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La psoriasis y la artritis psoriásica tienen una incidencia au-
mentada de obesidad y diabetes tipo 2 cuya etiopatogenia 
no ha sido totalmente dilucidada1-9. Si bien ambas enferme-
dades son relativamente comunes en la población general, 
numerosos estudios epidemiológicos han encontrado un 
aumento en su relación. Esta asociación es importante de 
reconocer en la práctica no solamente para sus diagnósti-
cos sino también por las interacciones que sus respectivos 
tratamientos puedan tener. El ejemplo más práctico de inte-
racción terapéutica es el uso de glucocorticoides para tratar 
la psoriasis y/o su artritis que tiende a aumentar el peso cor-
poral y a alterar el control glucémico. 

En los últimos años se ha determinado que la obesidad 
causa una inflamación crónica y totalmente asintomática 
del tejido adiposo (“Adipositis”) que exporta citoquinas y 
un estado inflamatorio sistémico con aumento de marca-
dores séricos como la Proteína C Reactiva. La inflamación 
del tejido adiposo con liberación paracrina de citoquinas 
aumenta también la liberación de ácidos grasos desde los 
adipocitos que se “traslocan” al músculo esquelético y al 
hígado donde producen a su vez una inflamación crónica, 
especialmente hepática (hígado graso y esteatohepatitis). 
El estado proinflamatorio sistémico causado por la obesi-
dad podría aumentar las tendencias inflamatorias en otros 
tejidos, como ser la piel, las articulaciones y en el proceso 
de arteriosclerosis. El vínculo interactivo entonces entre 
la psoriasis y su artritis con la obesidad y la diabetes tipo 
2, y con la enfermedad y mortalidad cardiovascular, ten-
dría como base la inflamación que producen cada una de 
estas enfermedades y que se exporta en forma sistémica, 
en especial a otros procesos inflamatorios3. Lo que hemos 
aprendido en los últimos años es que inflamaciones de dis-
tintas causas se agravan entre sí por la liberación sistémica 
de citoquinas –y tal vez por otros mecanismos no cono-
cidos– creando un estado proinflamatorio sistémico. Así 
podríamos decir que “Cualquier inflamación inflama otras 

inflamaciones” y su corolario “El tratamiento de una infla-
mación desinflama otras inflamaciones” (Figura 1). 

Recordemos acá que la psoriasis y la artritis psoriásica 
tienen también un aumento en la incidencia de enferme-
dad cardiovascular y sus factores de riesgo (hipertensión 
y dislipidemia)10-15. El efecto de la psoriasis sobre el riesgo 
cardiovascular aumenta aún más si los pacientes tienen tam-
bién diabetes y/o hipertensión, lo que sugiere un efecto de 
sumación de los procesos inflamatorios8. La arteriosclero-
sis es también un proceso inflamatorio de las arterias y esto 
explica en parte la asociación que tienen estas enfermedades 
y otras formas de artritis crónica como la reumatoidea con 
un aumento de la morbimortalidad cardiovascular1-3 y 10-15. 
Inflamaciones crónicas, por otro lado, tienden a aumentar 
la resistencia a la insulina y de esa manera conducen a un 
aumento en la incidencia de la diabetes tipo 23. El Factor 
de Necrosis Tumoral alfa (TNF alfa) en particular es una 
de las citoquinas inflamatorias que más interfiere con el 
efecto de la insulina en las células efectoras16. La interre-
lación entre estas enfermedades tiene aún más importancia 
si se considera que los tratamientos de cada una podrían 
empeorar o mejorar la evolución, tratamientos y compli-
caciones de las otras17,18. Finalmente, digamos al pasar que 
otra enfermedad con incidencia aumentada, tanto en pso-
riasis como en la diabetes tipo 2, es la depresión que si bien 
podría ser explicada por ser ambas enfermedades crónicas 
que afectan el estilo de vida también podrían tener una pa-
togenia biológica común todavía no dilucidada.

La relación patogénica entre psoriasis y obesidad no es 
bien conocida y tiene las características de “huevo o galli-
na”1. Los pacientes con artritis psoriásica tienden a ser más 
obesos que los pacientes con artritis reumatoidea19. En el 
Estudio de las Enfermeras de Harvard encontraron que un 
aumento de peso con los años se asoció con un aumento 
en la incidencia de psoriasis sugiriendo la posibilidad de 
una causa-efecto o la posibilidad de que la obesidad agra-
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ve la tendencia a la psoriasis o una psoriasis preexistente20. 
Esta relación se refuerza con el hecho de que la severidad 
de la psoriasis parece estar relacionado con la severidad de 
la obesidad21,22 y que los pacientes más obesos no respon-
den tan bien a los tratamientos sistémicos de la psoriasis23. 
Además una marcada pérdida de peso después de un bypass 
gástrico tiende a mejorar la psoriasis24-26. La inflamación 
adiposa causada por la obesidad podría aumentar el pro-
ceso inflamatorio de la psoriasis, en forma sistémica o en 
forma local desde el tejido subcutáneo.

Tanto la psoriasis como la artritis psoriásica tienen un 
aumento en el riesgo de diabetes tipo 2 que se incrementa 
con el peso corporal, y la duración y severidad de la psoria-
sis7,27. El hígado graso no alcohólico, componente frecuente 
del síndrome metabólico y la diabetes tipo 2, es más fre-
cuente en los pacientes con psoriasis que en controles de un 
mismo peso28,29. Las pruebas hepáticas anormales causadas 
por el hígado graso en estas circunstancias interfieren con la 
investigación de complicaciones de ciertos tratamientos de 
la psoriasis y su artritis, como por ejemplo con metotrexato.

Efecto de los tratamientos de la psoriasis y 
la artritis psoriásica sobre la diabetes tipo 2

Los tratamientos de la psoriasis y su artritis pueden inter-
ferir con la evolución de la obesidad y la diabetes tipo 2. Ya 
mencionamos el uso de glucocorticoides sistémicos, pero 
también debemos recordar que la administración prolonga-
da de esteroides tópicos potentes sobre superficies extensas 
de psoriasis pueden ser absorbidos y tener consecuencias 
sistémicas (Cushing exógeno y supresión suprarrenal al sus-
pender el tratamiento)30. El hallazgo de un hígado graso en 
pacientes con psoriasis y su artritis puede inicialmente con-
traindicar el tratamiento con metotrexato o confundir su 
hepatotoxicidad durante el tratamiento. Finalmente, obe-
sidad y diabetes tipo 2 aumentan la tendencia a la fibrosis 
hepática del tratamiento con metotrexato31,32. La toxicidad 
hepática del metotrexato es mayor en pacientes con artritis 
psoriásica que en pacientes con artritis reumatoidea33, y esta 
diferencia podría deberse a su asociación más frecuente con 
obesidad, diabetes tipo 2 e hígado graso. Por esta razón, en 
el momento de elegir un tratamiento de segunda línea en 
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la artritis psoriásica, como el metotrexato, se deben tener 
en cuenta estas alteraciones metabólicas y hepáticas. Las 
mismas precauciones se deben tener en cuenta si se va a tra-
tar con leflunomida que también puede causar alteraciones 
hepáticas, y aún más cuando se la asocia con metotrexato34. 
Por otro lado, los inhibidores del TNF alfa rara vez cau-
san elevación en las enzimas hepáticas35. La administración 
sistémica del retinoide Acitretin puede agravar la hipertri-
gliceridemia de la obesidad y de la diabetes tipo 24.

Ciclosporina es usada en artritis psoriásica con menos 
frecuencia y en dosis menores que en trasplantes, pero pue-
de aumentar la incidencia y la severidad de la diabetes tipo 
229,36. Por otra parte, otro tratamiento que no se usa más con 
tanta frecuencia, los antimaláricos como la hidroxicloro-
quina, disminuyen la aparición de nuevos casos de diabetes 
tipo 2 (“incidente”) y mejoran el control glucémico en pa-
cientes con artritis psoriásica y reumatoidea37-40. En el caso 
de la hidroxicloroquina, la disminución de las glucemias 
no sería solamente por una disminución del estado proin-
flamatorio sino también por un aumento en el número de 
receptores insulínicos en las células dianas debido a una 
disminución de su catabolismo en los lisosomas37,39.

Algunos de los inhibidores del TNF tienen menor 
efecto anti-psoriático en pacientes obesos4. Por otro lado, 
los inhibidores del TNF alfa disminuyen la aparición de 
nuevos casos de diabetes tipo 2 al disminuir la resistencia 
insulínica causada por la inflamación, y es posible también 
que disminuyan la inflamación en los islotes de Langerhans 
con una mejoría de la secreción de insulina37,38,41,42 que se ha 
visto también con otro agente biológico antiinflamatorio 
que es antagonista de los receptores de interleuquina-143. La 
mejoría de la resistencia insulínica no se debe a una dismi-
nución de peso, pues los tratamientos con los inhibidores 
del TNF alfa no se acompañan de una pérdida de peso sino 
que pueden aumentarlo44-45. Hay una relación directa entre 
la mejoría de la psoriasis con tratamientos sistémicos y la 
mejoría de la resistencia insulínica46. Hay varios casos en 
la literatura en los que pacientes diabéticos tratados que 
comenzaron a usar inhibidores del TNF alfa sufrieron hi-
poglucemias severas47-50. La mejoría de la diabetes puede 
desaparecer con la suspensión de los tratamientos para la 
psoriasis51-53. Por otra parte, los cambios glucémicos de los 
inhibidores del TNF alfa no son tan evidentes en pacientes 
euglucémicos sin mayor tendencia a la diabetes54.

Efecto de los tratamientos de la diabetes 
tipo 2 sobre psoriasis y la artritis psoriásica

Los tratamientos de la diabetes también pueden modificar 
la evolución o la respuesta terapéutica de la psoriasis y su 
artritis. El tratamiento crónico de la diabetes tipo 2 con 
metformina (el tratamiento oral más usado) puede dismi-
nuir los niveles plasmáticos de vitamina B1255, lo que puede 
agravar las complicaciones hematológicas del metotrexato, 
especialmente si no se lo administra concomitantemente 
con folatos. 

El tratamiento antidiabético que ha producido mejorías 
de las psoriasis rápidas y marcadas es con los agonistas del 
receptor del Glucagon-Like-Peptide 1 (GLP-1) (exenatida y 
liraglutida). Inicialmente fueron varios casos clínicos aisla-
dos que mostraron una mejoría de la psoriasis en sólo días 
de tratamiento56-58, lo que sugirió la posibilidad de que se 
debería no sólo por la pérdida de peso producida por los 
análogos del GLP-1 sino que parecerían tener una función 
inmunomoduladora sobre la placa de psoriasis. Los aná-
logos del GLP-1 disminuyen el número de células iNKT 
(Invariant Natural Killer T) en la lesiones psoriásicas58, lo 
que sería una posible explicación de la rápida mejoría obte-
nida. Es más, las mejorías obtenidas en la psoriasis después 
de un bypass gástrico podrían deberse, por lo menos en 
parte, al aumento del GLP-1 endógeno que se ve en estos 
pacientes58,59. Receptores de GLP-1 han sido encontrados 
también en numerosas células del sistema inmunitario (ti-
mocitos, esplenocitos, y células T reguladoras)60. Por otro 
lado, no se han reportado hasta el momento mejorías de 
artritis psoriásicas con análogos del GLP-1.

Conclusiones

Al hacer el diagnóstico de psoriasis y/o de artritis psoriási-
ca, debemos recordar su asociación con obesidad, diabetes 
tipo 2 y enfermedades cardiovasculares. En pacientes con 
psoriasis y su artritis con alguna de estas “comorbilidades” 
se deben buscar tratamientos que sean beneficiosos para las 
distintas entidades presentes y que no las agraven.

El tratamiento con inhibidores del TNF en pacientes 
con diabetes tipo 2 o con síndrome metabólico exige un 
control glucémico más estricto para prevenir hipogluce-
mias y, cuando el tratamiento se discontinúe, para prevenir 
empeoramiento del control. Sería importante ver los efectos 
de los análogos de la GLP-1 en monoterapia y en tratamien-
to combinado con inhibidores del TNF en pacientes con 
psoriasis y artritis psoriásicas con o sin diabetes tipo 2 para 
ver si pueden ser usados clínicamente.
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