bautismo en la clinica
dermatoldgica a principios de la década de los ochenta del
ya lejano pasado siglo. La lectura critica que permite la ob-
servacién desde una cierta distancia permite afirmar que los
argumentos fundacionales de este tratamiento, esto es, la
consideracién de la banda de radiacién UVB con un pico
hacia los 311 nm como la idénea para el tratamiento de la
psoriasis, resultarian mds que discutibles desde una pers-
pectiva meticulosamente cientifica. De este modo, los
trabajos a partir de los que se concluyé este paradigma in-
cluyeron un nimero muy escaso de pacientes, mientras que
las propuestas experimentales que lo sustentaban adolecian
del rigor suficiente para una afirmacién tan vigorosa'2.

Sin embargo, y como a veces ocurre en la historia de la
Medicina, la debilidad en el concepto se vio compensada
por el beneficio de la experiencia. De este modo, la evidencia
acumulada en pocos afios resulté suficiente para concluir
que la antigua terapia UVB de banda ancha era superada
tanto en eficacia como en comodidad por la entonces nove-
dosa terapia UVBBE, al menos cuando se empleaban para
la comparacién las habituales limparas TL12 (UVB de ban-
da ancha) frente a las TLO1 (UVBBE), matiz que se comen-
tard mds adelante®.

Es probable que los buenos resultados obtenidos frente
a la terapia UVB de banda ancha animasen a los fototera-
peutas a considerar a la recién llegada como una opcién no
s6lo interesante, sino también poderosa, capaz de rivalizar
con la hasta entonces indiscutible terapia PUVA (psorale-
nos + UVA) que, durante casi dos décadas, habia liderado
de forma hegemonica las perspectivas de eficacia en las
formas moderadas y graves de psoriasis no s6lo con respec-
to a otras variantes de fototerapia, sino también frente a las
distintas alternativas farmacoldgicas. Hechas las compara-
ciones, y aunque de nuevo pueden aducirse matices meto-
doldgicos, la evaluacién de los trabajos mds rigurosos per-
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mitié certificar una cierta ventaja para la veterana PUVA,
tanto en eficacia como en duracién de la respuesta, la cual
se dilataba de forma paralela a la gravedad de la psoriasis*.
Esta circunstancia no fue, sin embargo, inconveniente para
que la terapia UVBBE fuera considerada por las principa-
les sociedades dermatolégicas como la alternativa de pri-
mera eleccién en la fototerapia de la psoriasis®. Victima de
los signos de los tiempos, la incomodidad y los riesgos car-
cinogénicos a largo plazo de la terapia PUVA pesaron mas
que su contrastada eficacia frente a la bien tolerada y pre-
sumiblemente mds segura terapia UVBBE. Muestra evi-
dente de cémo el éxito de un tratamiento no s6lo depende
de sus cualidades intrinsecas, sino de su capacidad para
sintonizar con las tendencias y voluntades de un momento
histérico determinado.

Asi las cosas, la terapia UVBBE ha pasado en pocos
aflos a considerarse el estindar de oro en la fototerapia de
la psoriasis, superando incluso las reticencias iniciales al
otro lado del Atlantico, inevitables frente a un tratamiento
de concepto y desarrollo europeos. La habitual tendencia
en terapéutica dermatoldgica de extender los éxitos en de-
terminados procesos cutdneos a otros, no siempre en sin-
tonia patogénica, ha cosechado en el caso de la terapia
UVBBE éxitos notables. Asi lo demuestra el logro de al-
canzar la consideracién de tratamiento de primera linea en
el manejo de dermatosis variadas en naturaleza pero auna-
das en dificultad terapéutica tales como el vitiligo, las foto-
dermatosis, el linfoma cutdneo de células T o la dermatitis
atépica, y como uno de los escasos remedios razonable-
mente eficaz en procesos sin solucién conocida como el
prurito acuagénico o el prurigo nodular®.

Sin embargo, los tratamientos envejecen rapido en nues-
tros dias, y la veterania es mds un peso que una virtud para
cualquier alternativa terapéutica ante el brillo —a menudo
interesado— de lo nuevo. De este modo, y llegados a este
punto de partida, ;qué futuro le espera a la terapia UVB-
BE?, spueden optimizarse ain mds los distintos aspectos
que incumben a esta variante terapéutica?

En la actualidad se considera que entre el 60-80% de los
pacientes con psoriasis alcanzardn unos resultados excelen-
tes con la terapia UVBBE, lo que podria traducirse en una
mejoria en el indice del PASI 75-90 %’. Estas expectativas,
aun cuando se considere la horquilla inferior, resultan mds
que apreciables cuando se comparan con el resto de posibi-
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lidades terapéuticas, incluyendo aqui algunos de los nuevos
y tecnoldgicamente impecables firmacos biolégicos. ;Pue-
den mejorarse estos resultados ain mds? Después de una
experiencia clinica ya significativa, se considera que la
frecuencia éptima de tratamiento se sitia en 3 sesiones se-
manales, en cuanto que una inferior podria ser infratera-
péutica y una superior permitiria acelerar la respuesta, pero
a costa de una mayor dosis acumulada®. También se conoce
que aunque las pautas eritematégenas, de uso frecuente
durante los primeros afios, pueden acelerar la respuesta, re-
sultan al final del tratamiento similares en eficacia a las
suberitematégenas, siendo estas ultimas mds cémodas y
probablemente mds seguras a largo plazo”1°. Las posibili-
dades en este punto parecen, por tanto, razonablemente
exploradas. Es probable, sin embargo, que las expectativas
globales puedan incrementarse si se escogen aquellos pa-
cientes con mayores posibilidades de respuesta. De este
modo, si bien la extensiéon de la dermatosis no es un incon-
veniente, si lo pueden ser puntuaciones elevadas de infil-
tracién e hiperqueratosis en la medicién del indice PASI
(Psoriasis Area and Severity Index), en particular en las ex-
tremidades inferiores, circunstancia en la cual es probable
que fuera mds eficiente escoger otra alternativa terapéutica
como la terapia PUVA!,

Igualmente esforzados han sido los intentos de optimi-
zar la respuesta mediante diversas combinaciones tera-
péuticas, entre las que destacan, en virtud de la notoria
bibliografia acumulada, las que hacen referencia a los deri-
vados de la vitamina D o al acitretino. Sin embargo, la eva-
luacién estricta de todos estos articulos permite suponer,
en el mejor de los casos, una aceleracién de la respuesta y
una disminucién de la dosis acumulada —lo que no es des-
defable—, pero no un incremento objetivo de los resultados
al final del tratamiento®. Cabe destacar como novedad la
propuesta de pretratamiento con ciclosporina A y meto-
trexato durante algunas semanas, con estrategias similares
a las empleadas en el caso de algunas terapias biol6gicas
cuyo resultado final es, sin embargo, el apuntado con ante-
rioridad®?. De este modo, es probable que, al menos con el
utillaje actual, los resultados sean los mejores posibles en
las clinicas especializadas, siendo los beneficios de las com-
binaciones terapéuticas mas de matiz que de fondo.

La terapia UVBBE se considera segura a corto plazo,
aunque existen algunos reparos acerca de lo que puede
ocurrir a més largo término. De este modo, diversos estu-
dios de laboratorio sobre modelos experimentales han augu-
rado una capacidad carcinogénica de la terapia UVBBE
superior a la de la terapia UVB de banda ancha y, a remedo
de lo perfilado para la terapia PUVA tiempo atrds, se ha
propuesto un nimero de 450 sesiones a lo largo de la vida
del individuo como limite razonable de dosis segura®®. Sin
embargo, esta propuesta tiene como fundamento y punto
de partida una estimacién teérica, de forma que los datos
retrospectivos disponibles hasta la fecha no han permitido

detectar un incremento en la incidencia de carcinomas cu-
tdneos en los pacientes tratados con terapia UVBBE™.
Esta circunstancia puede indicar tanto un tiempo de laten-
cia insuficiente para extraer conclusiones, como cierta in-
exactitud, por otro lado no frecuente, de las estimaciones
de laboratorio con respecto a las consecuencias reales. De
todos modos, y aplicando tanto criterios bien establecidos
en otras formas de fototerapia como conocimientos gene-
rales en fotobiologia, parece probable que la seguridad
pueda optimizarse aplicando pautas suberitematégenas y
protegiendo y limitando las dreas expuestas frente a la ra-
diacién UV ambiental o laboral.

Uno de los motivos no escritos, pero razonables, en virtud
de los que la terapia UVBBE es presumiblemente infrautili-
zada —y esto es extensible a otras formas de fototerapia—
puede buscarse ficilmente en argumentos de indole logisti-
ca. Esto es, en el hecho de que el paciente deba acudir varias
veces por semana a un centro de fototerapia, circunstancia
que, por cuestiones laborales, personales o de simple limita-
cién en el nimero de centros y de plazas disponibles, reduce
el nimero de posibles candidatos. Aqui las posibilidades de
redencién, complejas en su ejecucién por lo que suponen en
incremento de recursos, pasan por habilitar mas centros
hospitalarios, poner a punto hospitales de dia con horarios
amplios o, incluso, plantearse un cambio de estrategia: acer-
car la fototerapia al paciente. Esta posibilidad, aparentemen-
te compleja, ha sido explorada con éxito en algunos paises
europeos, derivando en un eficiente sistema de fototerapia
domiciliaria. En la experiencia de los autores, los resultados
obtenidos son similares a los esperables en una unidad hos-
pitalaria, con un perfil de seguridad muy aceptable y una
comodidad mucho mayor para el paciente, al que la posibili-
dad de aplicarse él mismo el tratamiento en el domicilio
puede proporcionarle ademds una mayor sensacién de con-
trol de su propia enfermedad, variable de gran valia en tiem-
pos de primacia de lo subjetivo’®. Sin embargo, los recursos
necesarios y, sobre todo, la gestién y coordinacién entre los
distintos actores implicados (dermatélogos, técnicos, enfer-
meria encargada del adiestramiento y supervisién del tra-
tamiento, responsables de logistica y mantenimiento del
utillaje, etc.), al parecer accesible en otros 4mbitos, se antoja
dificil en el nuestro, en el que no es extrafio que el gerente no
s6lo desconozca la eficiencia de la fototerapia, sino que ade-
mds muestre extrafieza y desdén ante una tecnologia que
crefa limitada a usos cosméticos o recreacionales.

Otra cuestién importante en la valoracién global de la
terapia UVBBE podria ser el coste del tratamiento. En un
estudio de hace tan sélo unos afios se determiné un coste
medio por paciente de 325 euros durante un periodo de
2 afios de tratamiento, de los cuales la mayor parte (70 %)
se correspondia con el coste de personal'®. Aunque a partir
de estas cifras parece posible una reduccién a través de la
optimizacién de los horarios disponibles y de las instala-
ciones, este esfuerzo se antoja pirrico una vez imbuidos en
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la era de los biolégicos donde, de forma paradéjica, la apa-
rente ventaja de un bajo coste podria tornarse en inconve-
niente. No deja de resultar sorprendente cémo en algunos
paises el sistema publico o de compaififas penaliza a los
clientes de las clinicas de fototerapia con el co-pago de las
sesiones, circunstancia que estd desplazando a un nimero
de ellos precisamente hacia los firmacos biolégicos, de
coste muy superior'’. En nuestro medio, aunque libres atin
del co-pago por las sesiones, los pacientes en fototerapia si
se ven sometidos a un agravio comparativo en cuanto a que
deben asumir, aun en el sistema publico, los gastos indirec-
tos del tratamiento (transporte, pérdida de horas de traba-
jo, etc.), condicionantes que pueden facilitar el desplaza-
miento hacia recursos terapéuticos mds costosos para el
sistema, pero mds cémodos para el paciente.

El mecanismo de accién de la terapia UVBBE, funda-
mentado en la apoptosis linfocitaria y en efectos inmuno-
moduladores limitados al territorio cutineo, ofrece un per-
fil de seguridad atractivo en combinacién con diversos
tratamientos, incluyendo aqui las nuevas terapias biol6gi-
cas. De hecho, existe evidencia del efecto beneficioso obte-
nido de la combinacién de la terapia UVBBE con alefacept
y etanercept con vistas a acelerar o mejorar la respuesta
clinica, e incluso como estrategia para controlar las exacer-
baciones limitadas o generalizas durante el tratamiento
con efalizumab'®-%°, Sin embargo, debe advertirse en todas
estas propuestas que las alabanzas a las virtudes de la tera-
pia UVBBE pasan porque este tratamiento acepte un claro
papel secundario, como mero apoyo tictico habitualmente
limitado en el tiempo en un nuevo escenario en el que la
terapia biolégica emerge como indiscutible protagonista.

La terapia UVBBE, a diferencia de los tratamientos far-
macoldgicos en los que los ensayos clinicos permiten es-
tablecer una pauta posolégica razonablemente eficiente,
requiere la aplicacién de una terapia fisica en la que conflu-
yen diversos factores, tanto derivados de la técnica en si
—tipo de cabina, calibracién—, como del usuario —fototipo,
caracteristicas de la psoriasis, edad, etc.—, circunstancias
que dificultan una aproximacién homogénea entre distin-
tas dreas geogrificas o incluso entre distintos centros. En
este sentido, una linea interesante de optimizacién pasa
porque las sociedades cientificas especializadas inviertan
esfuerzos en la estandarizacion de los protocolos y en su
adaptacion a las peculiaridades de los pacientes de cada 4m-
bito. Esta iniciativa ha sido emprendida por las principales
sociedades dermatoldgicas, incluyendo aqui la propia Aca-
demia Espafiola de Dermatologia y Venereologia (AEDV)
a través del Grupo Espafiol de Fotobiologia (GEF), cuyos
primeros frutos fueron los protocolos en terapia PUVA,
UVBBE y bafio de PUVA, ya publicados?*?2. En este co-
metido, el empleo de portales informaticos y de las nuevas
tecnologias de la informacién puede facilitar la difusién
entre los profesionales y los propios usuarios, circunstancia
esta ultima no desdefable habida cuenta la ausencia de so-

porte comercial al tratamiento. Esta estrategia ha sido eje-
cutada de manera magistral por el grupo de dermatélogos
escoceses liderado por el profesor Ferguson®.

Desmenuzada la situacién actual, cabe preguntarse por
las perspectivas de la terapia UVBBE en la psoriasis en un
futuro terapéutico muy dindmico y con los tiempos marca-
dos por las terapias bioldgicas. Las incursiones en estrategias
de tratamiento cercanas al espectro electromagnético de la
UVBBE de forma limitada a las lesiones, protagonizadas
por el liser o la luz excimeros, aunque atractivas en lo tedri-
co, se han demostrado de éxito moderado por el coste del
utillaje y las dificultades précticas fuera de aquellos pacientes
con enfermedad de extensién reducida. Por otro lado, cabe
esperar que los progresos en el dindmico campo de la foto-
biologia permitan avanzar en la bisqueda de un espectro de
radiacién atin mds adecuado y seguro para la psoriasis y en la
minimizacién de los efectos adversos. El futuro puede inclu-
so aportar alguna sorpresa, como la vuelta de la terapia UV
de banda ancha, esta vez con las limparas V6 como protago-
nistas, en las que, al contrario de lo que ocurria en las vetera-
nas Phillips TL12, se encuentra restringida la emisién de
radiacion eritematdgena por debajo de los 400 nm de longi-
tud de onda?*. Por otra parte, el desarrollo de cabinas de tra-
tamiento cada vez mds adaptadas a las caracteristicas fisicas
de la radiacién y al perfil del paciente puede permitir un
tratamiento mds homogéneo, més eficaz y seguro e incluso
adaptado a la gravedad de la dermatosis en cada territorio.

Sin embargo, y como se decia en los pérrafos previos, las
posibilidades de progresién de la terapia UVBBE depen-
derdn no sélo de su bondad intrinseca y de su potencial
técnico, sino también de su capacidad para armonizar con
los intereses de los dermatdlogos, de los pacientes y de la
industria que debe satisfacerlos. En este sentido, es respon-
sabilidad de los dermatdlogos adoptar un papel activo, no
s6lo en la ejecucién del tratamiento, sino en la optimi-
zacién de este importante recurso terapéutico. De forma
reciente, el GEF aprobd la puesta en marcha de una web
temdtica dedicada a la fotobiologia y la fototerapia. El pro-
yecto, que se encuentra de momento en fase embrionaria,
tendrd, de salir adelante, un triple objetivo. Por un lado,
favorecer la comunicacién y coordinacién entre los centros
de fototerapia del 4mbito nacional, asi como la estanda-
rizacién de pautas terapéuticas y de seguimiento con res-
pecto a las distintas variantes de fototerapia. Por otro, pro-
mover la formacién de dermatdlogos y de residentes en
conocimientos de fotobiologia y fototerapia. Finalmente, y
de forma no menos relevante, acercar la técnica a los pro-
pios pacientes, favoreciendo la formacién e informacién de
calidad que dificilmente puede resultar accesible por otras
vias.

El tiempo juzgar el calado de su andadura.
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