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PALABRAS CLAVE Resumen El prurigo crénico es una entidad con una apariencia clinica com(n pero que puede
Prurigo cronico; ser secundaria a un gran nimero de patologias. Historicamente ha sido una enfermedad no bien
Prurigo nodularis; definida y con escasas terapias disponibles, por lo que su manejo es muy complejo. Clinica-
Pruritus; mente se caracteriza por lesiones escoriadas e hiperqueratosicas en el contexto de un paciente
Dermatitis atopica con prurito crénico. Ante la sospecha de un prurigo cronico, es fundamental realizar un buen

diagnostico diferencial e identificar todas sus posibles causas. En los Ultimos afios se han produ-
cido importantes avances con la aparicion de nuevos criterios diagndsticos y con el desarrollo
de nuevos farmacos. Un mayor conocimiento de esta patologia redundara en el beneficio de
unos pacientes que hasta el momento carecen de un tratamiento claramente efectivo.

© 2021 AEDV. Publicado por Elsevier Espana, S.L.U. Este es un articulo Open Access bajo la
licencia CC BY-NC-ND (http://creativecommons.org/licenses/by-nc-nd/4.0/).

KEYWORDS Update on Chronic Prurigo

Chronic prurigo;

Prurigo nodularis; Abstract Chronic prurigo is itself a common condition, but it can also occur secondary to a
Pruritus; large number of diseases. Management is challenging as historically chronic prurigo has been
Atopic dermatitis poorly defined and very few treatments are available. Clinically, it presents as excoriated,

hyperkeratotic lesions. When chronic prurigo is suspected, a comprehensive differential dia-
gnosis is essential. New diagnostic criteria have appeared in recent years and new drugs have
been developed. Although no truly effective treatment is yet available, patients will benefit
from a greater understanding of this condition.

© 2021 AEDV. Published by Elsevier Espana, S.L.U. This is an open access article under the CC
BY-NC-ND license (http://creativecommons.org/licenses/by-nc-nd/4.0/).

Introduccién

El prurigo cronico (PC) es una enfermedad caracterizada
- por intenso prurito y multiples lesiones secundarias al ras-
Autor para correspondencia. cado. Se trata de una entidad clinica independiente pero

* g‘;rc ;en‘:;éesci:]‘:,)rr’]’)m" docamposimon@gmail.com que puede ser secundaria a numerosas causas subyacentes.
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Produce una importante alteracion de la calidad de vida.
La intensidad y frecuencia del prurito y el dolor experi-
mentados son superiores a los de pacientes con psoriasis
o dermatitis atopica (DA)', y con mayores puntaciones en
la escala DLQI (Dermatology Life Quality Index) que estos?.
Hasta un 37% de los pacientes presenta ansiedad, un 29%
depresion y un 19% ideacion suicida®. Conlleva también
un importante coste econdémico, requiriendo de un mayor
nimero de consultas que otras enfermedades cutaneas”.
Todavia existen importantes diferencias sobre qué es con-
siderado un prurigo’, y se desconoce cual es el tratamiento
optimo, ya que los estudios que aportan evidencia son esca-
sos. El reciente concepto que establece el PC como una
entidad independiente constituye un primer paso para diag-
nosticar y tratar correctamente a estos pacientes. Ademas,
en los Ultimos afos se han producido importantes avances
en el campo de esta enfermedad. Los nuevos descubrimien-
tos inmunoldgicos y el desarrollo de nuevos farmacos hacen
necesario conocer profundamente esta entidad para deter-
minar qué pacientes se podran beneficiar de estas nuevas
terapias. Por ello, consideramos de interés la realizacion de
una revision de la informacion existente hasta la fecha.

La confusion en cuanto a la definicién del prurigo comienza
desde la propia terminologia para denominarlo. Resulta
comun escuchar y leer la forma esdrujula prurigo, la cual
resulta incorrecta segln el diccionario de la Real Academia
Espafola de la Lengua, que solamente acepta la forma llana
prurigo®. Es también habitual el empleo del adjetivo prurigi-
noso para referirse a condiciones que producen prurito. Sin
embargo, en el diccionario de la Real Academia Espafola de
la Lengua este término se reserva para aquello que produce
0 que esta relacionado con el prurigo®. En la literatura anglo-
sajona se utilizan los términos itchy o pruritic en referencia
al prurito y pruriginous en relacién con el prurigo’. Aunque
esta distincion pueda parecer irrelevante, cobra importan-
cia a la hora de definir las lesiones del prurigo. En esta
revision, pruriginoso hace referencia a las lesiones tipicas
del PC y pruritico a cualquier patologia que produzca picor
(incluyendo las lesiones de prurigo).

Las primeras descripciones del PC se remontan a escritos
de Hipocrates en el siglo m a.C., y la primera aparicion del
término prurigo parece situarse en el Reino Unido a finales
del siglo xvii®. Desde entonces ha sido empleado para refe-
rirse a muchas entidades no relacionadas con el picor’, y la
heterogénea expresion clinica de esta enfermedad ha dado
lugar a la aparicion de mdltiples términos nombrando a cada
una de sus variantes (p. ej., prurigo de Hyde cuando predo-
minan lesiones nodulares, prurigo de Besnier en aquel rela-
cionado con una DA...°). Ademas, existen variaciones geo-
graficas; en las guias japonesas de prurigo esta patologia es
divida en prurigo nodularis y prurigo chronica multiformis'®,
distincion no recogida en la literatura occidental.

Con el fin de solucionar esta confusion, el grupo de
expertos del European Prurigo Project publicé en 2018 el
documento de consenso sobre su definicion, clasificacion
y terminologia'’. En él establecen la siguiente definicion
del PC: «enfermedad independiente definida por la pre-
sencia de prurito crénico y mdltiples lesiones pruriginosas

localizadas o generalizadas. El PC ocurre debido a una sen-
sibilizacion neuronal al picor, es decir, una amplificacion de
la sefalizacion pruriginosa en el sistema nervioso periférico
y central, y el desarrollo de un ciclo de picor-rascado.
El PC puede ser de origen dermatoldgico, sistémico,
neuroldgico, psiquidtrico/psicosomatico, multifactorial o
indeterminado.». Por tanto, el PC tiene una apariencia cli-
nica comUn pero una etiologia potencialmente heterogénea.
Hasta en la mitad de los casos existe una causa dermatolo-
gica subyacente. Se define también el concepto de lesiones
pruriginosas: «Papulas y/o nodulos y/o placas escoriadas,
descamativas y/o costrosas, a menudo con un centro
blanquecino o rosado y un borde hiperpigmentado.»'". EL PC
se clasifica en funcion de la morfologia de las lesiones que
lo componen en nodular, papular, en placas, umbilicado'' o
lineal'?. El término PC engloba a todas estas manifestaciones
clinicas. Un mismo paciente puede presentar lesiones pru-
riginosas de distintas morfologias al mismo tiempo, y estas
pueden cambiar durante la evolucion de la enfermedad.

Existen escasos estudios epidemioldgicos sobre esta enfer-
medad, considerada poco comun. Su prevalencia se estima
en 72 por 100.000 habitantes'. Sin embargo, en nuestra
experiencia, podria ser bastante mas frecuente. Es mas pre-
valente en el grupo de edad entre los 50 y 60 afios'® y en
personas de raza negra’®. No se han descrito diferencias
significativas entre sexos'“.

La forma en que las distintas patologias producen prurito
es muy compleja, con la implicacién de numerosas vias, y
en muchos casos no esta del todo dilucidada'®. Secundaria-
mente a este prurito se origina el rascado, el cual produce
la disrupcion de la barrera cutanea y la perpetuacion de
la inflamacion'’. En situaciones de prurito crénico, diversos
mecanismos acaban produciendo una sensibilizacion peri-
férica y central al prurito'®. Sin embargo, solamente una
minoria de los pacientes con prurito cronico acaba des-
arrollando lesiones de prurigo. Probablemente exista una
predisposicion genética u otros factores individuales toda-
via desconocidos que faciliten que un paciente con prurito
crénico desarrolle PC.

La patogenia del PC se estructura sobre 2 ejes, la infla-
macion y la plasticidad neuronal, y la interrelacion entre
ambos'®. Su conocimiento representa la base para encontrar
un tratamiento efectivo.

A nivel anatémico, en el PC existe una hiperplasia de
las terminaciones nerviosas en la dermis papilar y una hipo-
plasia de las mismas en la epidermis?®. Esta hipoplasia se
produce tanto en piel lesional como sana”', pero su impor-
tancia no parece totalmente esclarecida. Se ha hipotetizado
que este hecho es debido una neuropatia de fibras pequenas
subclinica, pero se ha observado que esta alteracion ana-
témica no se traduce en una alteracion en su funcion??.
Ademas, esta hipoplasia se recupera con la curacion clinica
de las lesiones?’. Se considera por ello que se trata de una
consecuencia del rascado, y no una causa de este.
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Figura 1

Por otro lado, la proliferacion de terminaciones nervio-
sas en la dermis parece estar en relacion con el incremento
de la actividad inflamatoria local, la cual es a su vez pro-
movida por sustancias proinflamatorias secretadas por las
terminaciones nerviosas. De este modo se crea un cir-
culo de retroalimentacion positiva (tinflamacion local —
tproliferacion neuronal — fsustancias proinflamatorias —
4inflamacion local) que complementa a nivel microscopico
al ciclo picor-rascado clinico. Este ciclo se muestra repre-
sentado de forma esquematica en la figura 1.

Entre las principales moléculas implicadas en la pato-
genia del prurigo se encuentra el factor de crecimiento
neuronal, secretado por mastocitos y eosinofilos, que induce
la activacion y aparicion de un mayor nimero de termina-
ciones nerviosas, asi como la proliferacion y activacion de
los queratinocitos, dando lugar a los cambios anatomicos
observados en las lesiones de PC'°. En la produccion de esta
neurotrofina destaca la importancia de los linfocitos Th2,
principalmente a través de la secrecion de IL-4 e IL-132425,
Este predominio de la via Th2 podria explicar la asociacion
con DA encontrada en muchos pacientes con PC.

A su vez, la sustancia P es secretada por las terminacio-
nes nerviosas y constituye uno de los principales mediadores
de la inflamacion neurogénica. Al unirse a los receptores
de neurocinina 1 y MRGPRX2%¢ de los mastocitos provoca
su degranulacion, liberando mediadores del prurito como
histamina y leucotrienos?’. Los receptores de neurocinina
1 también estan presentes en los queratinocitos, que libe-
ran otras sustancias pruritdgenas (lo que explica en parte
la inefectividad de los antihistaminicos para conseguir un
completo control del prurito) asi como mediadores de la
inflamacion como la IL-12® y el propio factor de creci-
miento neuronal'. Esta inflamacién neurogénica provoca

dermis

FCN

Neurona

Representacion esquematica del ciclo inflamacion local-proliferacion neuronal. FCN: factor de crecimiento neuronal;
IL: interleuquina; RN1: receptor de neurocinina 1; SP: sustancia P.

una mayor liberacion de neuropéptidos por parte de las
fibras nerviosas aferentes tipo C, aumentando su sensibi-
lidad y actividad espontanea, dando lugar a la perpetuacion
del prurito crénico?.

Otro importante mediador en el sistema neuroinmune es
la IL-31. Se ha observado su relevancia en diversas enti-
dades que cursan con prurito cronico, estando aumentada
hasta 50 veces en las lesiones de PC nodular®®, y habiéndose
determinado que es capaz de producir un intenso prurito en
animales de experimentaciéon®. Es producida fundamental-
mente por linfocitos Th2 y se une a un receptor presente en
una subpoblacion neuronal TRPV1(+)/TRPA1(+) de los gan-
glios espinales’'.

Diagnéstico

El diagnostico del PC es clinico y se basa en una exploracion
fisica completa y una historia clinica pormenorizada. La pre-
sentacion clasica es la de un paciente aquejado de mucho
prurito y multiples lesiones escoriadas, de distribucion gene-
ralizada en la mayoria de los casos, respetando cara, palmas
y plantas (fig. 2). Es caracteristica la ausencia de lesiones
en la zona interescapular y la region central de la espalda
(alli donde los pacientes no alcanzan a rascarse) formando
el denominado «signo de la mariposa» (fig. 3). En algunos
casos el diagndstico puede no ser tan sencillo, existiendo
también una importante variabilidad en el diagnostico de
prurigo entre distintos dermatologos/as. En el documento
de consenso del European Prurigo Project'' se proponen unos
criterios diagnésticos (tabla 1). Resulta importante destacar
que es necesario que el sintoma inicial sea el prurito, ya que
los demas criterios pueden cumplirse en otras enfermedades
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Figura 2
mujer de 42 afos con antecedentes de dermatitis atopica.

Nodulos escoriados de distribucion simétrica en caras anterior (a) y posterior (b) de los miembros inferiores de una

Figura 3

(a) lesiones de prurigo nodulares y lineales y escoriaciones lineales respetando la parte central de la espalda. (b) lesiones

de prurigo nodular respetando un area en forma de mariposa en la espalda.

cutaneas que deben ser descartadas. Es también importante
la colaboracion del paciente para discernir si el prurito es
previo a la aparicion de lesiones pruriginosas. Estos crite-
rios resultan Utiles para el diagnostico diferencial con las
escoriaciones neurdticas, en las que el paciente no refiere
prurito, pero admite el rascado, o las dermatosis facticias,
en las que el paciente niega la manipulacion de las lesiones.

En definitiva, estos criterios asociados no son obligato-
rios pero facilitan el diagnéstico y la estricta adhesion a los
mismos permite diferenciar esta entidad de las lesiones pru-
riginosas de otras patologias con las que se debe realizar el
diagnostico diferencial. Estas se resumen en la tabla 2.

La histologia de las lesiones es caracteristica. La epi-
dermis suele presentar ortohiperqueratosis, hipergranulosis
y una acantosis que en ocasiones llega al grado de una

hiperplasia seudoepiteliomatosa. Se produce el «signo de
la palma peluda», observandose una hiperqueratosis simi-
lar a la presente en piel acral pero con foliculos pilosos.
Se produce fibrosis en la dermis papilar y reticular, con un
aumento de fibroblastos y un infiltrado inflamatorio pre-
dominantemente perivascular e intersticial con linfocitos y
macrofagos®?. Muchas de estas caracteristicas son similares
a las del liquen simple, otra entidad causada por el rascado??

La dermatoscopia puede facilitar su diferenciacion de
otras patologias, especialmente del liquen plano hipertro-
fico. Las formas nodulares de PC presentan areas blancas
perladas, puntos y globulos rojos, vasos glomerulares, cos-
tra marron-rojiza y erosiones*=3>. Son también tipicas las
estriaciones blanquecinas periféricas, en un patron de esta-
llido de estrellas blanco®~.
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Criterios diagndsticos de prurigo cronico. Los 3 criterios mayores tienen que estar presentes para el diagnodstico de la

enfermedad

Criterios mayores

- Prurito cronico (> 6 semanas). Debe ser el sintoma inicial

- Historia y/o signos de rascado (p. ej. escoriaciones)
- Lesiones pruriginosas multiples localizadas o generalizadas

Criterios asociados - Signos

Distribucion simétrica y en areas de la piel accesibles al rascado
Piel normal o liquenificada entre lesiones

Pueden asociar otras lesiones inducidas por rascado

Cara y palmas rara vez afectadas

Las lesiones pruriginosas son persistentes

- Sintomas

El prurito precede al desarrollo de lesiones cutaneas
El prurito puede estar acompanado de ardor, escozor, dolor. ..
Signos de cronicidad: prurito continuo de alta intensidad, aloknesis, hiperknesis, propagacion

de lesiones pruriginosas

- Aspectos funcionales
Deterioro de calidad de vida
Pérdida de suefio
Absentismo laboral

Comportamiento obsesivo compulsivo

- Aspectos emocionales:
Depresion

Ansiedad

Ira

Asco

Vergiienza

Impotencia

- Fisiopatologia

Sensibilizacion neuronal inducida por prurito crénico
Desarrollo de ciclo prurito-rascado
Varios posibles origenes del prurito cronico

Diagnostico diferencial del prurigo cronico

- Picaduras

- Linfomas cutaneos

- Dermatitis herpetiforme

- Liquen plano hipertrofico

- Escabiosis

- Escoriaciones neuroticas y dermatitis facticias
- Infecciones esporotricoides
- Micobacteriosis

- Queratoacantomas multiples
- Dermatofibromas multiples

- Sarcoidosis

- Penfigoide ampolloso

Nos centramos a continuacion en 2 entidades cuya dife-
renciacion del PC esta en debate o puede ser confusa.

El penfigoide ampolloso nodular es considerado una
variante clinica poco frecuente de penfigoide en la que
los pacientes también experimentan un intenso prurito. En
ella coexisten lesiones ampollosas y pruriginosas®. Algu-
nos autores sostienen que se trata de una enfermedad
independiente®’, pero dada la morfologia de las lesiones y el
curso de la enfermedad parece compatible con un PC secun-
dario al prurito del penfigoide ampolloso. Por ello, resulta
importante explorar al paciente con PC y recoger si tiene

historia de ampollas, recurriendo a la biopsia con inmu-
nofluorescencia directa de piel perilesional si se considera
necesario.

En base a sus similitudes clinicas e histoldgicas, algu-
nos autores afirman que las dermatosis perforantes reactivas
adquiridas no son mas que una forma umbilicada de PC en
respuesta a estimulos pruriticos de larga duracion como dia-
betes mellitus o insuficiencia renal®.

Existen estudios que describen un fenotipo de DA prurigo
nodular-like**“, el cual puede ser verdaderamente dificil
de diferenciar de un PC nodular secundario a una DA. Las
lesiones tipo prurigo que encontramos en las dermatosis
perforantes reactivas y en la DA prurigo nodular-like deben
ser consideradas como casos de verdadero PC, los primeros
secundarios a una enfermedad sistémica y los segundos a
una DA.

Una vez confirmado el diagnodstico es necesario descartar
las distintas causas subyacentes. Esta se suele encontrar
en un 90% de los pacientes, siendo en la mayoria de casos
multiple'. En la tabla 3 se recogen las causas mas frecuen-
tes del PC. Entre ellas, la mas frecuente es la dermatoldgica,
hasta en un 50% de los casos'**'. La gran mayoria de los
casos de origen dermatoldgico son secundarios a una DA,
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Causas mas frecuentes de prurigo cronico. La
mayoria de los casos tienen un origen multifactorial. En
aquellos pacientes con una causa Unica, lo mas frecuente es
el origen dermatoldgico, fundamentalmente una dermatitis
atopica

Dermatologicas

- Dermatitis atopica

- Sarna

- Penfigoide ampolloso

- Micosis fungoide
Sistémicas

- Insuficiencia renal (prurito urémico)
- Diabetes mellitus

- Tumores hematologicos
- Infeccion por VIH

- Cirrosis hepatica
Neuropadticas

- Prurito braquiorradial

- Neuralgia postherpética
Psiquidtricas

- Depresion

- Ansiedad

Desconocida

la cual es la causa aislada mas frecuente. Estos pacien-
tes suelen tener una edad de inicio del PC méas precoz*"*2.
Por ello, se requiere una adecuada historia dermatoldgica y
una exhaustiva exploracion cutanea. Si el paciente refiere
que las lesiones de PC se originaron sobre piel inflamada,
es recomendable realizar una biopsia*’. También se sugiere
ante la sospecha de otras causas dermatologicas que pue-
dan comenzar sin lesiones cutaneas especificas distintas
al prurigo, como el penfigoide ampolloso y la dermatitis
herpetiforme. Se han descrito algunos casos asociados a der-
matitis de contacto alérgicas, por lo que se podria valorar
la realizacion de pruebas epicutaneas en estos pacientes.
Sin embargo, la evidencia sobre esta practica es todavia
escasa*®,

Para descartar otras causas, asi como para complemen-
tar el diagnostico diferencial clinico, pueden ser necesarias
otras pruebas complementarias?>*:. En la figura 4 propone-
mos un algoritmo diagnostico para estos pacientes.

El empleo de escalas de gravedad y cuestionarios de
calidad de vida resulta util para valorar objetivamente la
eficacia de los tratamientos. Ademas del DLQI y las escalas
visuales analdgicas reportadas por el paciente, existe una
escala IGA (Investigator Global Assessment) especifica para
el prurigo nodular. Esta lo clasifica en funciéon del nimero
de lesiones que presenta el paciente en un momento dado.
Se distinguen 5 grupos: aclarado (0 nddulos), casi aclarado
(de 1 a 5 nodulos), leve (de 6 a 19), moderado (de 20 a 100)
y grave (mas de 100)*.

El tratamiento del PC es muy complejo debido a la falta de
dianas especificas. Pese al empleo de un gran nimero de
farmacos’, su eficacia es en general baja. El tratamiento
debe tener como objetivo la reduccion tanto del prurito
como de las lesiones®. A la hora de abordar a un paciente

con PC, es necesario tratar en primer lugar la enfermedad
pruritica de base que originé el cuadro. Sin embargo, dado
que las lesiones de prurigo son autoperpetuadas, es posi-
ble que persistan’. Por ello, la mayoria de los pacientes
requieren también tratamiento especifico para las lesiones
pruriginosas. Una dificultad anadida es que la mayoria de los
tratamientos que se utilizan no han sido sometidos a estu-
dios controlados aleatorizados*, el endpoint elegido para
la evaluacion de los resultados es muy heterogéneo y casi
todos los trabajos se centran exclusivamente en PC nodular.

En la figura 5 proponemos un algoritmo terapéutico. Se
suelen requerir varios tratamientos simultaneos, y el abor-
daje debe ser multimodal, siempre intentando tratar la
causa primaria ademas de las lesiones de prurigo.

Los farmacos topicos son generalmente utilizados como pri-
mera linea en casos leves o como complemento a la terapia
sistémica. Los corticoides actUan regulando la respuesta
inmunitaria través de sus efectos en los linfocitos T y las
citoquinas. La crema de betametasona al 0,1% en oclusion
redujo significativamente tanto el prurito como el nimero
de lesiones respecto al grupo control”. En nuestra expe-
riencia, la utilizacion de corticoides topicos de muy alta
potencia como el propionato de clobetasol al 0,05% puede
ser mas util dada la dificultad de los farmacos para atrave-
sar la hiperqueratosis tipica de estas lesiones. En estudios
con menor nivel de evidencia se ha asociado mejoria a
la aplicacién de corticoides intralesionales*®#°. La terapia
intralesional puede ser especialmente (til en lesiones poco
numerosas resistentes al tratamiento. Los inhibidores de la
calcineurina topicos suponen una alternativa segura a largo
plazo con resultados similares a la corticoterapia tépica°. El
calcipotriol también se ha mostrado efectivo en un pequeno
estudio®'. La capsaicina parece ejercer un efecto antipruri-
tico al unirse a los receptores TRPV1 de las terminaciones
nerviosas, produciendo una desensibilizacion de estas. Como
efecto secundario, produce una sensacion transitoria de
quemazon, lo que limita su uso al PC de distribucion locali-
zada como el de origen neuropatico®>>3,

La fototerapia puede ser de utilidad, principalmente en
pacientes con formas generalizadas que no sean candidatos
a farmacos inmunosupresores sistémicos debido a su edad
avanzada o a la presencia de comorbilidades. Existen varios
estudios que muestran su eficacia con PUVA, UVA, UVB y UVB
de banda estrecha®->’. La combinacion de luz monocroma-
tica excimer a 308 nm mas PUVA se mostro superior a PUVA
aislado en un pequefio ensayo clinico aleatorizado®, pero no
existen estudios comparando el resto de terapias entre si.

Los antihistaminicos son frecuentemente utilizados para
el control del prurito, aunque no suelen ser suficientes®'.
En pequenas series de casos se ha sugerido la utilidad de
combinarlos con inhibidores de leucotrienos®?.

Los farmacos gabapentinoides parecen actuar inhibiendo
la secrecion sinaptica del glutamato, que actlla como neu-
rotransmisor excitatorio. Son especialmente Utiles cuando
existe una sensibilizacion a nivel central, y podrian tener
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Sospecha de PC

¢Cumple criterios clinicos de PC?

|

Si No —>

éDistribucion de las lesiones?

!

Generalizada

Localizada —>{ (prurito braquiorradial,

Ver diagnostico diferencial:
pruebas complementarias
orientadas a descartar esas
enfermedades

Descartar causa neuropatica

neuropatia postherpética...)

Descartar causa dermatoldgica

- Exploracion e historia clinicas. Analitica con IgE.
- Si se sospecha origen dermatolégico, biopsia para H-E
- En pacientes ancianos o con antecedentes de ampollas, biopsia para IFD

Descartar causa sistémica

- Hemograma, VSG y ferritina
- Serologia VIH, VHB y VHC
- Glucosa en ayunas/HbAlc

- Pruebas de funcién renal y hepatica

- En funcidn de historia clinica, valorar radiografia de tdrax (linfomas/otros
tumores), proteinograma en suero y orina o parasitos en heces.

Descartar causa psicdégena

- Valorar evaluacién psiquiatrica

- Sintomas de depresién o ansiedad

Propuesta de algoritmo diagnédstico de PC. Es necesario recalcar que en la mayoria de los casos el PC es de origen
multifactorial, por lo que la confirmacion de una de las causas no excluye la busqueda de otras. H-E: hematoxilina-eosina; IFD:
inmunofluorescencia directa; HbA1C: hemoglobina glucosilada; IgE: inmunoglobulina E; VSG: velocidad de sedimentacion globular;
VHB: virus de la hepatitis B; VHC: virus de la hepatitis C; VIH: virus de la inmunodeficiencia humana.

influencia a nivel emocional y reduciendo el impuso de
escoriar las lesiones®®. Aunque tienen buenos resultados en
el tratamiento del PC en estudios abiertos y en series de
casos®*% es importante ser cautelosos ya que presentan
efectos secundarios como mareo, somnolencia y ataxia, por
lo que se recomienda un aumento paulatino de su dosis®’.
Los antidepresivos como amitriptilina®®, paroxetina y
fluvoxamina®® se han mostrado eficaces en el tratamiento
tanto del prurito como de las lesiones pruriginosas. Debido a
que pueden provocar somnolencia, son especialmente Utiles
en pacientes aquejados de insomnio secundario al prurito®.

Los antagonistas del receptor opioide w, como la nal-
trexona, han tenido buenos resultados en PC de diversos
origenes’®’". Presentan el inconveniente de frecuentes
efectos secundarios como mareo y vomitos’?. Se esta lle-
vando a cabo un ensayo clinico en fase 1 con nalbufina,
agonista de los receptores k y antagonista u’>. En estudios
en animales parece haber reducido el prurito mediado por
la IL-31 74,

Otra alternativa efectiva es la talidomida’7¢. Su uso se
ve limitado por sus importantes efectos secundarios, inclu-
yendo la neuropatia periférica (hasta en un 20% de los
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Tratamiento tépico

- Corticoides de alta potencia topicos en brotes

- Inhibidores de la calcineurina como mantenimiento
- Corticoides intralesionales si lesiones escasas

- Capsaicina en prurigos localizados

Afadir

Fototerapia

PUVA, UVA, UVBy UVB-BE

Afiadir/sustituir por

Antihistaminicos

- Talidomida

+ Tratamiento sistémico

- Gabapentina/pregabalina

- Inmunosupresores: metotrexato, ciclosporina

- Antidepresivos: amitriptilina, paroxetina, fluvoxamina.
Especialmente siinsomnio

- Antagonistas opioides: naltrexona

TRATAMIENTO DE LA CAUSA DEL PRURITO

Afadir/sustituir por

- Dupilumab
- Nemolizumab
- Serlopitant

Terapias en desarrollo / ensayos clinicos

Propuesta de algoritmo terapéutico del PC. La causa primaria del prurito se debe abordar de forma conjunta con el
tratamiento del prurigo. En la mayoria de los pacientes son necesarios tratamientos combinados.

pacientes) y su potencial teratogénico’’. Utilizar dosis de
menos de 100 mg podria evitar estos efectos adversos man-
teniendo su actividad antipruriginosa’®7”®.

Los principales inmunosupresores sistémicos utilizados
son el metotrexato y la ciclosporina. Varias series de casos
muestran su eficacia®-%2, La decision de optar por uno u
otro debe realizarse en funcion de su distinto perfil de efec-
tos secundarios. En general, la ciclosporina se reserva para
pacientes mas jovenes y sin alteraciones renales, y para
cuando se desea una mayor rapidez de accion.

Los avances en el conocimiento de la fisiopatogenia del PC
y la implicacion de ciertas interleuquinas, han permitido el
desarrollo de nuevas moléculas que podrian ser efectivas.
El dupilumab es un anticuerpo monoclonal que se une a la
unidad « del receptor de la IL-4, bloqueando la sefalizacién
de tanto IL-4 como IL-13%. Existen varios estudios no contro-
lados y series de casos que muestran su efectividad®40:84-91

recogiendo un total de 70 pacientes. Mejora en la mayoria
de los casos y es bien tolerado, presentando como Unico
efecto secundario conjuntivitis. Teniendo en cuenta que es
un tratamiento autorizado para la DA podria esperarse una
menor efectividad en los pacientes sin atopia. Dos estudios
comparan especificamente estos 2 grupos y no encuentran
diferencias significativas en la mejoria clinica entre las
cohortes con y sin DA°2%3, pero uno de ellos observa respues-
tas mas rapidas en pacientes con DA®3. Los datos indican que
puede tratarse de un tratamiento efectivo, lo cual podra ser
confirmado con los resultados del ensayo clinico en fase i
que se encuentra en proceso’.

Recientemente ha sido publicado un ensayo clinico en
fase 11 con nemolizumab en PC nodular moderado-severo
(definido como la presencia de mas de 20 lesiones) y pru-
rito severo (mas de 7 en una escala numérica de 0 a 10). El
nemolizumab es un anticuerpo monoclonal dirigido contra el
receptor A de la IL-31. El endpoint primario del estudio fue
la mejoria en la escala de prurito, obteniéndose una reduc-
cion significativa con respecto a placebo a las 4 semanas
(53 vs. 20,2%; p<0,001). Esta mejoria fue independiente de
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la presencia de antecedentes de atopia. El tratamiento con
nemolizumab se asoci6 a dolor abdominal, diarrea y sinto-
mas musculoesqueléticos’. En el momento actual esta en
proceso un ensayo clinico fase .

En un ensayo clinico fase n con aprepitant oral, un
antagonista selectivo de alta afinidad por el receptor de
neurocinina 1, no se detectd una mejoria en el prurito de los
pacientes con PC con respecto al placebo”. Otra molécula
con el mismo mecanismo de accion, el serlopitant, si que ha
demostrado mejorar el prurito en un ensayo fase 1°2.

El vixarelimab, un inhibidor del receptor de oncostatina
M ha mostrado resultados prometedores en el control del
prurito en un ensayo fase n1a”°.

Un pequeno estudio con 10 pacientes no encontrd mejo-
ria en pacientes tratados con apremilast'®.

Conclusiones

El PC es una entidad independiente asociada a una sen-
sibilizacion neuronal que produce un ciclo picor-rascado
secundario. Las patologias de base y su expresion clinica son
muy variadas, lo que hace su manejo complejo. Sin embargo,
el poder identificar y clasificar correctamente esta entidad
permitira un mejor manejo de estos pacientes. Los farmacos
que se encuentran en desarrollo son prometedores, y quiza
consigan facilitar el dificil tratamiento de esta enfermedad.
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