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PALABRAS CLAVE Resumen Diversos estudios sugieren que los pacientes con psoriasis tienen un mayor riesgo
Psoriasis; de aparicion de neoplasias, especialmente cutaneas, lo que podria estar asociado al uso de
Céncer; terapias para tratar la enfermedad. Ademas, la evidencia disponible sobre la seguridad de
Oncologia; algunos tratamientos en este contexto y el manejo de estos pacientes es escasa. Asi, las guias
Tratamiento; de practica clinica con recomendaciones para el manejo de la psoriasis en el paciente oncologico
Consenso; son ambiguas. En el presente trabajo se recogen recomendaciones para el manejoy el uso de las
Delphi; terapias disponibles para estos pacientes. Estas recomendaciones han sido consensuadas por 45
Recomendaciones dermatologos del Grupo de Psoriasis de la Academia Espaiiola de Dermatologia y Venereologia

utilizando el método Delphi, y tienen por objetivo ayudar a los especialistas en la toma de
decisiones en la practica clinica.
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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 Espana, S.L.U. on behalf of AEDV. This is an open access article
under the CC BY-NC-ND license (http://creativecommons.org/licenses/by-nc-nd/4.0/).

La psoriasis es una enfermedad inflamatoria cutanea
cronica que en su forma moderada-grave tiene una reco-
nocida afectacion sistémica'. Puede asociarse con diversas
comorbilidades como artritis psoriasica, enfermedades car-
diometabdlicas, higado graso y enfermedad inflamatoria
intestinal’®. Numerosos estudios indican que los pacien-
tes con psoriasis tienen mayor riesgo de desarrollar cancer,
especialmente cutaneo, pudiendo estar relacionado con la
naturaleza inflamatoria de la enfermedad y con factores
ambientales (tabaquismo, consumo de alcohol, exposicion a
radiacion ultravioleta [UV]) prevalentes en estos pacientes®.

Actualmente existen distintas terapias para el trata-
miento de la psoriasis, cuya seleccion depende de factores
como la gravedad de la enfermedad o la presencia de
comorbilidades®. El uso de terapias basadas en luz UV y
determinados farmacos inmunosupresores se ha relacio-
nado con un mayor riesgo de desarrollar cancer, aunque los
datos son contradictorios®. Algunos trabajos sugieren que
la fototerapia y las terapias sistémicas aumentan el riesgo
de céancer cutaneo’-®. El tratamiento con terapias biologi-
cas también genera incertidumbre, ya que teéricamente
podrian tener efectos en las vias innata y adaptativa de los
mecanismos de inmunovigilancia del cancer’'". Los estudios
publicados, aunque escasos en nimero y con bajo nivel de
evidencia, muestran que no existe un incremento estadisti-
camente significativo en el riesgo de padecer cancer en los
pacientes tratados con terapias biologicas'>~'“.

Con todo, la evidencia disponible para orientar a los
dermatdlogos en el manejo de la psoriasis en el paciente
oncoldgico es escasa y la mayoria de las guias de practica
clinica incluyen recomendaciones generales o ambiguas para
el manejo de estos pacientes'>2",

Para el presente estudio, el Grupo de Psoriasis (GPs)
de la Academia Espafnola de Dermatologia y Venereologia
(AEDV) consensuo6, mediante el método Delphi, una serie de
recomendaciones relacionadas con el abordaje terapéutico
y asistencial del paciente oncoldgico con psoriasis.

Se realiz6 una consulta Delphi de dos rondas dirigida a un
panel de expertos del GPs con una experiencia minima de

2 afos en el manejo de la psoriasis y cancer. El disefo
del cuestionario para la primera ronda se basé en una
revision de la literatura y el asesoramiento de un comité
cientifico constituido por 8 dermatodlogos (LP, JN, AL-F, LS,
BP, CG, PC, JMC) e incluia 91 afirmaciones. El grado de
acuerdo se evalué mediante una escala Likert de 7 puntos
(1=«en total desacuerdo»; 4=«ni acuerdo ni desacuerdo»;
y 7=«totalmente de acuerdo»). Se alcanzd un consenso
cuando al menos el 66% de los panelistas estuvieron de
acuerdo (6-7 puntos) o en desacuerdo (1-2 puntos) con la
afirmacion propuesta. Las afirmaciones que no alcanzaron
consenso en la primera ronda fueron replanteadas en una
segunda.

Los panelistas evaluaron mediante una escala de 0 a 10
(siendo 0=«completamente inadecuado»; 5= «ni adecuado
ni inadecuado»; y 10 = «totalmente adecuado») la adecua-
cién de distintos tratamientos para pacientes con psoriasis
y cancer cutaneo no melanoma y neoplasias hematologi-
cas y no hematologicas activas y no activas. También se
evalué de la misma forma el uso concomitante de inhibi-
dores del checkpoint y tratamientos para la psoriasis en
el contexto de pacientes oncologicos con psoriasis y posi-
bles efectos adversos relacionados con la estimulacion del
sistema inmunitario, como desarrollo de colitis, hepatitis,
endocrinopatias y nefritis o enfermedad renal.

Un total de 151 miembros del GPs fueron invitados a par-
ticipar en la consulta. En la primera ronda participaron 45
panelistas (tasa de respuesta: 29,8%), provenientes de 13
comunidades autonomas, y en segunda ronda 36 (tasa de
respuesta respecto a la primera ronda: 80,0%). Las caracte-
risticas sociodemograficas y profesionales de los panelistas
se detallan en la tabla 1.

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

Recomendacion 1. Se recomienda aconsejar al paciente
con psoriasis que participe en las campanas generales de
deteccion precoz de cancer segun edad y sexo
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Tabla 1

Variables sociodemograficas y profesionales de los participantes

Variable

Participantes (n=45)

Edad (anos): mediana (RI)

Sexo (hombre): n (%)

Experiencia previa (ahnos): mediana (RI)
Nivel asistencial: n (%)

Segundo nivel (centros de especialidades y hospitales de area)

Tercer nivel (hospitales de referencia)
Pacientes visitados/mes: mediana (RI)

51,0 (45,0-58,0)
24 (53,3)
20,0 (15,0-29,0)

10 (22,2)
35 (77,8)
80,0 (55,0-100,0)

RI: rango intercuartilico.

Tabla 2

Consenso sobre el cribado y deteccion precoz del cancer en pacientes oncologicos con psoriasis

item %

Se recomienda aconsejar al paciente con
psoriasis seguir las campanas generales de
deteccion precoz de cancer segln edad y
sexo (p. €j., deteccion de cancer de mama 'y
cancer de colon)

Cribado y deteccion precoz del cancer en el
paciente con psoriasis

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

91,12

77,8

Cancer cutaneo,
no melanoma

Melanoma Otras neoplasias solidas y
hematologicas
68,92 45,9

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

En la discusion se citaron las guias de la Academia Ameri-
cana de Dermatologia (AAD-NPF) y la Asociacion Britanica de
Dermatologos (BAD), que recomiendan reforzar y mejorar la
educacion del paciente sobre la enfermedad y las comorbi-
lidades asociadas'®??. Ademas, estudios recientes sugieren
que los pacientes con psoriasis presentan un mayor riesgo
de desarrollar determinados tipos de neoplasias, como el
cancer cutaneo no melanoma o linfomas?3-2°,

Recomendacion 2. Se recomienda realizar un cribado
activo en pacientes con psoriasis para la deteccion de
cdncer cutdaneo no melanoma y melanoma

La discusion se baso en la guia AAD-NPF, que recomienda
un enfoque proactivo por parte del dermatdlogo para la
deteccion de cancer en los pacientes con psoriasis, eva-
luando activamente la piel en busca de lesiones cancerosas
0 precancerosas’?.

Tratamiento en el paciente oncolégico con psoriasis

Adecuacion de los tratamientos sistémicos en el
paciente oncolégico con psoriasis

Los panelistas calificaron la adecuacion de los tratamientos
en funcion de su eficacia y seguridad y consideraron que, en
general, la acitretina y el apremilast serian los tratamientos
sistémicos no bioldgicos mas adecuados para el tratamiento
de la psoriasis en pacientes oncologicos (fig. 1A). Entre
las terapias bioldgicas disponibles, los anti-IL-23 y anti-IL-
17 se consideran las opciones terapéuticas mas adecuadas
(fig. 1B).

A

Acitretina

Apremilast

Dimetilfumarato

Metotrexato

Ciclosporina

Anti-IL-23

Anti-IL-17

Ustekinumab

Etanercept

Certolizumab

Adalimumab

Infliximab

Figura1  Adecuacion de los tratamientos sistémicos (A) y bio-
logicos (B) en el paciente oncoldgico con psoriasis. Los niUmeros
indican la puntuacion promedio otorgada por los panelistas.

Recomendacion 3. Se recomienda consensuar con el onco-
logo el tratamiento para la psoriasis en pacientes con
cancer activo
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Consenso sobre el uso de distintos tratamientos en pacientes oncologicos con psoriasis

ftem

Tratamiento en el paciente oncologico con psoriasis

Se recomienda consensuar con el oncologo el tratamiento para la

psoriasis en pacientes con cancer activo
Fototerapia

La fototerapia PUVA es una opcion terapéutica adecuada en

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

La ciclosporina es una opcion terapéutica adecuada de manera

concomitante con fototerapia en pacientes con psoriasis y
Tratamiento sistémico no biologico

La ciclosporina es una opcion terapéutica adecuada en pacientes

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

La acitretina es una opcion terapéutica adecuada en pacientes con

psoriasis y

El apremilast es una opcion terapéutica adecuada en pacientes

con psoriasis y

El metotrexato es una opcion terapéutica adecuada en pacientes

con psoriasis y
Tratamientos bioldgicos

El adalimumab es una opcion terapéutica adecuada en pacientes

con psoriasis y

El certolizumab es una opcion terapéutica adecuada en pacientes

con psoriasis y

El etanercept es una opcion terapéutica adecuada en pacientes

con psoriasis y

El infliximab es una opcion terapéutica adecuada en pacientes con

psoriasis y

El ustekinumab es una opcion terapéutica adecuada en pacientes

con psoriasis y

Los anti-IL-23 son una opcion terapéutica adecuada en pacientes

con psoriasis y

Los anti-IL-17 son una opcion terapéutica adecuada en pacientes

con psoriasis

%

Cut-nM Ha Hi nHa nHi
91,12
91,12 66,7° 73,32 77,8 86,1
75,5° 77,8 84,5° 86,1 69,5
95,6?
80,0° 97,8? 86,62 97,82 88,9°
68,9° 58,4 66,7 69,4 77,8
100,0? 97,7° 93,3? 97,7° 97,8°
95,6° 80,0° 93,3? 86,72 95,5°
63,8 72,2 61,1 61,1 63,8
50,0 86,1 61,1 77,8 38,9
52,8 80,5 52,8 75,0 30,6
66,6 72,3 50,0 63,9 44,4
47,3 77,8 75,0 73,3° 58,3
80,02 50,0 75,5° 63,9 77,8
95,5° 77,8 93,4° 66,72 93,3°
93,42 69,4 86,7° 75,0 88,92

Cut-nM: cancer cutaneo no melanoma; Ha: neoplasia hematologica activa; Hi: neoplasia hematoldgica no activa; nHa: neoplasia no
hematoldgica activa (incluyendo melanoma); nHi: neoplasia no hematoldgica no activa (incluyendo melanoma). Celdas en gris: consenso

alcanzado. Valores en negrita: consenso en contra.
@ Consenso alcanzado en la primera ronda.

La votacion se baso en las guias EuroGuiDerm, BAD, BETA-
PSO, la francesa (Groupe de Recherche sur le Psoriasis de la
Société Francaise de Dermatologie) y la espafola del GPs,
que recomiendan discutir/consensuar los tratamientos con
el oncdlogo/hematdlogo para cada caso individual'>~17:26.27,

Recomendacion 4. Tanto la fotoquimioterapia con pso-
raleno y UVA (PUVA) como la fototerapia con UVB son
opciones terapéuticas adecuadas para pacientes con
psoriasis y neoplasias en general (activas y no acti-
vas), pero se consideran inadecuadas para pacientes
con antecedentes de o predisposicion al cancer cutdneo
(melanoma y no melanoma)

Los datos disponibles en la literatura sobre el uso de la
fototerapia y su relacion con el cancer de piel son contradic-

torios. Mientras que algunos estudios observacionales han
mostrado un aumento del riesgo de desarrollar carcinoma
de células escamosas tras el tratamiento con PUVA, otros no
han mostrado un aumento significativo en el riesgo de desa-
rrollar cancer?®. En este contexto, las guias EuroGuiDerm y
francesa consideran adecuada la fototerapia, en especial el
uso de UVB de banda estrecha, en pacientes con psoriasis y
cancer no cutaneo reciente; no asi en pacientes con cancer
cutaneo reciente o un elevado riesgo de padecerlo'?.

Recomendacion 5. La ciclosporina es una opcién inade-
cuada para los pacientes oncologicos con psoriasis, tanto
en monoterapia como combinada con fototerapia

Para esta recomendacion se tuvo en cuenta que el uso
de ciclosporina se ha asociado con la aparicion de diversos
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Consenso sobre el uso de inhibidores del checkpoint en pacientes oncoldgicos con psoriasis y posibles efectos adversos

relacionados con la inmunoestimulacion

ftem

%

Inhibidores del checkpoint PSO

Los tratamientos topicos son una opcion 93,92
terapéutica adecuada en pacientes
oncologicos tratados con inhibidores de
checkpoint, que han desarrollado o
exacerbado

Los sistémicos convencionales son una opcion 61,8
terapéutica adecuada en pacientes
oncologicos tratados con inhibidores de
checkpoint, que han desarrollado o
exacerbado

Los bioldgicos son una opcion terapéutica
adecuada en pacientes oncologicos tratados
con inhibidores de checkpoint, que han
desarrollado o exacerbado

78,8%

+Colitis +Hepatitis +Endocrino +Nefritis/
patias Renal
81,92 78,8° 78,82 78,82
52,9 70,5 41,2 70,6
70,6 76,5 73,5 73,5

PSO: psoriasis. Celdas en gris: consenso alcanzado. Valores en negro: porcentaje a favor. Valores en negrita: porcentaje en contra.

@ Consenso alcanzado en la primera ronda.

tipos de cancer en el contexto del trasplante de 6rganos; sin
embargo, esta asociacion no es tan clara en pacientes con
psoriasis’2%3%, Algunas guias como la EuroGuiDerm, BETA-
PSO y la francesa desaconsejan el uso de ciclosporina en
pacientes con psoriasis e historia previa de cancer'>?%7,
especialmente en los casos de carcinoma de células esca-
mosas agresivos o invasivos?®. Ademas, diversos estudios y
revisiones sistematicas®'*?, asi como el propio resumen de
caracteristicas del producto®, desaconsejan el empleo con-
comitante de ciclosporina y fototerapia (PUVA o UVB) en
pacientes con psoriasis debido al riesgo potencial de desa-
rrollar cancer de piel.

Recomendacion 6. El dimetilfumarato es una opcion
terapéutica adecuada en pacientes con psoriasis y can-
cer cutdneo no melanoma, neoplasias no hematolégicas
(activas e inactivas) y hematologicas no activas

La informacion sobre el uso de dimetilfumarato en
pacientes oncologicos con psoriasis es escasa. Estudios
recientes de vida real muestran que el dimetilfumarato
es una opcion eficaz y segura para el tratamiento de la
psoriasis en pacientes con comorbilidades, incluyendo his-
toria de cancer, y no se ha relacionado con la aparicion
de neoplasias o recidiva®-*°. Asimismo, existe evidencia
de que el dimetilfumarato inhibe el crecimiento de células
transformadas/no-transformadas, asi como la angiogénesis,
tanto in vivo como in vitro®’, lo que podria tener un efecto
antipsoriasico y antitumoral®’-*¢. En las neoplasias hemato-
légicas activas se considera que la posible linfopenia crea
un riesgo innecesario.

Recomendacion 7. La acitretina y el apremilast son
opciones terapéuticas adecuadas para los pacientes
oncolégicos con psoriasis

La discusion se baso en las guias EuroGuiDerm y BETA-
PSO, que proponen apremilast como una opcion terapéutica

valida en pacientes con psoriasis y antecedentes de cancer,
aunque se recomienda su uso con precaucion al no dispo-
ner de suficientes datos de seguridad a largo plazo'>?°. En
este sentido, un estudio reciente sobre una serie de casos
y una revision de la literatura sugieren que apremilast es
una opcion eficaz y segura para estos pacientes, aunque se
requeririan mas estudios que confirmen estos resultados*’.

Por otra parte, los datos sobre el uso de acitretina son
escasos, aunque segun las guias EuroGuiDerm y del GPs, y
una revision narrativa sobre los pacientes con psoriasis y su
riesgo de desarrollar cancer, esta opcion terapéutica parece
no modificar el riesgo de cancer incidente o de su recidiva
en pacientes con psoriasis'>20:40,

Recomendacion 8. El metotrexato es una opcién inade-
cuada para los pacientes con neoplasias hematolégicas
activas

La recomendacion se basa en el consenso obtenido,
para el que se tuvo en cuenta el posible efecto citopé-
nico del metotrexato, que puede ser contraproducente en
estos pacientes; no hubo consenso en cuanto a otras neopla-
sias. A pesar del uso extendido del metotrexato en practica
clinica, no existe consenso sobre su empleo en pacientes
con enfermedades inmunomediadas y neoplasias concomi-
tantes. Asi, las guias EuroGuiDerm y del GPs exponen que el
metotrexato podria ser empleado como tratamiento sisté-
mico en pacientes con psoriasis e historia previa de cancer
en caso de una respuesta inadecuada o contraindicacion
en el uso de un tratamiento topico, fototerapia UVB o
acitretina'>'®. De manera similar, la guia BETA-PSO incluye
el uso de metotrexato en pacientes con psoriasis y cancer
solido, hematoloégico y cancer de piel melanoma y no mela-
noma. Sin embargo, subraya la importancia de evitar su uso
en los casos de carcinoma de células escamosas agresivos o
invasivos?. Ademas, un ensayo clinico aleatorizado, llevado
a cabo en adultos con enfermedad cardiovascular, diabetes
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Tabla 5

Resumen grafico del consenso sobre el uso de distintos tratamientos en pacientes oncoldgicos con psoriasis

Consenso

Cut-nM Ha

Fototerapia
Fototerapia PUVA
Fototerapia UVB
Ciclosporina + fototerapia

Tratamiento sistémico no biologico
Ciclosporina
Dimetilfumarato
Acitretina
Apremilast
Metotrexato

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

Cut-nM: cancer cutaneo no melanoma; Ha: neoplasia hematoldgica activa; Hi: neoplasia hematolégica no activa; nHa: neoplasia no
hematologica activa; nHi: neoplasia no hematolégica no activa. Celda verde: consenso a favor (adecuado); Celda roja: consenso en

contra (no adecuado); -: sin consenso.

o sindrome metabdlico, encontré una relacion entre el uso
de dosis bajas de metotrexato y un aumento en el riesgo
de cancer de piel*'. Un reciente estudio caso-control en
la poblacion danesa ha identificado una asociacion entre
el diagndstico de cancer cutaneo (melanoma y no mela-
noma) y el tratamiento con metotrexato (dosis acumulada
>2,5¢g), de forma dosis-dependiente, aunque en pacientes
con psoriasis la asociacion solo continuaba siendo significa-
tiva (odds ratio=1,43) para carcinoma basocelular®. Aunque
los panelistas no dispusieron de esta evidencia para la dis-
cusion, probablemente el metotrexato debiera evitarse en
pacientes con riesgo de cancer cutaneo.

Recomendacion 9. Infliximab se considera una opcion
terapéutica inadecuada en pacientes con psoriasis y
neoplasias hematologicas (activas o inactivas) y no
hematoldgicas activas

Recomendacion 10. Adalimumab y certolizumab se con-
sideran opciones terapéuticas inadecuadas en pacientes
con psoriasis y neoplasias activas, tanto hematolégicas
como no hematoloégicas

Recomendacion 11. Etanercept es una opcion terapéu-
tica adecuada para pacientes con psoriasis y cdncer
cutdaneo no melanoma, pero inadecuada para pacientes
con neoplasias hematologicas activas

La incidencia de cancer, especialmente de piel, asociado
con el uso de terapias anti-TNF (adalimumab, certolizumab,
etanercept, infliximab) se ha estudiado fundamentalmente
en pacientes con artritis reumatoide y enfermedad de
Crohn“. No obstante, el uso de esta terapia en pacientes
con psoriasis no se ha asociado con el riesgo de aparicion

de tumores solidos ni con su recidiva, como se refleja en
las guias de practica clinica de psoriasis'>?¢*2, reumato-
légicas y gastroenterolégicas®~“¢. En general, estas guias
recomiendan discutir para cada caso el uso de la tera-
pia anti-TNF con el oncélogo, con otros especialistas y con
el propio paciente. En la discusion de los consensos y las
consiguientes recomendaciones se han tenido en cuenta
el posible riesgo aumentado de infecciones y la evidencia
anecdotica de desarrollo o progresion de neoplasias hema-
tologicas (especialmente linfoproliferativas) en pacientes
tratados con anti-TNF, asi como el diferente mecanismo de
accion de etanercept.

Recomendacion 12. Ustekinumab es una opcion tera-
péutica adecuada en pacientes con psoriasis y cancer
cutdneo no melanoma y neoplasias no activas, tanto
hematolégicas como no hematolégicas

Recomendacion 13. Los tratamientos anti-IL-23 y anti-
IL-17 son una opcién terapéutica adecuada en pacientes
oncolégicos con psoriasis

El uso tanto de ustekinumab como de los tratamientos
anti-IL-23 y anti-IL-17 no se ha relacionado con un mayor
riesgo de cancer”. Asi, las guias EuroGuiDerm y BETA-PSO
proponen el uso de ustekinumab en pacientes con psoriasis
e historia previa de cancer'>?° y sugieren que los anti-IL-23
y anti-IL-17 se pueden usar en estos pacientes, aunque con
cautela, dada la falta de experiencia y datos de seguridad
a largo plazo'>%¢. La falta de consenso en el caso de usteki-
numab por lo que se refiere a las neoplasias hematologicas
y no hematologicas activas se justifico por la posible inhi-
bicion del efecto protector de la respuesta antitumoral Th1
(mediada por IL-12)*. En todos los casos, se recomienda
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discutir cada caso particular con el oncélogo/hematologo
responsable.

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

Inhibidores del checkpoint

Adecuacion de los tratamientos concomitantes al uso de
inhibidores de checkpoint en el paciente oncolégico con
psoriasis

En general, los panelistas consideraron que los agentes bio-
logicos anti-IL-23 son el tratamiento mas adecuado para los
pacientes con psoriasis y con otras patologias inmunomedia-
das asociadas al uso de inhibidores de checkpoint (fig. 2),
seguido de ustekinumab y anti-IL-17, excepto, para estos
ultimos, en pacientes con psoriasis y colitis (fig. 2B). Segln
los panelistas, la ciclosporina es el tratamiento menos ade-
cuado para la mayoria de estos pacientes (fig. 2).

Recomendacién 13. Los tratamientos topicos son una
opcion terapéutica adecuada en pacientes oncologicos
tratados con inhibidores de checkpoint en quienes se han
desarrollado o exacerbado otras patologias como la coli-
tis, hepatitis, endocrinopatias y nefritis o enfermedad
renal

Recomendacion 14. Los tratamientos sistémicos biologi-
cos son una opcion terapéutica adecuada en pacientes
oncolégicos tratados con inhibidores de checkpoint en
quienes se han desarrollado o exacerbado otras patolo-
gias como la colitis, hepatitis, endocrinopatias y nefritis
o enfermedad renal

Recomendacion 15. Los tratamientos sistémicos con-
vencionales son una opcion terapéutica inadecuada en
pacientes oncologicos tratados con inhibidores de check-
point en quienes se han desarrollado o exacerbado
hepatitis y nefritis o enfermedad renal

Para estas recomendaciones se tuvo en cuenta que el uso
de inhibidores de checkpoint en pacientes oncoldgicos esta
asociado con la aparicion de distintos efectos adversos cuta-
neos inmunomediados, tales como la psoriasis*®“°. Segin un
estudio reciente sobre informes de reacciones adversas a
distintos inhibidores del checkpoint obtenidos de la base de
datos EudraVigilance de la Agencia Europea de Medicamen-
tos, la aparicion de psoriasis en estos pacientes se trata con
tratamientos topicos, sistémicos no bioldgicos o bioldgicos
en funcion de la gravedad®. En este sentido, una revision
sistematica de estudios observacionales ha mostrado que el
tratamiento topico con corticoesteroides es el mas comun,
seguido del uso de acitretina, esteroides sistémicos, foto-
terapia, metotrexato y agentes bioldgicos®. En cuanto al
uso de las nuevas terapias, distintas publicaciones han mos-
trado que los inhibidores de IL-17°" e IL-23%2% suponen una
opcion terapéutica eficaz y segura para el tratamiento de la
psoriasis relacionada con la activacion inmune.

Discusién

Para el manejo de la psoriasis en pacientes oncologicos, los
panelistas recomiendan consensuar con el oncélogo el tra-
tamiento para la psoriasis. Ademas, mostraron su acuerdo

A Psoriasis
0 2 4 6 8 10

Anti-IL23 9
Acitretina 8.4
Ustekinumab 8.2
Anti-IL17 7.8
Adalimumab 7.8
Apremi 75
Etanercept 6.4
Certolizumab 6.4
Metotrexato 6.3
Infliximab 55
Dimetilfumarato 55
Ciclosporina  [me— 2.3

+ Colitis
0 2 4 6 8 10

Anti-IL23 9.1
Ustekinumab 8.3
Adalimumab 8
Certolizumab 6.4

Acitretina 6.2

Infliximab 6

Etanercept 5.7
Metotrexato 47
Apremilast 3.8
Anti-IL17 3.4
Dimetilfumarato 3.4
Ciclosporina 2.8

+ Hepatitis
0 2 4 6 8 10

Anti-IL23 8.8
Ustekinumab 8.1
Anti-IL17 8.1
Adalimumab 71
Apremilast 6.2
Etanercept 5.7
Certolizumab 57
Infliximab 4.9
Dimetilfumarato 3.6
Ciclosporina 24
Acitretina 23
Metotrexato 18

+ Endocrinopatias
0 2 4 6 8 10

Anti-IL23 8.6
Anti-IL17 8
Ustekinumab 7.8
Adalimumab 7.5
Apremilast 6.9
Acitretina 6.6
Certolizumab 6.2
Etanercept 6
Metotrexato 5.2
Dimetilfumarato 5.1
Infliximab 5
Ciclosporina 27

+ Nefritis/Renal
0 2 4 6 8 10

Anti-IL23 8.8
Ustekinumab 8.4
Anti-IL17 8.3
Adalimumab 7.7
Certolizumab 6.3
Apremilast 6.2
Etanercept 6.2
Infliximab 5.8
Acitretina 5
Dimetilfumarato 3.9
Metotrexato 26
Ciclosporina 1

Figura 2 Adecuacion de los diferentes tratamientos en
pacientes oncoldgicos tratados con inhibidores del checkpoint
y que presenten psoriasis como Unica manifestacion de efecto
adverso mediado inmunologicamente (A) o asociada a colitis (B),
hepatitis (C), endocrinopatia (D) o nefritis/afectacion renal (E).
Los nimeros indican la puntuacion promedio otorgada por los
panelistas.
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en que la fototerapia con UVA y UVB es adecuada para la
psoriasis en pacientes con neoplasias hematologicas y no
hematoldgicas, activas o inactivas, pero no en pacientes con
cancer cutaneo (melanoma o no melanoma) o predisposicion
al mismo. Entre los tratamientos sistémicos, la acitretina,
el apremilast y los anti-IL-23 y anti-IL-17 se consideran
opciones terapéuticas adecuadas para todos los perfiles de
pacientes, al contrario que la ciclosporina, considerada ina-
decuada para cualquier tipo de cancer activo o inactivo. En
cuanto al resto de las terapias, se consideraron adecuadas
o inadecuadas en funcion del tipo de neoplasia, teniendo
en cuenta tanto el posible efecto sobre la progresion o
inmunovigilancia tumoral como el riesgo de complicacio-
nes infecciosas o efectos adversos que puedan complicar el
manejo de estos pacientes.

En una guia elaborada recientemente por un panel multi-
disciplinar de expertos® se recomienda valorar el prondstico
del cancer antes de iniciar el tratamiento sistémico para
la psoriasis. Asi, para pacientes con un tumor soélido pre-
vio y buen prondstico, el tratamiento seria similar al de un
paciente no oncoldgico. En casos de mal pronostico, se debe-
ria buscar el equilibrio entre los beneficios del tratamiento
para la psoriasis y los posibles riesgos derivados®*. Por otra
parte, en general, se recomiendan los tratamientos topicos
y los bioldgicos, en especial los anti-IL-23 y anti-IL-17 y el
ustekinumab, para el tratamiento de la psoriasis que apa-
rece o empeora como un efecto adverso inmunomediado de
los inhibidores de checkpoint.

El presente estudio presenta algunas limitaciones inhe-
rentes a la metodologia empleada, donde el consenso se
sustenta principalmente en la experiencia de los participan-
tes. Ademas, la aplicacion de estas recomendaciones debe
contextualizarse en cada caso concreto, y dentro del sis-
tema sanitario espanol. No obstante, cabe resefar que el
consenso ha sido alcanzado entre un nimero considerable
de especialistas de ambito hospitalario, con experiencia en
el manejo de estos pacientes y con representacion de casi
todas las comunidades auténomas.

En conclusion, el consenso alcanzado y las recomendacio-
nes propuestas sobre el manejo y tratamiento de la psoriasis
en pacientes oncolégicos pueden ayudar en la toma de deci-
siones en la practica clinica habitual.
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