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El metotrexato (MTX) es un anti-metabolito inhibidor de la dihidrofolato-reductasa, ampliamente
empleado en el tratamiento de la psoriasis moderada-severa®. Por su mecanismo de accion,
puede precipitar crisis gotosas agudas; a pesar de ser este un efecto secundario descrito hace
tiempo? probablemente esté infra-reportado dada la elevada prevalencia de la gota en la
poblacién general (2.4% en Espafia)’.

Un varén de 70 afios con gota e hiperuricemia sin tratamiento y psoriasis en placas de 30 afios de
evolucién, tratado con corticoterapia tépica y sin antecedentes de artritis psoriasica, consulté por
un brote de psoriasis grave (PASI 20, BSA 47%). Se inicid tratamiento con MTX subcutaneo a
15mg/semanales. A los dos meses, el paciente acudié a urgencias por artritis de la primera
articulacion metatarsofalangica del pie derecho. Por los antecedentes de gota, tener una
radiografia normal y niveles de urato de 8.1 mg/dl (normal hasta 6.8 mg/dl), se orienté como un
episodio de podagra. En el control posterior en dermatologia, se decidid suspender MTX e iniciar
fototerapia (UVB). Dada la limitada mejoria de la psoriasis, a los tres meses se intentdé reintroducir
MTX subcutaneo a 12.5 mg/semanales, presentando a los 15 dias un nuevo ataque de gota. Al
tratarse del segundo episodio tras inicio de MTX, se decidié suspenderlo definitivamente.
Actualmente el paciente se encuentra bien controlado de la psoriasis con acitretina 25 mg/tres
veces por semana, sin nuevos ataques de gota tras un afio de seguimiento.

La gota es una artropatia inflamatoria crénica debida al depdsito intraarticular de cristales de
urato monosddico en determinados pacientes con hiperuricemia®. Cursa en forma de ataques
recurrentes de artritis, con afectacion preferente de la primera articulacién metatarsofalangica®.
Los ataques de gota pueden ser precipitados por multiples causas (farmacos, infecciones, alcohol,
ayuno, determinadas comidas, traumatismos fisicos...) al modificarse los niveles de uratos, tanto
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por aumento como por descenso de estos, asi como por un efecto sinérgico proinflamatorio de
los cristales de urato monosdédico con dcidos grasos saturados como el dcido estedrico, activando
el Toll-like receptor 2 y liberando interleucina-1p°.

Los pacientes con psoriasis tienen un riesgo aumentado de hiperuricemia y gota®’. Ello se debe
en parte a la inflamacion sistémica crénica subyacente en la psoriasis, con participacién de vias
inflamatorias comunes a las implicadas en artritis gotosa, como son las mediadas por linfocitos
de tipo 1y de tipo 17’. Por otro lado, el alto recambio de queratinocitos en la psoriasis conduce
al aumento de uratos resultantes del metabolismo de purinas, dando lugar a una hiperuricemia

secundaria®’®.

El riesgo de gota parece ser alin mayor en pacientes con artritis psoridsica, especialmente en
adultos de edad media (31-50 afios)’. En el liquido sinovial articular de pacientes con artritis
psoridsica se ha observado més frecuentemente la presencia de cristales de urato®. Los niveles
de urato en sangre se han correlacionado ademas con la gravedad de la psoriasis, y el tratamiento
de esta parece conducir a un descenso de los mismos”*. Por todo ello, la artritis en pacientes
con psoriasis e hiperuricemia puede plantear el diagndstico diferencial entre artritis gotosa y
artritis psoriasica, cuyas principales caracteristicas diferenciales se resumen en la Tabla 1.

Tabla 1. Hallazgos clinicos y radioldgicos diferenciales entre artritis psoridsica y artritis gotosa.
Adaptado de Gladman et al®3.

Artritis gotosa Artritis psoridsica
Afectacién de articulacion Muy frecuente
Ocasional

interfaldngica distal (caracteristico)
Afectacion axial Rara Frecuente
Dactilitis Rara Frecuente
Entesitis Infrecuente Frecuente
Onicopatia No Frecuente

Anquilosis Rara Frecuente (caracteristico)

Periostitis Infrecuente Frecuente
Simetria Infrecuente Ocasional

Frecuentes: erosiones

marginales y paramarginales
Infrecuentes; erosiones de
en la ldmina proximal,
Erosiones borde escleroso,

periostitis marginal “en
sobresaliente

orejas de ratén” en

interfalangica distal
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Por otro lado, los pacientes con gota presentan un mayor riesgo de sindrome metabdlico y
enfermedad cardiovascular’. Es posible que la elevada prevalencia de hiperuricemia y gota en los
pacientes con psoriasis contribuya a las comorbilidades metabdlicas y cardiovasculares conocidas
en la psoriasis, aunque no se ha establecido una relacion causal’.

El MTX se ha empleado con seguridad en enfermos con gota. En un ensayo clinico recientel?, se
evalué la eficacia y seguridad de MTX en pacientes con gota refractaria en tratamiento con
pegloticasa. En este ensayo, el grupo de pacientes tratados con MTX y pegloticasa presentd una
mayor tasa de respuesta en los niveles de urato respecto al grupo Unicamente tratado con
pegloticasa, sin observarse diferencias significativas entre ambos grupos en cuanto al nimero de
ataques de gota. Sin embargo, el tratamiento con MTX puede alterar los niveles de urato por
varios mecanismos: por inhibicion de la sintesis de purinas al actuar sobre la dihidrofolato-
reductasa; por su efecto antiinflamatorio, mediado por la liberacion de adenosina y su accién
inhibitoria sobre la proliferacién de linfocitos T, y por modificacién de la excrecion renal®®2. La
alteracion de los niveles de urato inducida por MTX puede desencadenar episodios de gota en
pacientes predispuestos, como en el caso que reportamos.

Algunos autores han sugerido el uso de colchicina profilactica antes del inicio de MTX?, aunque
no existen recomendaciones especificas al respecto en las guias clinicas. A nuestro parecer, el
tratamiento preventivo no es necesario, pero seria recomendable considerar el antecedente de
gota para anticipar posibles ataques o actuar de forma precoz en el caso de desencadenarse uno.

En conclusion, reportamos el caso de un paciente con artritis gotosas desencadenadas por MTX,
a saber, el segundo caso descrito en la literatura. La posibilidad de este efecto adverso debe ser
conocida por el dermatélogo y sospecharse en caso de existir una relacién temporal plausible
entre el ataque de gota y la introduccion del MTX. Aunque en nuestro caso se decidié retirar el
MTX por preferencia del paciente, el tratamiento preferible sera el dirigido al control de la gota,
es decir, tratamiento antiinflamatorio para el atagque y sobre todo el tratamiento
hipouricemiante, sin que sea imprescindible la retirada de MTX para evitar nuevos episodios de
artritis gotosa.
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