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Abrevieri

ADA - adalimumab

APs - artritã psoriazicã

ASLO - anticorpi antistreptolizinã O

BSA - body surface area

CV - cardiovascular

DLQI - dermatology life quality index

HDL-C - high density lipoprotein 

IFN - interferon

IMC - indice de masã corporalã

KGF - factorul de creºtere al keratinocitelor

LDL-C  - low density lipoprotein

MED - minimal erythema dose

NAPSI - nail psoriasis severity index

PASI - psoriasis area severity index

PGA - physician’s global assessment

PPSI - palmoplantar severity index

PPPASI - palmoplantar pustulosis area and severity index

PUVA - Psoralen and ultraviolet A

TNFa - factorul de necrozã tumoral 

UVB - ultraviolet B

VEGF - factorul de creºtere vascular endotelial
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Definiþie

Psoriazisul vulgar este o dermatozã comunã, cu impact major asupra

sistemului medical.[1]

Psoriazisul reprezintã o afecþiune cronicã inflamatorie cu predispoziþie

geneticã, declanºatã de factori de mediu (traumatisme, infecþii,

medicamente), caracterizatã prin erupþie constituitã din papule ºi plãci

eritemato-scuamoase, pustule sau eritrodermie. 

Cel mai frecvent sunt afectate urmãtoarele zone: scalp, coate,

genunchi, mâini, picioare, trunchi ºi unghii.  La aproximativ 10-25% dintre

pacienþi se poate dezvolta artropatia psoriazicã. Pacienþii cu psoriazis vulgar

comportã un risc crescut de asociere a sindromului metabolic ºi a bolilor

cardiovasculare.[2][3][4][5]

Psoriazisul se asociazã frecvent ºi cu artrita psoriazicã, boalã

inflamatorie intestinalã sau cu diabetul, cu impact asupra morbiditãþii ºi

mortalitãþii, în special la pacienþii cu forme severe de psoriazis ºi evoluþie pe

termen lung a bolii.[6]

În plus, pacienþii cu psoriazis prezintã un risc crescut de stres

psihosocial ºi afectare psihicã (depresie, anxietate, ideaþie suicidarã).[7][8]

Studiile actuale susþin necesitatea evaluãrii stresului psihosocial încã

de la debutul bolii ºi elaborarea unui plan de suport specializat. Stresul este

o consecinþã a afecþiunii cutanate, dar este totodatã incriminat în exacerbarea

psoriazisului, iar reactivitatea individualã la stres afecteazã aderenþa la

tratament ºi rãspunsul terapeutic. [9][10][11][12]

Epidemiologie

Prevalenþa psoriazisului vulgar variazã între 0,1-3% din populaþia

generalã; debutul bolii poate fi la orice vârstã, ambele sexe fiind afectate în

mod egal. 

Cel mai frecvent boala debuteazã între 15 – 30 ani, rar înainte de 10 ani

(sub 10% cazuri), iar vârful de incidenþã este bimodal, între 20-30 ani ºi 

50-60 ani.[2][3][4]
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Etiopatogenie

Psoriazisul este o afecþiune cu patologie multifactorialã cu componentã

geneticã, de mediu, dar ºi imunologicã. Psoriazisul vulgar este o dermatozã

inflamatorie cronicã, caracterizatã prin alterarea creºterii epidermice ºi a

diferenþierii, precum ºi prin multiple anomalii la nivel biochimic, imunologic

ºi vascular.

Un rol important în patogenia psoriazisului îl au celulele T,

keratinocitele, celulele Langerhans, macrofagele, neutrofilele, celulele

natural killer, o multitudine de citokine de tip Th1, factori de creºtere precum

factorul de creºtere vascular endotelial (VEGF) sau factorul de creºtere al

keratinocitelor (KGF) ºi altele. La momentul apariþiei bolii, cât ºi mai târziu,

în exacerbãri, anumite celule dendritice din derm ºi epiderm sunt activate ºi

produc substanþe de tipul TNFa ºi IL-23 ce ajutã la dezvoltarea unor subclase

ale celulelor T (celulele tip Th1 sau Th17) ce migreazã ºi prolifereazã la nivel

cutanat. 

În urma activãrii celulelor T, acestea elibereazã o multitudine de

mediatori ce duc la hiperproliferarea keratinocitelor, fenomen ce stã la baza

apariþiei ºi întreþinerii leziunilor specifice din psoriazis. 

Pe lângã hiperkeratoza de la nivelul epidermului, modificãrile de la

nivelul dermului, a infiltratului limfocitar, în psoriazis, histopatologic, se

observã un influx marcat de neutrofile, ce pot forma abcese sterile în

epiderm, cu numele de microabcesele Munro.[13][14][15]

Predispoziþia geneticã este de o importanþã deosebitã în psoriazis,

apariþia de cazuri familiale fiind raportatã pentru un procent de 35-90%

dintre pacienþi. Dacã ambii pãrinþi au psoriazis vulgar, riscul copilului de a

dezvolta psoriazis este de 40%, dacã un pãrinte are psoriazis, riscul este de

aprox 14%, iar dacã un frate are psoriazis riscul este de 6%.[3][4]

S-au identificat un numãr de gene susceptibile (PSORS 1-9), ce contribuie la

predispoziþia geneticã a bolii, dintre care cea mai importantã, ce se întâlneºte

la 30-50% dintre pacienþi, fiind la nivelul cromozomului 6p21, respectiv

gena PSORS 1. 
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De asemenea au mai fost asociate psoriazisului numeroase
polimorfisme ale genelor ce codificã TNFa, IL-12/23 sau receptorul IL-
23.[5][13]

Cel mai important antigen cu care este asociat psoriazisul este
antigenul HLA- Cw6. Pacienþii ce prezintã acest antigen sunt încadraþi cu
psoriazis de tip I, familial, cu apariþie la vârste tinere, sub 40 ani, la aceºtia
se observã mai frecvent asociate stresul, obezitatea sau faringita
streptococicã ºi prezintã afectare predominant a membrelor superioare,
inferioare ºi a trunchiului, cu fenomenul Koebner prezent cel mai adesea.[16]

Psoriazisul tip II, sporadic, cu antigenul HLA-Cw6 negativ ºi fãrã
istoric familial pozitiv, apare în decada 5-6 de viaþã.[15]

Studiile medicale au evidenþiat influenþa clarã asupra evoluþiei
psoriazisului a unor factori trigger sau cu rol de agravare a bolii (Tabel 1).
[3][4][5]

Forme clinice ale psoriazisului

Leziunea clasicã din psoriazis constã într-o placã bine delimitatã,
elevatã, eritematoasã, acoperitã de scuame albe-sidefii, groase, cu detaºare
uºoarã. Leziunile variazã ca dimensiuni (papule, plãci confluate) ºi formã
(rotunde, ovalare, cu contur policiclic), prezintã adesea caracter simetric, ºi
pot fi însoþite de prurit (discret, moderat, sever).[3][4][5]

Cea mai frecventã formã clinicã de psoriazis este cea de psoriazis
cronic în plãci (psoriazis vulgar în plãci), fiind prezentã la 80-90% dintre
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Tabel 1. Factori declanºatori sau agravanþi în psoriazis

· Traumatisme (fenomen Koebner – rãspuns izomorfic)
· Infecþii (frecvent streptococice)
· Factori endocrini (sarcinã, hiperparatiroidism)
· Psihogeni (stres)
· Radiaþii UV (10% pacienþi – agravarea leziunilor dupã expunerea la UV)
· Stil de viaþã (alcool, fumat, obezitate)
· Medicamente (betablocante, antimalarice, sãruri de litiu, IFN, 

corticoterapie sistemicã)
· HIV/SIDA



pacienþi.[2] Plãcile eritemato-scuamoase au distribuþie simetricã ºi localizare
electivã pe suprafeþe extensoare (coate, genunchi), scalp, lombo-sacral
inferior, fesier, genital, respectând de obicei zona feþei.

Alte forme de psoriazis includ:
· Psoriazis gutat
· Psoriazis inversat (flexural)
· Psoriazis pustulos
· Psoriazis eritrodermic
· Psoriazis palmoplantar

Psoriazisul gutat (eruptiv) apare mai frecvent la adulþii tineri ºi
implicã o erupþie constituitã din numeroase papule eritemato-scuamoase, cu
aspect în picãturã, dimensiuni 2- 6 mm, cu distribuþie pe trunchiul superior ºi
extremitãþile proximale. Forma gutatã se asociazã cu debut timpuriu, HLA-
Cw6 pozitiv ºi infecþie streptococicã amigdalianã (peste 50% dintre pacienþi
având titru ASLO crescut). 

De asemenea, pacienþii cu psoriazis cronic stabil pot dezvolta leziuni
gutate, cu sau fãrã agravarea leziunilor existente. [17]

Psoriazisul în plãci mici este clinic similar cu forma gutatã, însã
debutul este la o vârstã mai înaintatã, are caracter cronic, iar leziunile au
dimensiuni mai mari, de 1-2 cm.

Psoriazisul inversat (flexural) este localizat la nivelul plicilor (axile,
genito-crural, gât), particularitãþile clinice fiind placa eritematoasã net
delimitatã, lucioasã, cu scuame minime sau absente, ºi agravare datoratã
transpiraþiei.

Psoriazisul genital este considerat o formã particularã de psoriazis
inversat, care afecteazã calitatea vieþii pacienþilor ºi sãnãtatea sexualã.[18]

Forma generalizatã, cu denumirea de psoriazis eritrodermic, cu o
prevalenþã de 1-2,25% din cazurile de psoriazis ºi predominanþã masculinã,
afecteazã toate regiunile corpului (peste 75% BSA), inclusiv faþa, ºi se
caracterizeazã prin eritem, edem, descuamare difuzã, prurit intens.
Tegumentele sunt infiltrate, uneori exudative; se asociazã modificãri
unghiale severe, alopecie difuzã, limfadenopatie, hipotermie, frisoane, piele
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hipohidroticã, edeme ale extremitãþilor inferioare. Eritrodermia psoriazicã
comportã risc crescut de hipoproteinemie, anemie feriprivã, hipertermie,
insuficienþã cardiacã, renalã ºi hepaticã. 

Psoriazisul eritrodermic poate apãrea ca urmare a extinderii ºi agravãrii
formei de psoriazis cronic în plãci, „de novo” (rar), ca primã manifestare de
psoriazis, sau ca eritrodermie generalizatã, cu debut brusc, ca reacþie la
tratamente tip UVB, topice (cignolin). [3][4][19]

Psoriazisul pustulos se caracterizeazã prin apariþia de pustule pe
suprafaþa leziunilor ºi se clasificã în formele generalizatã, anularã,
exantematicã ºi localizatã (Tabel 2). 

La copii, psoriazisul pustulos poate fi complicat cu leziuni litice osoase
sterile, ca manifestare a sindromului SAPHO (sinovitã, acnee, pustulozã,
hiperostozã, osteitã).[3][4]

Psoriazisul pustulos acut generalizat, von Zumbusch, reprezintã
varianta acutã de psoriazis, fiind de obicei precedat de alte forme. Debutul
este brusc, cu febrã ºi erupþie generalizatã cu pustule sterile diseminate pe
trunchi, extremitãþi, palme, plante ºi patul unghial, pe un tegument intens
eritematos. Leziunile iniþiale devin rapid confluente, iar evoluþia este în
valuri, cãtre eritrodermie.

Printre factorii declanºatori se numãrã sarcina, hipocalcemia, infecþii,
tratamente topice (prin fenomenul Koebner) sau retragerea corticoterapiei.
Aceastã formã de psoriazis este dificil de tratat ºi necesitã terapie potentã, cu
rãspuns rapid, pentru a evita complicaþiile cu risc vital.[20][21]
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Tabel 2. Forme clinice de psoriazis pustulos

Psoriazis pustulos

1. Psoriazis pustulos generalizat – von Zumbusch

2. Psoriazis pustulos anular

3. Psoriazis pustulos exantematic

4. Psoriazis pustulos localizat:

a. Psoriazis pustulos palmoplantar

b. Acrodermatita continuã Hallopeau



Impetigo herpetiform reprezintã o formã de psoriazis pustulos extins
care apare în sarcinã, cel mai frecvent în trimestrul III, iniþial cu leziuni
simetrice ºi confluente în zone de pliuri. Ulterior pustulele se extind, având
tendinþã la generalizare ºi pot afecta limba, cavitatea oralã sau esofagul.
Boala persistã pânã la naºtere ºi uneori chiar ºi dupã, ºi poate recidiva în
contextul unei alte sarcini.[22][23]

Psoriazisul pustulos exantematic debuteazã dupã o infecþie viralã, cu
pustule extinse ºi psoriazis în plãci generalizat, însã fãrã simptome
constituþionale ºi fãrã tendinþã la recurenþã.[4]

Psoriazisul pustulos anular (subacut) este o formã rarã de psoriazis
pustulos, cu caracter cronic ondulant ºi prognostic bun, în care leziunile au
un aspect anular sau circinat ºi apar la debutul psoriazisului pustulos. Pe
circumferinþa leziunilor eritematoase cu contur policiclic se dezvoltã mici
pustule sterile ºi descuamare discretã.[24]

Acrodermatita continuã Hallopeau apare la nivelul vârfurilor
degetelor de la mâini ºi picioare, mai frecvent la vârstnici ºi femei, fiind
declanºatã de traumatisme, stres, fumat ºi infecþii. Debuteazã la nivelul
falangelor distale cu tegumente roºii, scuamoase, acoperite de pustule sterile
dureroase. În timp poate afecta repliul unghial, ducând la distrofie unghialã
ºi pierderea unghiei, sau osteoliza falangei distale.[3][4][5]

Psoriazisul din zone speciale

Psoriazisul scalpului
Majoritatea pacienþilor cu psoriazis prezintã la un moment dat leziuni

la nivelul scalpului, ca unicã localizare sau concomitent cu altã formã de
psoriazis. Psoriazisul scalpului se caracterizeazã prin plãci eritematoase,
groase, acoperite de scuame albe-sidefii, delimitate de linia frunþii sau care
se extind pe frunte, urechi ºi gât. Aspectul leziunilor, pruritul intens asociat
ºi descuamarea cronicã impresionantã afecteazã calitatea vieþii acestor
pacienþi, fiind o sursã de stres psihosocial. Îndepãrtarea scuamelor ºi gratajul
cronic pot determina alopecie secundarã ºi reversibilã sub tratament.
[18][25][26]
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Psoriazisul feþei
Alte forme de psoriazis includ psoriazisul feþei, zonã cu impact

psihosocial major. Afectarea feþei apare la aproximativ 20% din pacienþi, în
special la cei cu forme severe de psoriazis, cu evoluþie îndelungatã ºi istoric
familial pozitiv. Cele mai frecvente localizãri la nivelul feþei sunt fruntea,
regiunea periauricularã, urechile ºi obrajii. 

Psoriazisul facial include 3 forme clinice: sebopsoriazis, psoriazisul
interliniei pãroase a scalpului ºi psoriazis al feþei.[18]

Psoriazisul palmoplantar
Deºi psoriazisul palmoplantar afecteazã mai puþin de 5% din BSA,

impactul psihosocial al bolii asupra pacienþilor este major, datoritã localizãrii
elective ºi impotenþei funcþionale asociate, de aceea aceastã manifestare este
consideratã o formã de psoriazis sever. Cele douã varietãþi de psoriazis
palmoplantar, hiperkeratozic ºi pustulos, sunt adesea dificil de delimitat în
practicã, deoarece leziunile pot coexista. 

Psoriazisul palmoplantar hiperkeratozic

Psoriazisul palmoplantar hiperkeratozic se referã la plãcile eritemato-
scuamoase, bine delimitate, cu hiperkeratozã marcatã ºi fisuri, însã fãrã
pustule. 

Psoriazisul pustulos palmoplantar
Constituie o formã de psoriazis pustulos localizat ºi se manifestã în

forma cronicã sau acutã, cu pustule sterile dispuse pe un fond intens
eritematos, cu puncte galben-brune, cu distribuþie la nivelul eminenþelor
tenare ºi hipotenare, pe partea medialã a plantei ºi pe cãlcâie, respectând
degetele. [18][27][28][29][30]

Atât psoriazisul palmoplantar cât ºi pustuloza palmoplantarã sunt
forme clinice refractare la tratament ºi sunt descrise ca fiind o provocare
terapeuticã. [29][30]

Psoriazisul unghial
Afectarea unghialã în psoriazis apare la 10-78% dintre pacienþi, cel mai

des implicate fiind unghiile de la mâini ºi se asociazã frecvent cu artropatia
psoriazicã, psoriazis al scalpului ºi inversat (interfesier).[31][32]
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La copii psoriazisul unghial este foarte rar întâlnit, fiind manifestat ca
sindromul celor 20 unghii distrofice [28]. Peste 50% dintre pacienþii cu
psoriazis unghial au dureri ºi impotenþã funcþionalã. [31]

Psoriazisul unghial poate afecta atât matricea cât ºi patul unghial, sau
ambele, cu o varietate de manifestãri (Tabel 3). [32] 

Diagnosticul se stabileºte pe criterii clinice, dar adesea este completat
de examen micologic, culturã fungi ºi examen bacteriologic, iar în cazuri
rare, examen histopatologic. 

Alte forme de psoriazis

Psoriazisul de scutec afecteazã sugari între 3-6 luni ºi se manifestã pe
zonele acoperite de scutec cu arii de eritem bine delimitat, urmate în câteva
zile de apariþia de mici papule eritemato-scuamoase pe trunchi ºi membre.

Psoriazisul liniar este foarte rar întâlnit ºi apare pe membre sau limitat
la un dermatom pe trunchi, sub forma unei plãci eritemato-scuamoase cu
caracter liniar. [3][4][5]

Examen histopatologic
Pentru confirmarea diagnosticului de psoriazis este necesarã prelevarea

unei biopsii din marginea leziunii. La examenul histopatologic psoriazisul
vulgar se remarcã prin epiderm îngroºat cu hiperparakeratozã ºi microabcese
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Tabel 3. Forme clinice de psoriazis unghial

1. Psoriazis al matricei unghiale
· Pitting
· Trachionichie
· Leuconichie
· Liniile transversale Beau
· Lunula roºie

2. Psoriazis al patului unghial
· Onicolizã
· Hiperkeratozã subunghialã
· Discoloraþii în „patã de ulei” sau „patã somon”
· Hemoragii punctiforme

3. Paronichie
4. Acropustulozã



Munro cu neutrofile, semn patognomonic, agranulozã ºi acantozã cu creste
interpapilare regulat alungite ºi mãciucate. Papilele dermice sunt înalte ºi
conþin capilare dilatate. 

Forma clinicã de psoriazis eritrodermic prezintã caracteristici
histopatologice similare cu eczema (zone de spongiozã), dar ºi din psoriazis
(microabcesele Munro). 

În ceea ce priveºte psoriazisul pustulos, stratul malpighian suprapapilar
este foarte subþiat, iar la acest nivel se observã neutrofile ce formeazã
micropustule spongiforme Kogoj. 

Edemul papilar ºi epidermic intens determinã spongiozã, iar stratul
cornos devine parakeratozic, cu pustule subcornoase.[22]

Comorbiditãþi ºi boli asociate în psoriazis

Evaluarea comorbiditãþilor în psoriazis este importantã pentru
stabilirea diagnosticului ºi tratarea acestora, dar ºi în prevenirea progresiei
psoriazisului spre stadii mai avansate. În stabilirea unei conduite terapeutice
corecte trebuie luate în calcul atât efectul tratamentului comorbiditãþilor
asociate asupra psoriazisului, influenþa tratamentului pentru psoriazis asupra
patologiilor asociate, cât ºi interacþiunile între medicaþia psoriazisului ºi cea
a comorbiditãþilor.[33]

Screeningul comorbiditãþilor se face în primul rând la evaluarea
pacientului cu psoriazis ºi în al doilea rând în momentul alegerii terapiei.
Dermatologul se va asigura cã pacientul este monitorizat de cãtre medicul
specialist odatã ce au fost stabilite patologiile asociate.[33]
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Tabel 4. Principalele comorbiditãþi asociate în psoriazis în ordinea
prevalenþei[34]:

· Anxietate
· Psoriazis artropatic
· Depresie
· Hipertensiune arterialã
· Obezitate
· Boli cardiovasculare
· Diabet
· Hiperlipidemie, dislipidemie, hiperglicemie
· Boli inflamatorii intestinale (boala Crohn, colita ulcerativã)
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Tabel 5. Criterii de trimitere cãtre medicul de familie 
sau medicul specialist [35]

· Hipertensiune arterialã: -criteriile de trimitere la medicul de familie 
sau la medicul specialist sunt: a. TAS >_ 140, TAD >_ 90, < 2 factori de risc 
CV; b. TAS >_ 130, TAD >_ 90, > 2 factori de risc CV;

· Dislipidemie: - criteriile de trimitere la medicul de familie sau la 
medicul specialist sunt: Colesterol total > 240 mg/dl SAU LDL-C > 100 mg/dl (risc 
CV ridicat), > 130 mg/dl (risc CV moderat), >160 mg/dl (risc CV scãzut) 
SAU HDL-C < 40 mg/dl SAU TGL > 200 mg/dl;

· Obezitate: - criteriile de trimitere la medicul de familie sau la medicul specialist 

includ: IMC >_ 30 Kg/m² sau circumferinþa taliei > 80 cm la femei ºi > 94 cm la 
bãrbaþi;

· Diabet: - criteriile de trimitere la medicul de familie sau la medicul specialist sunt: Hb 
A1c >_ 6,5% ªI/SAU glicemie >_ 200 mg/dl (ocazional) SAU >_ 126 mg/dl SAU 
suspiciune de diabet sau prediabet;

· Depresie: - criteriile de trimitere cãtre medicul de familie sau medicul specialist 
includ rãspunsul pozitiv la ambele întrebãri ale  „Two-Question Test”;

· Boalã inflamatorie intestinalã cronicã: - criteriile de trimitere la medicul de familie 
sau la medicul specialist includ >_ 1 simptom din cele enumerate în tabelul 3.

· Psoriazis artropatic: - criteriile de trimitere la medicul reumatolog includ rãspunsul 
pozitiv la minim o întrebare din cele enumerate în tabelul 6.

Tabel 6. Recomandãri în managementul comorbiditãþilor 
în psoriazis [35, 36]

· Hipertensiune arterialã: - mãsurarea tensiunii la 12 luni pentru formele uºoare de 
psoriazis ºi  la 6 luni pentru formele severe sau care urmeazã terapie sistemicã;

· Dislipidemie: – mãsurare LDL-C, HDL-C, trigliceride la 12 luni pentru formele 
uºoare de psoriazis, la 6 luni pentru formele severe sau care urmeazã terapie sistemicã 
ºi la 2 luni pentru retinoizi sistemici;

· Obezitate: – mãsurarea indicelui de masã corporalã ºi a circumferinþei taliei la 12 luni 
pentru formele uºoare de psoriazis ºi la 6 luni pentru formele severe sau care urmeazã 
terapie sistemicã;

· Diabet: – mãsurarea glicemiei à jeun, a Hb A1c la 12 luni  pentru formele uºoare de 
psoriazis ºi la 6 luni pentru formele severe, care urmeazã terapie sistemicã sau anterior 
iniþierii de acitretin;



Nivelul crescut de TNFa din psoriazis contribuie, prin inflamaþia
sistemicã cu formarea de plãci aterosclerotice ºi asocierea sindromului
metabolic, la  producerea de evenimente cardiovasculare  ºi diabet în
principal, fapt ce duce la creºterea mortalitãþii la aceºti pacienþi.[37]

Pacienþii cu psoriazis sever au un risc de 3 ori mai mare de a face
infarct miocardic, iar speranþa de viaþã este redusã cu 3,5 ani la bãrbaþi ºi cu
4,4 ani la femei, faþã de cei fãrã psoriazis.[38]

Boli asociate

Dintre afecþiunile cutanate asociate în psoriazis, cele mai frecvente
sunt infecþiile micotice, în special infecþiile cu Candida, acestea au fost
observate concomitent mai ales în psoriazisul flexural ºi pot fi de asemenea
factori trigger. Leziunile din psoriazis sunt rar infectate secundar cu bacterii,
deoarece existã la nivelul acestora o producþie crescutã de peptide
antimicrobiene cum ar fi defensinele sau cathelicidina LL-37.[3][39] 
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· Depresie: – „Two-Question Test” pentru identificarea simptomelor depresiei la 12 
luni pentru formele uºoare de psoriazis ºi la 6 luni pentru formele severe sau care 
urmeazã terapie sistemicã;

· Evaluarea abuzului de alcool ºi nicotinã;

· Boalã inflamatorie cronicã: – parametrii urmãriþi la 12 luni pentru formele uºoare de 
psoriazis ºi la 6 luni pentru formele severe sau care urmeazã terapie sistemicã sunt 1. 
diaree cronicã (> 3 scaune/zi, >4 sãpt.) ºi  2 >_ 1 dintre simptomele: sânge în scaun/ 
sângerare sau durere la defecaþie/  durere abdominalã/  Pyoderma gangrenosum/ 
eritem nodos/ afte bucale/ T >37.8 °C în ultimele 7 zile/ scãdere ponderalã/ fistule sau 
fisuri anale/ uveitã, iritã/ artritã, artralgie;

· Psoriazis artropatic: – parametrii evaluaþi la 6 luni sunt:
1. Durere articularã recurentã în ultimii 5 ani?
2. Articulaþii tumefiate recurente în ultimele 12 luni?
3. Redoare matinalã în ultimele 12 luni?
4. Entezitã: durere recurentã în ultimele 12 luni la tendonul lui Ahile / aponevrozã 

plantarã?
5. Dactilitã: degete ”în cârnãcior” în ultimele 12 luni?
6. Durere lombarã recurentã în ultimele 12 luni? (duratã >_ 3 luni, debut gradat,   

redoare matinalã, ameliorare la miºcare)



De asemenea, frecvenþa patologiilor de tip alergic  precum dermatitele
de contact alergice, urticaria sau astmul, dar mai ales a dermatitelor atopice
este mult mai scãzutã, cel mai probabil datoritã rãspunsului imunologic
predominant de tip Th1 în psoriazis , faþã de dermatitele atopice, unde
rãspunsul predominant este de tip Th2. [3]

Pacienþii cu insuficienþã venoasã cronicã a membrelor inferioare
prezintã o agravare a psoriazisului în special la nivelul gambelor, cu rãspuns
terapeutic mai lent.

În ceea ce priveºte neoplaziile, pacienþii cu psoriazis au risc mai mare
de limfom, mai ales dacã urmeazã tratamente cu agenþi imunosupresivi.
Pacienþii trataþi în prealabil cu PUVA  au risc crescut de a dezvolta carcinom
scuamos, iar pentru cei trataþi cu Ciclosporinã, dupã terapia PUVA, riscul
acesta este ºi mai mare.[3]

Bolile inflamatorii intestinale, boala Crohn ºi colita ulcerativã, sunt
frecvent asociate în psoriazis, datoritã inflamaþiei sistemice prezente, celulele
Th17 din psoriazis produc IL-23, citokinã esenþialã pentru inflamaþia
intestinalã. Dintre celelalte boli digestive, mai frecvent asociatã cu
psoriazisul este boala celiacã.[40]

Pacienþii cu psoriazis asociazã frecvent steatoza hepaticã non-
alcoolicã, la aceºtia gradul de severitate al psoriazisului, dar ºi de fibrozã
hepaticã fiind mult mai mare.[41]

Psoriazisul poate fi însoþit ºi de afectare oftalmologicã, cel mai des la
aceºti pacienþi, dar ºi la cei cu psoriazis artropatic fiind întâlnitã uveita.[42]

Recent studiile au arãtat o asociere între psoriazis ºi boala cronicã de
rinichi, în special în psoriazisul sever, cauzele fiind atât inflamaþia sistemicã
prin producþia crescutã de citokine din psoriazis ce poate produce injurie
vascularã renalã, cât ºi alte boli autoimune ce însoþesc psoriazisul. [43]

Inflamaþia sistemicã din psoriazis duce la asocierea frecventã a acestuia
cu alte patologii precum guta sau osteoporoza.
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Aprecierea severitãþii bolii psoriazice

În practica curentã este dificil de evaluat conceptul de severitate a
psoriazisului, în special în contextul în care nu existã un consens
internaþional validat. Severitatea bolii este urmãritã în plan clinic (extensia
leziunilor, localizarea leziunilor ºi nivelul de inflamaþie), terapeutic
(rãspunsul la tratament) ºi din punct de vedere al impactului asupra calitãþii
vieþii pacientului (Tabel 7). [44]

Cele mai utilizate scoruri (Tabel 8) sunt PASI (Psoriasis Area Severity
Index), BSA (body surface area), PGA (Physician Global Assessment), DLQI
(Dermatology Life Quality Index), NAPSI (Nail Psoriasis Severity Index).
[45] PASI reprezintã cel mai folosit mijloc de evaluare a severitãþii
psoriazisului la nivel mondial deoarece vizeazã 4 itemi: suprafaþa corporalã
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Tabel 7. Factori implicaþi în severitatea psoriazisului

· Suprafaþa cutanatã afectatã (BSA index)
· Localizare în zone delicate (faþã, genital, unghii, scalp, palmoplantar)
· Gradul de eritem, infiltrare ºi descuamare a leziunilor
· Simptomatologia asociatã (prurit, durere)
· Istoric de activitate a bolii de lungã duratã
· Comorbiditãþi
· Gradul de afectare a calitãþii vieþii
· Nivelul de activitate a bolii (pusee, dezvoltarea continuã de leziuni noi)
· Frecvenþa episoadelor de activitate ºi severitatea puseelor dupã întreruperea 

tratamentului
· Lipsa de rãspuns la tratamente topice ºi/sau sistemice

Tabel 8. Scoruri pentru evaluarea severitãþii ºi extensiei leziunilor în psoriazis

· PASI - Psoriasis Area Severity Index
· BSA - Body Surface Area
· PGA - Physician Global Assessment
· DLQI - Dermatology Life Quality Index
· NAPSI - Nail Psoriasis Severity Index
· PSSI - Psoriasis Scalp Severity Index 
· PASI modificat pentru Scalp
· ScPGA - PGA pentru scalp 
· PPQI -Palmar-Plantar Quality-of-Life
· PPPASI - Pustulos Palmoplantar Psoriasis Area Severity Index
· PPSI -  Palmoplantar Severity Index



afectatã (BSA), gradul de eritem, infiltrare ºi descuamare a leziunilor, din 4
zone ale corpului (cap, trunchi, membre superioare ºi membre inferioare) cel
mai mare scor fiind de 72.[46][47]

PASI este parametrul cel mai des utilizat pentru evaluarea severitãþii în
psoriazis ºi pentru alegerea schemei terapeutice (Anexa 1). [48] Totodatã, în
studiile clinice actuale eficienþa tratamentului, în special terapii biologice,
vizeazã atingerea unui scor PASI 75 sau 100, ceea ce reprezintã procentul de
pacienþi la care se obþine o reducere cu cel puþin 75% a scorului iniþial, dupã
10 – 16 sãptãmâni de tratament sistemic. [13]

Pentru evaluarea impactului psoriazisului asupra calitãþii vieþii
pacientului cel mai utilizat scor în practica curentã ºi în studii este DLQI
(Dermatology Life Quality Index) (Anexa 2). Acest chestionar implicã 10
întrebãri referitoare la 6 aspecte ce pot afecta calitatea vieþii: stãri emoþionale
asociate simptomelor bolii, activitãþi din rutina zilnicã, relaxare, muncã sau
performanþã ºcolarã, relaþii psiho-sociale ºi tratament efectuat. 

Valoarea maximã a scorului este 30, iar studiile actuale susþin cã o
scãdere a scorului cu 5 puncte sub tratament are un impact semnificativ
asupra calitãþii vieþii. [47]

Principalul avantaj al scorului NAPSI (Nail Psoriasis Severity Index)
modificat constã în evaluarea detaliatã a parametrilor specifici pentru
psoriazis unghial ºi în monitorizarea corectã a rãspunsului la tratament
(Anexa 3). 

În scorul NAPSI fiecare unghie primeºte un scor între 0-8, scorul total
variind pentru unghiile de la mâini între 0– 80, iar pentru unghiile de la
picioare între 0 – 160. Pentru scorul NAPSI modificat, valorile se încadreazã
între 0 – 96 pentru unghiile afectate. [32][47][49]

Evaluarea severitãþii psoriazisului scalpului a fost stabilitã printr-un
consens European în 2009, care definea psoriazisul scalpului ca fiind uºor,
moderat sau sever, pe baza extensiei leziunilor (suprafaþa scalpului afectatã)
ºi a severitãþii leziunilor (urmãrind parametri de eritem, descuamare,
induraþie/grosime ºi prurit) (Anexa 4).[50]

Pentru cuantificarea severitãþii psoriazisului scalpului sunt utilizate
instrumente de mãsurare obiective precum: Psoriasis Scalp Severity Index
(PSSI), PASI modificat pentru Scalp, ºi PGA pentru scalp (ScPGA). Aceste
scoruri, spre deosebire de PASI, urmãresc 3 parametri doar la nivelul
scalpului: eritem, induraþie ºi descuamare. 

Totodatã, pentru evaluarea calitãþii vieþii pacienþilor cu psoriazis al
scalpului ºi a impactului bolii sunt utilizate scorurile DLQI ºi SCALPDEX,
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cu rol important ºi în alegerea tratamentului ºi evaluarea rãspunsului la
tratament. [18][25]

Definirea ºi evaluarea severitãþii psoriazisului scalpului ºi
monitorizarea modificãrilor ce survin sub tratament sunt dificil de
cuantificat.[50]

Psoriazisul moderat-sever al scalpului este definit pe baza unui scor
PSSI de peste 12 (valori între 0-72) cu mai mult de 30% suprafaþã a scalpului
afectatã.[51]

Indexul Palmar-Plantar Quality-of-Life (PPQI) este un scor folosit în
studii pentru cuantificarea severitãþii psoriazisului palmoplantar ºi gradul de
afectare a calitãþii vieþii.[28]PPPASI (Pustulos Palmoplantar Psoriasis Area
SeverityIndex) evalueazã eritemul, gradul de pustulozã (numãrul de pustule
noi vizibile macroscopic ºi dimensiunea lor), descuamarea ºi suprafaþa
afectatã (Anexa 5). [52]

Anexa 1
PSORIASIS AREA AND SEVERITY INDEX (PASI)

Unitate sanitarã:  …………………………......……………….................….
Numele ºi prenumele pacientului: ………………………………...............
Data evaluãrii:  ………………………………………………..................….
Psoriasis Area and Severity Index (PASI) reprezintã un scor cantitativ
pentru mãsurarea severitãþii leziunilor de psoriazis, pe baza ariei de
extensie ºi a aspectului leziunilor.

Adunaþí fiecare din cele 3 scoruri pentru fiecare regiune a corpului
pentru a obþíne 4 sume separate (A)
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Caracteristicile Scorul Cap Membre Trunchi Membre 
plãcii leziunilor superioare inferioare

Eritem 0 = fãrã

Induraþie/ 1 = uºor
Grosime 2 = moderat

Descuamare 3 = sever
4 = foarte sever



Înmulþiþi Suma Scorului Leziunilor (A) cu Scorul Zonei (B), pentru
fiecare regiune a corpului, pentru a obþine 4 subtotaluri individuale (C).

Subtotaluri (C)

Înmulþiþi fiecare subtotal (C) cu cantitatea de BSA reprezentatã de acea
regiune: ex. X 0,1 pentru cap, X 0,2 pentru membre superioare, X 0,3 pentru
trunchi, X 0,4 pentru membre inferioare.

Total (D)

Adunaþi scorurile pentru fiecare regiune a corpului pentru a obþine
scorul PASI final.

PASI scor = 
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Suma scorului leziunilor (A)

Procent zonã Scorul zonei Cap Membre Trunchi Membre 
afectatã superioare inferioare 

Scorul zonei (B) 0=0%

Gradul de 1=1-9%

afectare repre- 2=10-29%

zentat ca procent 3=30-49%

pentru fiecare 4=50-69%

regiune 5=70-89%

corporalã 6=90-100%

afectatã, scor 

pentru fiecare 

regiune între 0-6

BSA Cap Membre Trunchi Membre
(body superioare inferioare

surface 
area)

x 0,1 x 0,2 x 0,3 x 0,4



Anexa 2
DLQI – Dermatological Life Quality Index

Scorul DLQI – Dermatological Life Quality Index a fost elaborat de
Prof. A. Finlay din Marea Britanie. Scorul DLQI poate fi utilizat pentru orice
afecþiune cutanatã.

Pacientul rãspunde la cele 10 întrebãri referindu-se la experienþa sa din
ultima sãptãmânã.

Dermatology Life Quality Index
Unitate sanitarã:  Data:
Nume ºi prenume pacient: Diagnostic:
Adresa:    Scor:

Scopul acestui chestionar este de a masura cât de mult v-a afectat viaþa
în ULTIMA SÃPTÃMÂNÃ problema dvs. de piele. Vã rugãm sã bifaþi câte
o cãsuþã pentru fiecare întrebare.

1. În ultima sãptãmânã, cât de mult aþi simþit senzaþii de mâncãrime,
înþepãturi, dureri sau ranã la nivelul pielii?
Foarte mult /Mult /Puþin / Deloc

2. În ultima sãptãmânã, cât aþi fost de jenat sau conºtient de boalã
datoritã pielii dvs.?
Foarte mult / Mult / Puþin/ Deloc

3. În ultima sãptãmânã, cât de mult a interferat boala dvs. de piele cu
mersul la cumpãrãturi sau cu îngrijirea casei ºi a grãdinii?
Foarte mult/ Mult /Puþin / Deloc Nerelevant

4. În ultima sãptãmânã, cât de mult a influenþat problema dvs de piele
alegerea hainelor cu care v-aþi îmbrãcat?
Foarte mult /Mult /Puþin /Deloc Nerelevant

5. În ultima sãptãmânã, cât de mult v-a afectat psoriazisul activitãþile
sociale sau cele de relaxare?
Foarte mult /Mult /Puþin / Deloc Nerelevant

6. În ultima sãptãmânã, cât de mult v-a împiedicat pielea dvs. sã
practicaþi un sport?
Foarte mult /Mult /Puþin /Deloc Nerelevant
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7. În ultima sãptãmânã v-a împiedicat pielea dvs. la serviciu sau

studiu?

Da /Nu Nerelevant

Dacã “nu”, în ultima sãptãmânã cât de mult a fost pielea dvs. o

problemã pentru serviciu sau studii?

Mult/ Puþin /Deloc

8. În ultima sãptãmânã, cât de mult v-a creat pielea dvs. dificultãþi cu

partenerul sau oricare din prietenii apropiaþi sau rude?

Foarte mult / Mult/ Puþin/ Deloc.          Nerelevant

9. În ultima sãptãmânã, cât de mult v-a creat pielea dvs. dificultãþi

sexuale?

Foarte mult /Mult /Puþin /Deloc.           Nerelevant

10. În ultima sãptãmânã, cât de mult a fost o problemã tratamentul

pentru psoriazis de ex. pentru cã v-a murdãrit casa sau a durat mult

timp?

Foarte mult /Mult /Puþin /Deloc.           Nerelevant

Vã rugãm sã verificaþi daca aþi rãspuns la toate întrebãrile. 

Se vor atribui scoruri de la 0 la 3 rãspunsurilor:

– 0 pentru “deloc”, “nerelevant” sau lipsa rãspunsului

– 1 pentru “puþin”

– 2 pentru “mult”

– 3 pentru “foarte mult” ºi pentru rãspunsul “Da” la întrebarea 7.

Scorul final variazã de la 0 la 30. Cu cât scorul este mai mare cu atât

calitatea vieþii pacientului este mai afectatã de boalã.

Interpretarea scorului:

0-1 = fãrã efect asupra calitãþii vieþii pacientului

2-5 = efect scãzut asupra calitãþii vieþii pacientului

6-10 = efect moderat asupra calitãþii vieþii pacientului

11-20 = efect important asupra calitãþii vieþii pacientului

21- 30 = efect foarte important asupra calitãþii vieþii pacientului.
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Anexa 3
NAPSI – Nail Psoriasis Severity Index

NAPSI – Nail Psoriasis Severity Index reprezintã scorul prin care sunt
evaluate modificãrile psoriaziforme de la nivel unghial. 

În scorul NAPSI fiecare unghie primeºte un scor între 0-8, scorul total
variind pentru unghiile de la mâini între 0– 80, iar pentru unghiile de la
picioare între 0 – 160. Pentru scorul NAPSI modificat, valorile se încadreazã
între 0 – 96 pentru unghiile afectate.Principalul avantaj al scorului NAPSI
(Nail Psoriasis Severity Index) modificat constã în evaluarea detaliatã a
parametrilor specifici pentru psoriazis unghial ºi în monitorizarea corectã a
rãspunsului la tratament.

Unghia afectatã este evaluatã pentru psoriazis al matricei unghiale ºi
psoriazis al patului unghial. Suma celor 2 scoruri reprezintã scorul total al
unghiei afectate.

Psoriazisul matricei unghiale constã în oricare din urmãtoarele:
pitting, leuconichie, pete roºii pe lunulã, distrucþia lamei unghiale
(onicodistrofie).

Psoriazisul patului unghial constã în prezenþa sau absenþa oricãreia
din urmãtoarele: onicolizã, hemoragii punctiforme, discoloraþii în „patã de
ulei” sau „patã somon”, hiperkeratozã subunghialã.
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Scor pentru psoriazis al matricei unghiale
0 = fãrã modificãri
1 = prezente în 1/4 din suprafaþa unghiei
2 = prezente în 2/4
3 = prezente în 3/4
4 = prezente în 4/4

Scor pentru psoriazis al lamei unghiale
0 = fãrã modificãri
1 = prezente în 1/4 din suprafaþa unghiei
2 = prezente în 2/4
3 = prezente în 3/4
4 = prezente în 4/4



Fiecãrei unghii i se atribuie un scor pentru psoriazis al matricei
unghiale ºi pentru psoriazis al patului unghial, cu valori de la 0 – 4, care
însumate reflectã un scor total de 0 – 8 pentru fiecare unghie. Toate unghiile
pot fi astfel evaluate, iar suma scorurilor obþinute reprezintã scorul NAPSI
total, între 0 – 80 (pentru unghiile de la mâini – 10 unghii) ºi  între 0 -160
(pentru unghiile de la mâini ºi picioare – 20 unghii). În studii clinice pot fi
urmãrite doar unghiile cel mai sever afectate (scor target NAPSI) pentru a
monitoriza eficienþa tratamentului, în special la un scor (target) NAPSI -50,
NAPSI-75 ºi NAPSI-90.

Anexa 4
Evaluarea severitãþii psoriazisului scalpului

Evaluarea severitãþii psoriazisului scalpului a fost stabilitã printr-un
consens European în 2009, care definea psoriazisul scalpului ca fiind uºor,
moderat sau sever, pe baza extensiei leziunilor (suprafaþa scalpului afectatã)
ºi a severitãþii leziunilor (urmãrind parametri de eritem, descuamare,
induraþie/grosime ºi prurit).
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Anexa 5
Evaluarea severitãþii psoriazisului palmoplantar

PPPASI- Palmoplantar Pustulosis Area and Severity Index

PPPASI este scorul cu care se mãsoarã severitatea pustulozei
palmoplantare ºi rãspunsul la tratament. Palmele ºi tãlpile sunt împãrþite în 4
zone: palma dreaptã (PD), palma stângã (PS), talpa dreaptã (TD) ºi talpa
stângã (TS), care echivaleazã cu 20%, 20%, 30% ºi 30% din suprafaþa totalã
a regiunii palmoplantare. Pentru fiecare din cele 4 zone se evalueazã: eritem
(E), pustule/vezicule (P), descuamare (D), pe o scarã de la 0-4. Astfel se
obþine un scor total PPPASI cu valori între 0-72, pe baza urmãtoarei formule
de calcul:

PPPASI = (E+P+D)Zonã x 0.2 (PD) + (E+P+D)Zonã x 0.2 (PS) +
(E+P+D)Zonã x 0.3 (TD) + (E+P+D)Zonã x 0.3 (TS).

Scorurile mari indicã severitate crescutã a bolii. Se recomandã
monitorizarea scorului PPPASI la iniþierea tratamentului ºi la 16 sãptãmâni.

PPSI – Palmoplantar Severity Index

PPSI este scorul cu care se mãsoarã severitatea leziunilor de psoriazis
palmoplantar ºi rãspunsul la tratament, cu valori cuprinse între 0 – 12. Zonele
cele mai afectate (palmele sau tãlpile) sunt raportate ca arii de evaluare a
severitãþii leziunilor. Pentru fiecare arie de evaluare se mãsoarã pe o scarã de
la 0 – 4: eritem, pustule/vezicule ºi descuamare.
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Suprafaþa afectatã Severitate Morfologie, prurit ºi induraþie/grosime

< 50% din scalp Uºor Eritem, descuamare ºi prurit discrete
Minimã induraþie 

< 50% din scalp Moderat Eritem ºi descuamare moderate
Prurit uºor spre moderat
Induraþie moderatã

> 50% din scalp Sever Eritem ºi descuamare severe
Prurit moderat spre sever
Alopecie cicatricealã
Extinderea leziunilor dincolo de linia 
pãroasã a scalpului (ex: frunte)



Scorurile mari indicã severitate crescutã a bolii. Se recomandã
monitorizarea scorului PPSI la iniþierea tratamentului ºi la 16 sãptãmâni.

PGA – Physician’s Global Assessment Score
PGA este un scor de evaluare generalã a leziunilor de psoriazis

palmoplantar

Scorurile mari indicã severitate crescutã a bolii. Se recomandã
monitorizarea scorului PPSI la iniþierea tratamentului ºi la 16 sãptãmâni.

Tratamentul în psoriazis

I. Terapia topicã în psoriazisul vulgar în plãci ºi placarde

Psoriazis este o boalã inflamatorie, cronicã, multisistemicã cu
manifestãri cutanate ºi articulare,ce afecteazã aproximativ 2% din populaþie.
Alegerea metodei terapeutice depinde de: vârsta, sexul, starea generalã ºi
comorbiditãþile pacientului, precum ºi tipul, extinderea ºi durata de evoluþie
a leziunilor.[53][54]

Majoritatea pacienþilor cu psoriazis au forme uºoare sau moderate de
boalã. Aceºtia pot fi trataþi cu agenþi topici, care oferã siguranþã ºi eficacitate.
Agenþii topici pot fi adjuvanþi în leziunile extensive sau rezistente, în asociere
cu fototerapia sau terapia sistemicã.[55] Tratamentul trebuie individualizat,
þinându-se cont ºi de preferinþele pacientului.

Este important sã se stabileascã obiectivele fiecãrui pacient ºi apoi sã
se dezvolte un plan terapeutic, care sã-i îndeplineascã aºteptãrile, dar, în
acelaºi timp, sã fie practic ºi realist.[56][57] Terapia topicã este bine toleratã
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PGA pentru psoriazis palmoplantar:

· Fãrã leziuni (0)

· Aproape fãrã leziuni (1)

· Uºor (2)

· Moderat (3)

· Sever (4)

· Foarte sever (5)



de majoritatea pacienþilor, fãrã reacþii adverse semnificative ºi cu risc mic de
afectare sistemicã. Complianþa la tratament depinde de toleranþa la
medicament, alegerea vehiculului, vârsta pacientului, costul medicamentului.
[57]

Alegerea vehiculului poate influenþa utilizarea ºi eficienþa
medicamentului. Vehiculele se gãsesc sub formã de unguente, creme, loþiuni,
geluri, spume, spray-uri, ºampoane, soluþii sau ulei. În funcþie de zona
afectatã, se aleg diferite tipuri de vehicule. De exemplu, în scalp se pot utiliza
soluþii, spume, ºampoane, spray-uri, uleiuri, geluri.[58][59]

Principalele topice utilizate în tratarea psoriazisului sunt cortico-
steroizii, analogi ai vit. D ºi dithranol. [55][60]

1. Dermatocorticosteroizii 

Corticosteroizii sunt cei mai folosiþi în tratamentul topic al
psoriazisului. Sunt bine toleraþi ºi eficienþi, gãsindu-se într-o varietate de
forme: unguente, creme, geluri, loþiuni, spray-uri ºi soluþii. [61][62]

Au acþiune antiinflamatorie, antiproliferativã, imunosupresivã ºi
vasoconstrictivã. Aceste efecte sunt mediate prin legarea lor la receptorii
corticosteroizi intracelulari ºi reglarea transcripþiei genice a numeroase gene,
mai ales a celor ce codeazã citokinele proinflamatorii. Corticosteroizii
produc ameliorãri marcate ale leziunilor, mai ales în aplicaþii ocluzive, dar
eficacitatea se atenueazã în timp (tahifilaxie). [62][63][64]

Corticosteroizii cu potenþã micã pot fi utilizaþi pentru o perioadã
limitatã, în tratarea leziunilor de la nivelul feþei, regiunilor intertriginoase,
dar ºi în tratamentul psoriazisului la copii. Corticosteroizii cu potenþã medie
sau înaltã sunt recomandaþi ca primã linie de tratament în psoriazisul cu alte
localizãri, dar ºi la adult. [62] La pacienþii cu plãci groase, cronice se vor
utiliza corticosteroizii cu potenþã înaltã. [65][66] Aceºtia nu se folosesc mai
mult de 2-4 sãptãmâni, datoritã creºterii riscului de apariþie a reacþiilor
adverse cutanate ºi sistemice. Întreruperea bruscã a terapiei poate duce la
recãderi rapide, posibilitatea evoluþiei cãtre formele eritrodermice sau
pustuloase. [64][67] În general, când sunt utilizaþi corticosteroizii în tratarea
psoriazisului, se recomandã scãderea treptatã a frecvenþei aplicãrilor, în
funcþie de rãspunsul terapeutic.[2]
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În ciuda eficacitãþii demonstrate, utilizarea corticosteroizilor este

limitatã datoritã reacþiilor adverse.

Cele locale sunt atrofia, telangiectaziile, striae distensae, acneea,

foliculita, purpura, hipertricoza. Cel mai des apar în zone sensibile, cum ar fi

regiunile intertriginoase sau faþã. [68] Corticoizii topici pot exacerba sau

coexista cu dermatoze, precum rozaceea, dermatita perioralã, tinea ºi rar,

dermatita de contact.

Reacþiile adverse sistemice includ sindromul Cushing, osteonecroza de

cap femural, cataracta, glaucom, supresia axului hipotalamo-pituitar-adrenal.

Aceste reacþii sunt rare ºi apar mai ales dupã utilizarea corticosteroizilor cu

potenþã înaltã.[62][69]

La copii ºi adolescenþi, reacþiile adverse locale ºi sistemice sunt mai

frecvente datoritã suprafeþei mari de absorbþie. Dermatocorticoizii fac parte

din categoria C de risc în sarcinã ºi nu se cunoaºte încã siguranþa utilizãrii la

femeile ce alãpteazã.
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Tabel 9. Recomandãri dermatocorticoizi

· Indicaþii: psoriazis în plãci

· Doza:  Monoterapie- 1-2 aplicaþii/zi

Asociat cu alþi agenþi topici, fototerapie sau terapie sistemicã                                    

· Durata administrãrii: 

Corticosteroizi potenþã înaltã : utilizare 2-4 sãptãmâni

Clobetasol si halobetasol: doza max sãptãmânalã < 50g

· Toxicitate 

Localã: atrofie, telangiectazii, vergeturi, purpura, rosacee, acnee, foliculitã, dermatitã 

de  contact

Sistemicã: rar - supresia axului hipotalamo-pituitar-adrenal, necroza de cap femural, 

glaucom, cataractã

Risc crescut – utilizare excesivã sau de lungã duratã

· Sarcinã: categoria C de risc

· Alãptare: nu se cunoaºte siguranþa

· Pediatrie: risc crescut de reacþii adverse sistemice datoritã suprafeþei mari de 

absorbþie



2. Derivaþii vit.D3 (calcipotriol, tacalcitol)

Analogii vit.D3 inhibã proliferarea epidermicã, au rol în diferenþierea
terminalã ºi au acþiune imunoreglatoare.

Sunt bine toleraþi ºi au efecte adverse minime, deoarece influenþa lor
asupra metabolismului fosfocalcic este redusã(de 100 de ori mai micã decât
cea a vit.D3). [5][70]

Calcipotriolul se gãseºte sub diferite forme de prezentare: unguent
0,05%; soluþie cutanatã 0,05% sau în combinaþie cu betametazona, sub formã
de unguent sau gel. 

S-a demonstrat cã o aplicare de douã ori pe zi este mai eficientã decât
o singurã aplicare, fãrã a depãºi 100g/ sãptãmânã. Este mai bine tolerat la
nivelul feþei, linia pãroasã a capului ºi arii flexurale.[71]

Tacalcitolul se aplicã o singurã datã pe zi, nu mai mult de 20% din
suprafaþa corporalã.[69]

Reacþiile adverse locale cele mai frecvente întâlnite sunt senzaþia de
arsurã, prurit, edem, eritem. Acestea pot fi prevenite prin asocierea cu un
dermatocorticoid.[64][69]

Reacþiile adverse sistemice sunt rare ºi includ hipercalcemia, supresia
paratiroid hormonului. Acestea pot sã aparã fie datoritã depãºirii dozei
sãptãmânale recomandate ( 100g), fie prezenþei unei afecþiuni renale.[70][72]

În sarcinã, analogii vit.D3 fac parte din categoria C de risc. Nu existã
suficiente date privind siguranþa utilizãrii la femeile ce alãpteazã.

La copii, utilizarea calcipotriolului se recomandã dupã vârsta de 2 ani.
Analogii vit.D3 se pot asocia cu diferite terapii, cea mai frecventã fiind

fototerapia (UVB- 311nm).[53] În ceea ce priveºte terapia cu UVA, analogii
vit. D3 se aplicã dupã fototerapie.

3. Inhibitori de calcineurinã 

Tacrolimus ºi pimecrolimus au reprezentat un pas important în
managementul dermatitei atopice,dar mai nou se administreazã ºi în
psoriazis.[65]

Inhibitorii de calcineurinã acþioneazã prin blocarea sintezei a
numeroase citokine proinflamatorii cu rol important în patogeneza
psoriazisului.[62]
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Se utilizeazã în leziunile de la nivelul feþei sau din zonele
intertriginoase, prin aplicarea lor o singurã datã pe zi. Efectele se observã
dupã 2 sãptamâni de terapie.[69][73] ºi nu au fost raportate cazuri de atrofie
cutanatã.

Cele mai frecvente reacþii adverse sunt iritaþia ºi pruritul. [55][62]
S-a observat o frecvenþã mai crescutã dupã aplicarea de tacrolimus unguent
comparativ cu primecrolimus cremã. Nu se recomandã asocierea cu
fototerapia.
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Tabel 10. Recomandãri analogi vit. D3

· Indicaþii: psoriazis forma uºoarã sau moderatã (monoterapie sau combinaþii)
Psoriazis sever (asocieri cu alte terapii)

· Mod de administrare: 2 aplic/zi

· Contraindicaþii/ reacþii adverse

- Dermatita de contact iritativã

- Hipercalcemia

- Supresia paratiroid hormonului

- Fotosensibilitate    

· Sarcina: categoria C de risc

· Alãptare:  nu sunt studii

· Pediatrie: copii peste vârsta de 2 ani 

Tabel 11.  Recomandãri inhibitori de calcineurinã

· Indicaþii: nu este aprobat încã de FDA; off-label – psoriazis la nivelul feþei,zone 
intertriginoase

· Doza:  Pimecrolimus cremã – 2 aplicãri/zi
Tacrolimus unguent – 1-2 aplicãri/zi

· Contraindicaþii/ reacþii adverse:
- Prurit, iritaþie (se începe cu concentraþia 0,03%)
- Nu se asociazã cu fototerapia

· Sarcinã: categoria C de risc

· Alãptare: nu se recomandã (se excretã prin laptele matern)

· Pediatrie: aprobat petru copii cu dermatitã atopicã, cu vârsta peste 2 ani



4. Retinoizi topici

Tazaroten este disponibil sub formã de gel 0.05%, 0.1% ºi este eficient
în forme uºoare de psoriazis, ce afecteazã sub 20% din suprafaþa corporalã,
doar în asociere cu fototerapia sau corticosteroizi topici.[74]

Se presupune cã normalizeazã diferenþierea keratinocitelor, inhibã
hiperproliferarea ºi scade expresia markerilor inflamatori.[62]

Rezultatele sunt vizibile dupã prima aplicare ºi se menþin pânã la 12
sãptãmâni dupã întreruperea terapiei.[2][69]

Efectele adverse sunt iritaþia localã (poate fi prevenitã prin aplicarea
produsului sub formã de cremã, concentraþia micã a produsului, aplicare în
zile alternative sau asocierea cu dermatocorticoizi) ºi fotosensibilitatea.[75]

Tazarotenul are risc teratogen ºi de aceea nu se recomandã aplicarea lui
în sarcinã. Încã nu sunt studii care sã demonstreze eficienþa ºi siguranþa lui la
femeile ce alãpteazã sau la copii sub 18 ani.

5. Antralin (ditranol, cignolin)

Este recomandat în psoriazisul uºor-moderat ºi în psoriazisul cu plãci
rezistente.

Deºi încã nu se cunoaºte exact modul lui de acþiune, studiile recente
demonstreazã capacitatea antralinului de a inhiba activarea limfocitelor T ºi
de a normaliza diferenþierea keratinocitarã, prin efect direct asupra
mitocondriei. [60][62][76]

Utilizarea lui se face prin creºterea treptatã, sãptãmânalã, a
concentraþiei, începând cu 0.125% ajung pânã la 1-2%. Se aplicã pentru
perioade scurte de timp (5- 30 min), dupã care este îndepãrtat.
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Tabel 12.  Recomandãri retinoizi topici

· Indicaþii: psoriazis în plãci
· Dozã: 1 aplic/zi

· Contraindicaþii / efecte adverse 
- Iritaþie localã
- Fotosensibilitate

· Sarcinã: categoria X de risc

· Alãptare: nu sunt studii

· Pediatrie:  nu se recomandã sub 18 ani



Poate fi încorporat în paste de zinc sau petrolatum. Pentru a preveni
autooxidarea se foloseºte acid salicilic în concentraþie de 1-2 %. 

Cignolinul pãteazã hainele, pielea, pãrul ºi unghiile. Cea mai frecventã
reacþie adversã este dermatita de contact iritativã.

6. Gudron de cãrbune 

La fel ca antralinul, gudronul de cãrbune a fost utilizat vreme
îndelungatã în tratarea psoriazisului.

Deºi mecanismul de acþiune nu este pe deplin cunoscut, se ºtie cã
supreseazã sinteza ADN-ului ºi scade activitatea mitoticã în stratul
bazal.[69][77]

Se gãseºte sub formã de creme, paste, unguente, în concentraþie de 5%,
20%. Se asociazã cu acidul salicilic 2-5%, care favorizeazã absorbþia
gudronului prin efectul keratolitic.

Cele mai frecvente reacþii adverse sunt acneea, foliculita,
fototoxicitate, dermatita de contact iritativã; pãteazã hainele ºi are un miros
neplãcut. Are efect carcinogenic la animale, dar nu sunt suficiente studii care
sã demonstreze acest efect la om.

În sarcinã ºi alãptare poate fi utilizat perioade scurte de timp, cu
prudenþã; la fel ºi la copii.

7. Keratolitice (acid salicilic; ureea)

Acidul salicilic

Reduce adeziunea keratinocitelor ºi scade ph-ul stratului cornos.[62] 
Este frecvent asociat cu alte topice, cum ar fi dermatocorticosteroizii ºi
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Tabel 13.  Recomandãri antralin

· Indicaþii: psoriazis uºor- moderat

· Doza: se începe cu concentraþii mici 0.1% timp de 30 min ºi se creºte treptat pânã 
la 2-4%- timp de 60 -120 min

· Contraindicaþii / reacþii adverse: dermatita de contact iritativã

· Sarcinã: categoria C de risc

· Alãptare: nu se recomandã

· Pediatrie: cu precauþie



imunomodulatoarele, deoarece, prin efectul lui keratolitic, creºte absorbþia

acestora.

Se utilizeazã în diverse concentraþii (3-6%), prin aplicãri zilnice.

Acidul salicilic în concentraþie de 10% se foloseºte frecvent la nivel palmo-

plantar, iar în concentraþii mai mici (2%) se poate aplica, sub formã de

mixturã, la nivelul scalpului.[25][27][29][53]

Datoritã riscului de toxicitate sistemicã, acidul salicilic topic nu se

asociazã cu alþi salicilaþi orali.

Absorbþia sistemicã apare dupã aplicarea topicului pe o suprafaþa mai

mare de 20% din suprafaþa corporalã sau la pacienþii ce prezintã afectare

hepaticã sau renalã.[69][77]

În sarcinã, poate fi utilizat în formele localizate, iar la copii nu se

recomandã datoritã riscului crescut de absorbþie ºi toxicitate sistemicã.

Ureea se utilizeazã în concentraþii de 15-25%, aplicaþii zilnice.

8. Emoliente

Sub formã de unguente sau creme, emolientele minimalizeazã

descuamarea ºi previn dezvoltarea fisurilor.[78] Sunt utilizate ca tratament

adjuvant în psoriazis, favorizând absorbþia celorlalte topice.

Se aplicã de 3 ori pe zi ºi nu au contraindicaþii, putând fi folosite în

siguranþã la gravide ºi la copii. Pentru o mai bunã absorbþie, se recomandã

aplicarea lor dupã baie.

Combinaþii terapeutice topice

În general, asocierea topicelor este mai eficientã deoarece scade riscul

de apariþie a reacþiilor adverse comparativ cu monoterapia.

Studiile au demonstrat cã asocierea dermatocorticoizilor cu analogi ai

vit. D3 este mai sigurã, eficientã ºi reduce iritaþia apãrutã în urma utilizãrii

unuia dintre ei. (corticosteroizii având efect antiinflamator, reduc iritaþia

produsã de calcipotriol).[79]

Cea mai utilizatã combinaþie este calcipotriol/betametasonã

dipropionat (daivobet), sub formã de gel, ce se aplicã o datã pe zi.[80]
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Altã asociere frecvent utilizatã este acidul salicilic cu dermatocorticoizi

(prin efectul lui keratolitic, acidul salicilic creºte absorbþia corticosteroizilor).

Se recomandã asocierea cu corticosteroizi din cls.III- IV. 

Corticosteroizii cu tazaroten- studiile aratã cã asocierea tazarotenului

gel cu corticosteroizi cls.III-IV, reduce semnificativ scuamele, eritemul ºi

scade incidenþa apariþiei reacþiilor adverse. Tazarotenul stimuleazã

proliferarea epidermalã ºi de aceea, în combinaþie cu dermatocorticosteroizii,

scade riscul de atrofie, iar corticosteroizii prin efectul lor antiinflamator

reduc iritaþia cauzatã de tazaroten.[65][68]

Injecþiile intralezionale cu corticosteroizi (triamcinolon acetonid în

suspensie) sunt o metodã bunã de tratament pentru leziunile mici sau

unghiale psoriazice. Cel mai frecvent efect advers este atrofia hipodermului,

care dispare în câteva luni.[78]

II. Fototerapia

Fototerapia este un mijloc terapeutic eficient în tratarea psoriazisului

moderat- sever sau la pacienþii unde terapia topicã nu s-a dovedit

eficientã.[81]

Se folosesc UVB cu spectru larg (290-320 nm), UVB cu spectru îngust

(311 nm) sau UVA(320-400 nm). Studiile au demonstrat cã fototerapia cu

NB-UVB este mai eficientã decât cea cu UVB cu spectru larg(BB-UVB),

fiind folositã de multe ori ca prima intenþie în tratarea psoriazisului, inclusiv

la gravide ºi copii. Nu existã dovezi cã NB-UVB ar creºte riscul cancerelor

cutanate.[2][82]

Înainte de începerea terapiei cu UVB, se determinã hipersensibilitatea

pacienþilor la radiaþiile ultraviolete, prin doza minimã eritematoasã (MED) ºi

se începe terapia la 50-70% din MED, 2-5 sedinþe pe sãptãmânã. Doza de

UVB se mai poate stabili ºi în funcþie de fototipul pacientului.[83] Eritemul

se observã la maxim 24 ore dupã sedinþã, iar creºterea dozei se va face

treptat, în sedinþe succesive. Se urmãreºte menþinerea unui eritem minim ca

indicator clinic al unui dozaj optim.[4] Terapia se va continua pânã la remisia

completã sau pânã când nu se mai observã îmbunãtãþiri.
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Studiile recente au demonstrate cã 3 sedinþe/sãptãmânã cu NB_UVB
sunt mai eficiente decât 2 ºedinþe/sãptãmânã de PUVA.[84]

Este necesar un tratament de întreþinere 1-2 luni, cu ºedinþe rare,
menþinându-se ultima dozã de UV.[4][72]

Asocierea cu agenþi topici precum tazarotene sau calcipotriol, reduce
doza de UV necesarã obþinerii unui rezultat bun (absenþa leziunilor). Datoritã
faptului cã unii analogi ai vit.D3 se pot degrada dupã expunerea la radiaþiile
ultraviolete, se recomandã aplicarea lor dupã terapia cu UV.[85]

Retinoizii sistemici cresc eficienþa terapiei cu UVB, mai ales la
pacienþii cu plãci cronice ºi hiperkeratozice ºi reduc doza cumulativã UVB
necesarã dispariþiei leziunilor. De asemenea, pot reduce potenþialul
carcinogenic al fototerapiei.[4][86][87]

Acitretinul trebuie început cu 2 sãptãmâni înaintea terapiei UV, cu o
dozã de 25 mg/ zi la pacienþii cu greutatea corporalã >70 kg sau cu 
10 mg/ zi, la pacienþii cu greutatea sub 70 kg. [88]

Reacþiile adverse ce apar în terapia cu BB-UVB includ eritem, prurit,
arsurã ºi usturimi; reactivarea infecþiilor cu virus herpes simplex; riduri,
lentigine, telangiectazii.

Expunerea îndelungatã la BB-UVB (peste 300 ºedinþe) creºte riscul
tumorilor genitale la bãrbaþi, dacã nu se utilizeazã protecþie genitalã în timpul
ºedinþelor. 

Contraindicaþii: 
- lupus eritematos, xeroderma pigmentosum;
- precauþie la persoanele cu fototip I ºi II;
- pacienþii cu istoric de expunere la arsenic, radioterapie, melanom sau

cancere cutanate non-melanocitare.

PUVA

Se recomandã în psoriazisul moderat-sever, stabil. Terapia presupune
utilizarea în prealabil de psoralen (5 sau 8-metoxipsoralen), o substanþã
fotosensibilizantã. 

Psoralenul poate fi administrat pe cale oralã (8 metoxipsoralen) sau
topicã (5 metoxipsoralen). Psoralenii, sub acþiunea ultravioletelor, formeazã
legãturi stabile între bazele pirimidinice ale catenelor de AND ºi inhibã
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replicarea. Au efect imunosupresor local datoritã acþiunii lor asupra celulelor
Langerhans ºi a limfocitelor circulante.[5]

Administrarea oralã de 8-metoxipsoralen se face cu 2 ore înaintea
expunerii la UVA[78] ºi e de preferat, ca pacientul sã nu mãnânce cu o orã
înainte ºi dupã sedinþã. Doza administratã este de 0.6-1.2 mg/ kg corp. Se
recomandã 2-3 sedinþe pe sãptãmânã, cu o distanþã de cel puþin 48 ore între
ele, fiind necesare aproximativ 20 sedinþe. Doza de UVA se stabileºte în
funcþie de fototipul pacientului. Dacã nu apare eritem, la urmãtoarea sedinþã
se va creºte doza de UVA; dacã existã un minim eritem, se menþine 
doza. 
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Tabel 14. Recomandãri UVB

Terapia BB-UVB NB-UVB

Indicaþii Psoriazis generalizat (inclusive Psoriazis generalizat (inclusive
gutat), neresponsiv la terapia gutat), neresponsiv la terapia 
topicã topicã

Doza · Doza iniþialã în funcþie de · Doza iniþialã în funcþie de fototip 
fototip (20-60 mJ/cm2) sau (130- 400 mJ/cm2) sau MED 
MED (50% din MED) (50% din MED)

· Creºterea dozei cu 5-30 mJ/cm2
· Creºterea dozei cu 15-65 mJ/cm2

sau < 25% din MED iniþial sau < 10% din MED iniþial
· 3-5 sedinþe / sãpt. · 3-5sedinþe / sãpt.

Contraindicaþii - Lupus eritematos - Lupus eritematos
- Xeroderma pigmentosum - Xeroderma pigmentosum

Precauþii - Fototip I ºi II - Fototip I ºi II
- Istoric: expunere la arsenic, - Istoric: expunere la arsenic, 

radioterapie, melanoma, radioterapie, melanoma, cancere 
cancere non-melanocitare non-melanocitare

Toxicitate Acute: eritem, prurit, arsura Acute: eritem, prurit, arsura
Cronice: riduri, telangiectazii, Cronice: riduri, telangiectazii, 
lentigine lentigine

Sarcina ºi Se pot utiliza Se pot utiliza
alãptare

Pediatrie Cu prudenþã la copii sub 18 ani Cu prudenþã la copii sub 18 ani



5-metoxipsoralen se foloseºte topic,în emoliente sau “baie”, în
concentraþie de 0.5-1 mg/l. Pacientul face baie timp de 20 minute în 150 litri
la 37° C, se clãteºte, apoi se expune radiaþiilor UVA.[3]

Cele mai frecvente reacþii adverse includ eritemul fototoxic, prurit,
xeroza, pigmentãri, greaþã, vãrsãturi; fotoonicolizã, melanonichie.

Dupã utilizarea îndelungatã a terapiei PUVA pot sã aparã elastoze,
poikilodermii, lentigine. Existã un risc crescut de apariþie a cancerelor
cutanate non-melanocitare, în special carcinoame spinocelulare.

Interacþioneazã cu medicamente precum AINS, diuretice, antifungice,
neuroleptice, tetracicline, fluoroquinolone.

O asociere a terapiei PUVA cu metotrexatul poate reduce durata
tratamentului, numãrul expunerilor ºi doza totalã de UVA, dar o duratã
îndelungatã a terapiei poate creºte riscul de cancer cutanat. Nu se asociazã
PUVA terapia cu ciclosporina datoritã creºterii riscului de apariþie a
cancerului spinocelular.

Contraindicaþii PUVA terapie:
- Psoriazis pustulos/ eritodermic;
- Dermatoze fotosensibile
- Medicamente imunosupresoare;
- Vitiligo;
- Istoric de cancer cutanat;
- Cataractã;
- Sarcinã;
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Tabel 15.  Doza radiaþiilor UVA pentru PUVA[85][89]

Fototip Doza iniþialã Creºterea dozei Doza maximã
J/cm2 J/cm2 J/cm2

I 0.5 0.5 8

II 1.0 0.5 8

III 1.5 1.0 12

IV 2.0 1.0 12

V 2.5 1.5 20

VI 3.0 1.5 20



- Insuficienþã renalã sau hepaticã;

- Doze cumulative > 200 ºedinþe.

Re-PUVA

Asocierea retinoizilor orali cu terapia PUVA s-a dovedit a fi mai

eficientã decât monoterapia cu PUVA sau retinoid oral. Scade numãrul

sedinþelor PUVA ºi expunerea la UVA.[85][90][91]

Acitretin se administreazã cu 2 sãptãmâni înainte de începerea

ºedinþelor PUVA, doza fiind de 1 mg/kg corp.

Datoritã riscului teratogen, retinoizii orali sunt contraindicaþi la femeile

fertile sau se recomandã utilizarea contraceptivelor pe perioada ºedinþelor ºi

dupã întreruperea lor (isotretinoin -1 lunã dupã; acitretin ºi etretinat -2 ani).

S-a observat o scãdere a riscului de dezvoltare a carcinoamelor

spinocelulare, dar nu ºi a carcinoamelor bazocelulare. 

Laser excimer

Este un laser monochromatic 308–nm, cu ajutorul cãruia se pot trata

selectiv zonele afectate din psoriazis, fãrã afectarea perilezionalã. Este

indicat în psoriazis cu plãci recalcitrante, stabile, în special cele de la nivelul

coatelor ºi genunchilor.

Doza depinde de fototipul pacientului ºi induraþia plãcii. Frecvenþa

tratamentului este de 2-3 ori pe sãptãmânã, cu o pauzã de 48 ore între

sedinþe,fiind necesare 10 -12 ºedinþe.

Reacþiile adverse sunt limitate la zona iradiatã, cele mai frecvente fiind

eritemul, senzaþia de arsurã ºi hiperpigmentarea. [92][93]
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Tabel 16. Doza iniþialã în terapia cu laser excimer

Grosimea plãcii Induraþia (scor) Fototip I-III Fototip IV-VI
(doza în mJ/ cm2) (doza în mJ/ cm2)

Uºoarã 1 500 400

Moderatã 2 500 600

Severã 3 700 900



Nu sunt studii privind siguranþa utilizãrii laserului excimer la femeile
gravide sau la copii.

III. Tratamentul sistemic convenþional

1. Metotrexat

Metotrexatul a fost, pânã la introducerea terapiilor biologice,
principalul medicament utilizabil pe cale sistemicã pentru tratarea
psoriazisului vulgar moderat ºi sever. Metotrexatul este de asemenea indicat
ºi în: psoriazisul eritrodermic, psoriazisul pustulos generalizat, psoriazisul
pustulos localizat debilitant si recalcitrant la tratamente topice, psoriazisul
artropatic. [94][95][96]

A fost aprobat de Food and Drug Administration pentru tratarea
psoriazisului la începutul anilor ’70, fãrã ca la momentul aprobãrii sã existe
vreun studiu randomizat controlat care sã-i ateste eficacitatea.[97]

Mecanism de acþiune

Ipoteza iniþialã a fost cã metotrexatul acþioneazã ca antiproliferativ,
legându-se de dihidrofolat reductazã cu o afinitate mai mare decât acidul
folic. Aceastã legare reduce activitatea dihidrofolat reductazei ºi împiedicã
transformarea dihidrofolatului în tetrahidrofolat. Reducerea cantitãþii de
tetrahidrofolat afecteazã sinteza timidilatului ºi implicit sinteza de ADN ºi
ARN. S-a sugerat ºi un mecanism antiproliferativ secundar – inhibarea
reversibilã a timidilat sintetazei direct de cãtre metotrexat.[94][95][96]

Aceastã ipotezã iniþialã nu este însã susþinutã de cel puþin douã
observaþii: 

a) administrarea de acid folinic concomitent cu metotrexatul nu îi
reduce eficacitatea; 

b) metotrexatul este activ ºi în afecþiuni inflamatorii neproliferative
(artrita reumatoidã, dermatomiozitã, boli inflamatorii intestinale,
cirozã biliarã primitivã etc). [95]

Actualmente, se considerã cã eficacitatea metotrexatului în
administrare sãptãmânalã se datoreazã unor efecte anti-inflamatorii mediate
de creºterea cantitãþii de adenozinã. Metotrexatul blocheazã activitatea unei
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enzime - AICAR-transformilaza1 - ceea ce are drept efect creºterea cantitãþii
intracelulare de adenozinã. Adenozina are multiple efecte: a) pe neutrofile -
moduleazã expresia moleculelor de adeziune de pe suprafaþa acestora b) pe
macrofage – inhibã fagocitoza ºi generarea de anioni de superoxid, inhibã
producþia de oxid nitric c) pe celulele endoteliale – reduce permeabilitatea
endotelialã d) pe citokine - inhibã producþia ºi acþiunea TNF-alfa, IL-6, IL-8,
IL-10 ºi IL-12.[98]

Existã o destul de mare variabilitate a rãspunsului terapeutic la
metotrexat. Aceastã variabilitate este legatã de polimorfismele unor
transportatori de eflux ai metotrexatului (ABCC1 ºi ABCG2). Poli-
morfismele acestor transportatori influenþeazã atât eficacitatea cât ºi posibila
toxicitate a metotrexatului. 

Indicaþii dermatologice

Metotrexatul este indicat în tratamentul psoriazisului vulgar moderat ºi
sever, în tratamentul psoriazisului eritrodermic ºi pustulos.[94][95]

Contraindicaþii

Contraindicaþii absolute: sarcina ºi lactaþia. Femeile de vârstã fertilã
tratate cu metotrexat trebuie sã foloseascã cel puþin o metodã contraceptivã
eficace. Sarcina este interzisã pe toatã durata tratamentului ºi cel puþin trei
luni dupã încheierea acestuia. Bãrbaþii aflaþi în tratament cu metotrexat nu
trebuie sã procreeze pe perioada tratamentului ºi trei luni dupã încheierea
acestuia.Alte contraindicaþii absolute: afecþiuni hepatice ºi renale severe,
ulcer acut, afecþiuni hematologice severe, sindroame de imunodeficienþã
înnãscute sau dobândite, neoplazii.

Contraindicaþii relative: alcoolismul, afecþiuni renale (doza trebuie
corectatã în funcþie de clearance-ul creatininei), afecþiuni hepatice (hepatitã
activã, anomalii persistente ale funcþiei hepatice), boli infecþioase active,
inclusiv tuberculoza, insuficienþa cardiacã congestivã, istoric de neoplazii.
[94][95][96]

1 AminoImidazol-CArboxamid-Ribonucleozid-transformilaza.
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Dozaj ºi cale de administrare

Metotrexatul se administreazã de obicei sãptãmânal, pe cale oralã, în

dozã de 10-25mg. Se preferã administrarea iniþialã a unei doze test de 

5-10mg pe sãptãmânã pentru primele sãptãmâni pentru a depista potenþiale

efecte idiosincratice ºi creºterea progresivã pânã la atingerea dozei eficace.

Iniþial, s-a recomandat ca doza sãptãmânalã de metotrexat sã fie

fracþionatã în trei prize, administrate oral, la 12 ore interval. Aceastã

administrare avea în vedere maximizarea mecanismului antiproliferativ.Dupã

ce s-a constatat cã mecanismul de acþiune al metotrexatului nu este cel

antiproliferativ, s-a vãzut ca administrarea în dozã unicã sãptãmânalã este

mai simplã decât cea fracþionatã în 3 prize ºi aceasta a devenit schema de

administrare preferatã. Administrarea în trei prize ar trebui abandonatã, cu

excepþia pacienþilor la care metotrexatul produce greaþã ºi la care

administrarea fracþionatã ar putea reduce acest efect advers.

Dacã metotrexatul sub formã de tablete nu este disponibil, se poate

utiliza metotrexat injectabil subcutanat, în dozã unicã sãptãmânalã, date din

literatura reumatologicã arãtând cã aceastã cale de administrare are o

eficacitate mai bunã decât administrarea oralã ºi o toleranþã gastrointestinalã

crescutã. Metotrexatul poate fi administrat ºi intramuscular.

Având în vedere cã metotrexatul intrã în acþiune relativ lent, evaluarea

eficacitãþii sale se recomandã a fi fãcutã dupã cel puþin 8-12 sãptãmâni de

tratament.[94][95][96]

Suplimentarea cu acid folic

Este justificatã de constatarea cã pacienþii cu psoriazis trataþi cu

metotrexat au nivele de acid folic mai mic decât cele ale pacienþilor cu

psoriazis trataþi cu alte mijloace.                                           

În plus, în timpul tratamentului cu metotrexat, se observã frecvent o

creºtere a volumului corpuscular mediu al eritrocitelor, ceea ce indicã o

deficienþã a folatului ºi poate fi corectatã prin administrare de acid folic.

Majoritatea cazurilor de pancitopenii severe/fatale induse de metotrexat au

apãrut în contextul deficitului de acid folic.
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Administrarea de acid folic nu afecteazã eficacitatea metotrexatului,
dar reduce simptomatologia gastro-intestinalã indusã de metotrexat precum
ºi riscul efectelor adverse severe hematologice ºi poate contribui la
normalizarea transaminazelor hepatice. În plus, acidul folic contribuie la
corectarea hiperhomocisteinemiei indusã de administrarea de metotrexat ºi
contribuie în acest fel la reducerea incidenþei evenimentelor cardiovasculare
la pacienþii cu psoriazis. 

Acidul folic se administreazã în dozã de 5mg/zi fie: a) zilnic exceptând
ziua în care se administreazã metotrexatul; b) zilnic. Aceste cele mai
populare douã modalitãþi de administrare a metotrexatului nu au fost formal
comparate într-un studiu, dar date empirice sugereazã cã eficacitatea
suplimentãrii cu acid folic este similarã cu ambele scheme.
[99][100][101][102]

Eficacitate

Conform unei meta-analize pacienþii cu psoriazis vulgar trataþi cu
metotrexat ating PASI 75 în proporþie de 40-60% dupã 12-16 sãptãmâni de
tratament cu o dozã medianã de 13.75mg/sãptãmânã.  [97]

Efecte adverse

Cele mai comune efecte adverse sunt: greaþa ºi creºterea
transaminazelor, ºi modificãrile hematologice. Efectele adverse hepatice ºi
pulmonare sunt mai rare ºi apar dupã doze cumulative ridicate.

Efecte adverse hematologice. Pe termen scurt, cele mai de temut efecte
adverse sunt cele hematologice. Din acest motiv se recomandã efectuarea
hemogramei înainte de începerea tratamentului ºi apoi periodic, iniþial la 2
sãptãmâni ºi apoi, dacã doza este stabilã, lunar. Dacã volumul corpuscular
mediu (VCM) eritrocitar creºte, se poate creºte suplimentarea de acid folic la
10 mg/zi, iar daca valoarea VCM depãºeºte 106 fl, metotrexatul trebuie
întrerupt. Majoritatea reacþiilor fatale la metotrexat au apãrut din cauza
pancitopeniei determinate de administrarea eronatã (ex dozã zilnicã în loc de
sãptãmânalã). Cei mai comuni factori de risc pentru pancitopenie sunt:
interacþiunile medicamentoase, afecþiunile renale (metotrexatul se elimina
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predominant prin urinã), pacienþii vârstnici ºi absenþa suplimentãrii cu acid
folic (pancitopenia este rarisimã la pacienþii care primesc acid folic). 

Alþi factori de risc pentru pancitopenie mai rar întâlniþi sunt: primele 4-
6 sãptãmâni de tratament (în absenþa interacþiunilor medicamentoase,
majoritatea cazurilor de pancitopenie apar precoce), hipoalbuminemia
<3g/dL (se reduce cantitatea de metotrexat legatã de albuminã). [94] [95]
[96] [99] [100] [101] [102]

Efecte adverse hepatice. Riscul unei hepatotoxicitãþi semnificative la
pacienþii cu psoriazis selectaþi ºi monitorizaþi strict, trataþi cu doze
sãptãmânale mici de metotrexat este mic. Sindromul metabolic, steatoza
hepaticã non-alcoolicã ºi consumul de alcool, frecvent întâlnite la pacienþii
cu psoriazis, cresc riscul hepatotoxicitãþii metotrexatului.[103][104][105]
Standardul de diagnostic al fibrozei hepatice ºi cirozei îl reprezintã biopsia
hepaticã. Aceasta este însã o metodã invazivã, care nu este lipsitã de riscuri.
Determinarea, atunci când este posibilã, a peptidului N-terminal al
procolagenului tip III (Procolagen Type III N-terminal peptide – PIIINP),
permite selectarea pacienþilor pentru biopsie hepaticã pentru cã este un bun
predictor al afectãrii hepatice.[106][107] La pacienþii cu nivele constant
normale ale PIIINP, afectarea hepaticã semnificativã este extrem de
improbabilã ºi biopsia hepaticã este nenecesarã.Dacã valorile PIIINP sunt în
mod repetat crescute, biopsia hepaticã se impune. Utilitatea clinicã a altor
metode neinvazive precum fibroscanul nu a fost deocamdatã clar stabilitã.
[106][107][108][109][110]

Efecte adverse pulmonare. Riscul de fibrozã pulmonarã la pacienþii cu
psoriazis trataþi cu metotrexat este mult mai mic decât în cazul pacienþilor
care primesc metotrexat pentru artrita reumatoidã. [94][95][96]

Interacþiuni medicamentoase

Toþi pacienþii trataþi cu metotrexat trebuie sfãtuiþi sã informeze orice alt
medic despre tratamentul pe care îl fac. Interacþiunile metotrexatului cu alte
medicamente pot determina: 

a) reducerea eliminãrii renale a metotrexatului cu creºterea nivelelor
serice pânã la valori potenþial periculoase (sulfonamide, antiinflamatoare
nesteroidiene, probenecid);
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b) creºte hepatotoxicitatea (acitretin, leflunomid);
c) creºterea riscului efectelor adverse hematologice (co-trimoxazol,

antiinflamatoare nesteroidiene).

Monitorizarea tratamentului

Evaluare pre-tratament: hemogramã, transaminaze (ALAT, ASAT),
creatininã sericã, sumar urinã, teste pentru infecþia cu virusurile hepatitice B
ºi C, proteinograma, PIIINP (când este disponibil), radiografie pulmonarã,
IDR la PPD sau Quantiferon, alte teste în funcþie de contextul clinic, test de
sarcinã. [94][95][96]

Evaluare bilunarã în primele douã luni ºi apoi trimestrialã: hemogramã,
transaminaze (ALAT, ASAT), creatininã sericã, sumar urinã. [94] [95] [96]
[111]

Metotrexatul în asociere cu alte terapii

Metotrexatul poate fi asociat cu fototerapia, ceea ce contribuie la
creºterea eficienþei sale. Metotrexatul poate fi asociat terapiilor biologice
atunci când rãspunsul la tratamentul biologic nu se încadreazã în þinta
terapeuticã. [94][95][96]

Este contraindicatã asocierea metotrexatului cu retinoizi (creºte riscul
afectãrii hepatice) ºi asocierea metotrexatului cu ciclosporinã (creºte riscul
imunosupresiei). [94][95][96]

2. Ciclosporina

Ciclosporina este un inhibitor oral de calcineurinã, aprobat pentru
tratamentul psoriazisului vulgar moderat sever, cu PASI >10 si DLQI >10.
Poate fi utilizatã ºi în tratamentul psoriazisului eritrodermic, deoarece
efectele terapeutice se instaleazã repede. [112][113]

Mecanism de acþiune

Ciclosporina interferã cu activarea limfocitelor T, prevenind
transcrierea genei pentru IL-2 dupã expunere la antigene. În absenþa IL-2, nu
se mai produce activarea ºi multiplicarea limfocitelor T. [112][113]
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Indicaþii dermatologice

Ciclosporina este indicatã în tratamentul psoriazisului vulgar moderat
ºi sever ºi în tratamentul psoriazisului eritrodermic pentru situaþiile în 
care tratamentul convenþional este ineficace sau nu poate fi utilizat.
[112][113][114]

Contraindicaþii

Contraindicaþiile absolute sunt: boli renale, hipertensiunea arterialã
necontrolatã de tratament, neoplaziile, bolile infecþioase severe.

Contraindicaþiile relative sunt: afecþiunile hepatice, fotochimioterapie
anterioarã îndelungatã, terapii concomitente cu medicamente nefrotoxice sau
care pot altera absorbþia ºi metabolizarea ciclosporinei, sarcina ºi lactaþia.  

Dozaj ºi cale de administrare

Ciclosporina se administreazã pe cale oralã, în doze de 3-5mg/kg/zi.
Tratamentul se poate începe cu 2.5-3mg/kg/zi, administrat în douã prize,
dimineaþa ºi seara. Efectul se instaleazã relativ repede, din acest motiv
ciclosporina fiind în general preferatã în formele severe, instabile, de
psoriazis vulgar ºi în psoriazisul eritrodermic. 

În funcþie de rãspuns, doza poate fi crescutã dupã 4 sãptãmâni de
tratament. Dacã dupã creºterea dozei pânã la o valoare maximã de 5mg/kg /zi
timp de o lunã, nu se obþine un rãspuns terapeutic satisfãcãtor (PASI 50),
administrarea ciclosporinei trebuie întreruptã. [112][113][114]

Eficacitate

În majoritatea studiilor, un rãspuns clinic semnificativ este de aºteptat
dupã aproximativ 4 sãptãmâni de tratament. Dupã acest interval, remisiuni
complete s-au raportat la o treime dintre pacienþii trataþi cu ciclosporinã
5mg/kg/zi. PASI 75 a fost atins de 87% dintre pacienþi dupã 16 sãptãmâni de
tratament cu doze de 2.5-5mg/kg/zi. [112][113][114]

Efecte adverse

Sunt în general proporþionale cu doza ºi cu durata tratamentului.
Principalele efecte adverse pe termen lung la pacienþii trataþi cu ciclo-
sporinã sunt hipertensiunea arterialã ºi toxicitatea renalã. Din aceste
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motive, ciclosporina nu este o alternativã terapeuticã recomandabilã pe
termen lung. 

De altfel, ghidul canadian de tratament al psoriazisului recomandã ca
utilizarea ciclosporinei sã nu depãºeascã 12 sãptãmâni, în timp ce ghidul
european de tratament al psoriazisului recomandã ca durata maximã a
tratamentului cu ciclosporinã sã fie 2 ani. [94] [95] [96] [112] [113] [114]
[115] [116]

În acest context, ciclosporina poate fi folositã pentru o instalare mai
rapidã a efectului la pacienþi cu forme severe sau instabile de psoriazis,
urmând ca ulterior pacienþii sã fie trataþi cu medicamente care oferã o mai
bunã siguranþã ºi toleranþã pe termen lung.

Cele mai frecvente efecte adverse sunt:
Renale. S-au raportat creºteri ale creatininei serice ºi reduceri ale

clearance-ului la creatininã cu valori cuprinse între 10-30% la aproximativ
20% dintre pacienþi. Dacã rata filtrãrii glomerulare se reduce cu peste 25%
faþã de momentul iniþierii tratamentului, doza de ciclosporinã trebuie redusã.
Dacã doza redusã de ciclosporinã nu determinã ameliorarea ratei filtrãrii
glomerulare în interval de 4 sãptãmâni, atunci ciclosporina trebuie întreruptã.
Aceste recomandãri sunt valabile ºi pentru situaþiile în care rata filtrãrii
glomerulare se menþine în limite normale. Absenþa monitorizãrii renale poate
conduce, în tratamentele prelungite, la alterarea ireversibilã a funcþiei renale
cu insuficienþã renalã. [112][113][114]

Cardiovasculare. Ciclosporina produce hipertensiune arterialã la 10-
15% din cazuri. De obicei, creºterile nu sunt foarte mari ºi pot fi controlate
prin administrare de antihipertensive, de obicei calciu-blocante. Dacã
tensiunea nu este controlatã, se poate reduce doza de ciclosporinã ºi dacã nici
reducerea dozei nu determinã controlul hipertensiunii, ciclosporina trebuie
întreruptã.

Gastrointestinale. Greaþã, diaree au fost raportate la 20-30% dintre
pacienþi. Afectarea hepaticã, exprimatã prin creºteri ale transaminazelor
ºi/sau ale bilirubinei a fost raportatã la 30-40% dintre pacienþi. Hiperplazia
gingivalã se întâlneºte la 10% dintre cei trataþi.

Efecte adverse relativ frecvente, dar mai puþin severe sunt: cefalee,

dureri musculare, hipertricozã, parestezii.
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Monitorizare

Evaluare pre-tratament: mãsurarea tensiunii arteriale în douã momente
diferite, hemogramã, transaminaze (ALAT, ASAT, GGT), electroliþi (Na, K,
Mg), creatininã sericã, acid uric, colesterol, trigliceride, sumar de urinã, test
de sarcinã.[94][95][96][117]

Evaluare bilunarã în prima lunã ºi apoi lunarã: hemogramã,
transaminaze, electroliþi, creatininã sericã. Acidul uric, colesterolul ºi
trigliceridele se vor evalua la fiecare 8 sãptãmâni de tratament.

Interacþiuni medicamentoase

Metabolizarea ciclosporinei depinde de calea citocromului P450-3A4,
ca atare asocierea cu alte substanþe care inhibã aceastã cale (ex:
claritromicinã, eritromicinã, doxiciclinã, calciu-blocante, itraconazol, suc de
grapefruit) poate determina atingerea unor concentraþii de ciclosporinã
potenþial periculoase. 

Este important de a verifica potenþialele interacþiuni ale oricãrei
medicaþii asociate ciclosporinei.

Ciclosporina în asociere cu alte terapii

Este contraindicatã asocierea ciclosporinei cu fototerapia (din cauza
creºterii riscului dezvoltãrii carcinoamelor cutanate) ºi cu retinoizii
(asocierea nu are o eficacitate superioarã utilizãrii separate a celor douã
medicamente. Asocierea cu metotrexat, deºi posibilã, nu este foarte
recomandatã din cauza efectului imunosupresiv cumulativ ºi pentru cã existã
alternative terapeutice mai sigure ºi superioare ca eficacitate.

3. Acitretin

Acitretinul este singurul retinoid oral aprobat pentru tratamentul
psoriazisului. Etretinatul, al cãrui metabolit este acitretinul, a fost retras de pe
piaþã.[94][95][96]

Mecanism de acþiune

Retinoizii acþioneazã prin reducerea proliferãrii ºi stimularea
diferenþierii keratinocitare. Au ºi efecte anti-inflamatorii, inhibând activarea
limfocitelor Th17. [118][119]
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Indicaþii dermatologice

Acitretinul este indicat în formele extensive ºi severe de psoriazis. Este
eficace mai ales în formele de psoriazis pustulos palmo-plantar ºi are o
eficacitate mai micã în psoriazisul vulgar în plãci.[94][95][96]

Contraindicaþii

Contraindicaþii absolute: afectarea hepaticã sau renalã severã,
hiperlipidemia severã, alcoolismul. 

Contraindicaþii relative: hepatita infecþioasã sau toxicã, diabetul
zaharat, hipetrigliceridemia, utilizarea în populaþia pediatricã. Deoarece
acitretinul este teratogen, este complet contraindicatã cu 4 sãptãmâni înainte
de începerea tratamentului ºi timp de 3 ani dupã terminarea acestuia.
Pacientele de vârstã fertilã trebuie informate despre teratogenicitate ºi trebuie
luate mãsuri contraceptive stricte (utilizarea concomitentã a douã metode
contraceptive diferite). Pacienþilor trataþi cu acitretin li se interzice sã doneze
sânge. 

Dozaj ºi cale de administrare

Acitretinul se administreazã iniþial în dozã de 25-30mg/zi (0.25-
0.5mg/kg/zi) timp de 2-4 sãptãmâni. Un rãspuns clinic semnificativ este de
aºteptat dupã 6-8 sãptãmâni. Dacã rãspunsul este nesatisfãcãtor, doza poate
fi crescutã pânã la 0.5-0.8 mg/kg/zi, în general nefiind recomandatã depãºirea
unei doze zilnice de 75mg. [94][95][96][90][120]

Eficacitate

Utilizarea acitretinului pentru tratarea psoriazisului vulgar în plãci în
doze zilnice de 10-25mg nu s-a dovedit a fi eficace. Creºterea dozei la 50-
75mg/zi a determinat atingerea PASI 75 la doar 25% dintre cei trataþi cu acest
regim, dar dozele mari au determinat mult mai frecvent efecte adverse
suficient de severe încât sã determine întreruperea tratamentului. [94]
[95][96][120]

Efecte adverse

Cele mai frecvente efecte adverse sunt xeroza cutanatã ºi cheilita.
Frecvent este întâlnitã conjuctivita ºi tratamentul poate fi prost tolerat de
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pacienþii care poartã lentile de contact. Ocazional pot apãrea: foto-
sensibilitate, dureri musculare ºi/sau articulare, hepatitã, hipertrigliceridemie,
osificarea precoce a cartilajelor de creºtere. [94][95][96][120]

Monitorizare

Evaluare pre-tratament: test de sarcinã, stabilirea unui program de
contracepþie eficace, hemogramã, transaminaze (ALAT, ASAT, GGT),
glicemie, creatininã sericã, trigliceride, colesterol total ºi fracþiuni.

Evaluare dupã iniþierea tratamentului: test de sarcinã lunar ºi timp de 3
ani dupã încheierea terapiei, hemogramã (la fiecare 8 sãptãmâni),
transaminaze, trigliceride, colesterol total ºi fracþiuni (iniþial dupã primele 4
sãptãmâni, apoi la fiecare 8 sãptãmâni). [94][95][96]

Interacþiuni medicamentoase

Se contraindicã asocierea acitretinului cu metotrexat (creºte toxicitatea
hepaticã), cicline pe termen lung (creºte riscul de hipertensiune
intracranianã). Statinele trebuie administrate cu precauþie din cauza creºterii
riscului de miopatie. [94][95][96]

Acitretin în asociere cu alte terapii

Asocierea cu fototerapia (Re-PUVA) creºte eficienþa ºi permite
utilizarea unor doze de acitretin mai mici. Nu sunt dovezi cã asocierea
acitretinului cu alte terapii sistemice ar fi utilã. [90]

4. Apremilast

Apremilastul face parte dintr-o clasã recent introdusã de molecule mici,
inhibitoare ale fosfo-diesterazei-4.

Mecanism de acþiune

Apremilastul, prin acþiunea de inhibare a fosfodiesterazei-4, acþioneazã
în psoriazis prin reducerea expresiei unor mediatori inflamatorii – TNF-alfa
ºi IL-23.[94]

Indicaþii dermatologice

Apremilast este indicat în tratamentul psoriazisului cronic în plãci,
moderat ºi sever, la pacienþii adulþi care nu au rãspuns sau care au
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contraindicaþii la alte terapii sistemice (metotrexat, ciclosporinã). Este, de

asemenea, indicat în tratamentul psoriazisului artropatic, în terapie unicã 

sau asociat medicamentelor remisive sintetice (DMARDs)2. [94] [121]

[122][123]

Contraindicaþii

Apremilast este contraindicat în sarcinã.

Dozaj ºi cale de administrare

Apremilast se administreazã pe cale oralã, în dozã de 30 mg de douã

ori/zi, la aproximativ 12 ore interval. Se recomandã o schemã de titrare

progresivã a dozei, cu atingerea dozei de 30 mgx2/zi începând din ziua a 

6-a. (ex: se începe cu 10mg/zi, apoi 10mgx2/zi, apoi 20mgx2/zi etc)

Eficacitate

Eficacitatea apremilast este mai micã decât a terapiilor biologice. PASI

75 este atins de 33% dintre cei trataþi dupã 16 sãptãmâni de tratament.

[94][95][96][121][122][123][124]

Efecte adverse

Cele mai frecvente efecte adverse sunt cele gastrointestinale: greaþã

(14%), vãrsãturi, diaree (15%). Acestea apar de obicei în primele sãptãmâni

de tratament ºi sunt mai frecvente la vârstnici. Dacã manifestãrile sunt

severe, poate fi necesarã întreruperea tratamentului. Tratamentul cu

apremilast se asociazã cu un risc crescut de insomnie ºi depresie, inclusiv

indeaþie suicidarã ºi suicid. Alte efecte adverse mai frecvent întâlnite sunt:

infecþii ale tractului respirator superior (8%), cefalee (8%). [125][126]

Interacþiuni medicamentoase

Asocierea apremilast cu inductori ai citocromului P450 3A4 (ex

rifampicinã, fenobarbital) determinã reducerea concentraþiilor eficace de

apremilast ºi reducerea eficacitãþii acestuia.

2 Disease Modifying Anti-Rheumatic Drugs
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IV. Terapia biologicã în psoriazisul vulgar 
în plãci ºi placarde moderat ºi sever

Definiþie ºi scop

Scopul acestei secþiuni este de a oferi recomandãri bazate pe dovezi ºi
pe experienþa practicã a experþilor dermatologi români cu privire la utilizarea
terapiilor biologice disponibile în prezent în þara noastrã pentru tratamentul
psoriazisului vulgar la adulþi ºi copii.

Aceastã secþiune este în parte bazatã pe ghidul S1 elveþian[127], pe
ghidul S3 european ºi update-ul acestuia din 2017[94][128], precum si pe
ghidul S3 britanic[129], lucrãri elaborate pe baza recomandãrilor formulate
în instrumentul AGREE II (Appraisal of Guidelines Research and Evaluation
instrument -www.agreetrust.org).

Varietatea mare a aspectelor clinice în ceea ce priveºte istoricul bolii,
preferinþele pentru o anumitã terapie, comorbiditãþile (inclusiv artrita
psoriazicã -APs), potenþialul reproductiv, riscul de infecþie, gradul de
aderenþã la tratament ºi multe altele sunt elemente importante în decizia pe
care pacienþii o iau alãturi de medicul curant în alegerea abordãrii terapeutice
adecvate a psoriazisului ºi trebuiesc atent evaluate în cadrul consultaþiei
individuale pentru fiecare pacient.

În funcþie de severitatea bolii, precum ºi din cauza stigmatizãrii
psihosociale, calitatea vieþii pacienþilor poate fi sever alteratã comparativ cu
pacienþi cu diabet zaharat de tip 2, boli pulmonare cronice, etc. Cu toate
acestea, înainte de introducerea terapiei biologice gradul de aderenþã la
tratament era foarte scãzut, doar 25% dintre pacienþi fiind pe deplin
mulþumiþi de rezultatele obþinute. Alegerea unei terapii adecvate poate
preveni exacerbãrile bolii ºi ale comorbiditãþilor ºi astfel poate creºte
calitatea vieþii, cu evitarea spitalizãrilor ºi prevenirea absenteismului de la
locul de muncã, observaþie recunoscutã chiar la nivelul Organizaþiei
Mondiale a Sãnãtãþii.

Conform protocolului în vigoare stabilit de CNAS împreunã cu
Ministerul Sãnãtãþii, terapia biologicã poate fi folositã în tratamentul
psoriazisului sever, definit pe baza celor douã scoruri - PASI >10 ºi/sau
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DLQI >10, definiþie cu o largã susþinere în rândul experþilor, precum ºi în
situaþia  formelor grave cu localizãri speciale (cum ar fi scalpul, palmele
ºi/sau plantele, unghiile, regiunea genitalã ºi pliurile mari, care provoacã
disconfort sporit) obiectivate prin scorurile specifice de zonã.

Pentru a beneficia de compensarea integralã a medicaþiei biologice,
este necesarã întrunirea urmãtoarelor criterii de eligibilitate:

· pentru pacienþii adulþi (cu vârsta peste 18 ani):
– pacientul suferã de psoriazis vulgar sever de peste 6 luni ºi 
– DLQI >10 ºi 
– eºecul, intoleranþa sau contraindicaþia terapiei clasice sistemice dupã

cum urmeazã (îndeplinirea a cel puþin unuia dintre urmãtoarele
criterii):
- a devenit ne-responsiv la terapiile clasice sistemice (rãspuns clinic

nesatisfãcãtor reprezentat de îmbunãtãþirea scorului PASI cu mai
puþin de 50% din scorul la iniþierea tratamentului, respectiv
îmbunãtãþirea cu mai puþin de 50% a manifestãrilor clinice de la
nivelul regiunilor topografice speciale de la iniþierea tratamentului
ºi îmbunãtãþirea scorului DLQI cu mai puþin de 5 puncte faþã de
scorul de la iniþierea tratamentului, dupã cel puþin 6 luni de
tratament (efectuat în ultimele 12 luni) la doze terapeutice ºi cu o
duratã de minim 3 luni pentru fiecare tip de tratament (de
exemplu):

- metotrexat 15 mg - 30 mg / sãptãmânã 
- acitretin 25-50mg zilnic
- ciclosporinã 2-5mg/kgc zilnic
- fototerapie UVB cu bandã îngustã sau PUVA terapie;

- a devenit intolerant sau are contraindicaþii sau nu se pot administra
terapiile clasice sistemice;

- pacientul este la risc sã dezvolte toxicitate la terapiile clasice
sistemice folosite (de exemplu depãºirea dozei maxime
recomandate), iar alte terapii alternative nu pot fi folosite;

- are o boalã cu recãdere rapidã, ce nu poate fi controlatã decât prin
spitalizãri repetate.
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· pentru pacienþii copii ºi adolescenþi (cu vârste între 4 ºi 18 ani):
– pacientul suferã de psoriazis vulgar sever de peste 6 luni ºi
– pacientul are vârstã între 4-18 ani ºi
– scor cDLQI >10 ºi 
– eºecul, intoleranþa sau contraindicaþia terapiei clasice sistemice dupã

cum urmeazã (îndeplinirea a cel puþin unuia dintre urmãtoarele
criterii):
- a devenit ne-responsiv la terapiile clasice sistemice (rãspuns clinic

nesatisfãcãtor  reprezentat de îmbunãtãþirea scorului PASI cu mai
puþin de 50% din scorul la iniþierea tratamentului respectiv
îmbunãtãþirea cu mai puþin de 50% a manifestãrilor clinice de la
nivelul regiunilor topografice speciale de la iniþierea tratamentului
ºi îmbunãtãþirea scorului cDLQI cu mai puþin de 5 puncte faþã de
scorul de la iniþierea tratamentului, dupã cel puþin 6 luni de
tratament (efectuat în ultimele 12 luni) la doze terapeutice ºi cu o
duratã de minim 3 luni pentru fiecare tip de tratament (de
exemplu):

- metotrexat 0,2-0,7 mg/kg corp/sãptãmânã
- acitretin 0,5-1 /kg corp zilnic
- ciclosporinã 0,4 mg/kgc zilnic
- fototerapie UVB cu bandã îngustã sau PUVA la

pacient peste vârsta de 12 ani;
- a devenit intolerant sau are contraindicaþii sau nu se pot administra

terapiile clasice sistemice;
- pacientul este la risc sã dezvolte toxicitate la terapiile clasice

sistemice folosite (de exemplu depãºirea dozei maxime
recomandate), iar alte terapii alternative nu pot fi folosite;

- are o boalã cu recãdere rapidã ce nu poate fi controlatã decât prin
spitalizãri repetate.[130]

ADALIMUMAB

Adalimumab (ADA) este un anticorp monoclonal IgG1 uman
recombinant, produs pe celulele ovariene de hamster chinezesc. El se leagã
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specific de TNFa ºi neutralizeazã funcþia biologicã a acestuia, blocându-i
interacþiunea cu receptorii TNF p55 ºi p75 de pe suprafaþa celulei.

1. Indicaþii

Adulþi: ADA este indicat în psoriazisul moderat pânã la sever, la
pacienþii care nu au rãspuns la cel puþin una din terapiile sistemice clasice,
sau fototerapie.

De asemenea, este indicat în APs ºi contraindicat în psoriazisul
pustulos.

La adulþi este recomandatã o dozã de inducþie de 80 mg, urmatã de
doza de 40 mg administratã la douã sãptãmâni, începând cu prima sãptãmânã
dupã doza iniþialã.

Copii ºi adolescenþi: ADA este indicat pentru tratamentul psoriazisului
în plãci cronic sever la copii ºi adolescenþi cu vârsta începând de la 4 ani, care
nu au rãspuns corespunzãtor sau care nu au fost eligibili pentru tratamentul
topic ºi fototerapii.

La copii ºi adolescenþi, doza se stabileºte în funcþie de greutatea
pacientului: 15 kg pânã la < 30 kg - este recomandatã o dozã de inducþie de
20 mg, urmatã de doza de 20 mg administratã la douã sãptãmâni, începând
cu prima sãptãmânã dupã doza iniþialã. La o greutate mai mare sau egalã cu
30 kg este recomandatã o dozã de inducþie de 40 mg, urmatã de doza de 40
mg administratã la douã sãptãmâni, începând cu prima sãptãmânã dupã doza
iniþialã.[131]

2. Contraindicaþii

- absolute: hipersensibilitatea la ADA, terapii imunosupresive
concomitente, hepatitã cronicã B activã, tuberculozã activã,
insuficienþã cardiacã congestivã (gradele III ºi IV NYHA).

- relative: prezenþa factorilor predispozanþi pentru infecþii ºi istoricul
de infecþii recurente, infecþiile localizate, prezenþa concomitentã a
lupusului eritematos sistemic sau a sclerozei multiple, vaccinurile cu
virusuri vii atenuate, tuberculoza latentã, pacienþi care locuiesc în
zone geografice cu o incidenþã crescutã a tuberculozei sau
histoplasmozei, hepatita C, efectuarea a peste 200 de cure de PUVA-
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terapie (în special dacã au fost urmate de administrarea de
ciclosporinã), afecþiuni limfoproliferative ºi alte malignitãþi (cu
excepþia cancerelor de piele de tip non-melanom tratate cu succes ºi
a displaziei cervicale), sarcina.

3. Reacþii adverse

4. Interacþiuni medicamentoase

- Vaccinurile cu virusuri vii atenuate nu ar trebui administrate în
timpul tratamentului. Datoritã timpului de înjumãtãþire lung, ADA ar
trebui întrerupt cu cel puþin ºase sãptãmâni (trei timpi de
înjumãtãþire) înainte de o astfel de vaccinare ºi poate fi reluat douã
sau trei sãptãmâni dupã. 

Pentru populaþia pediatricã, este indicatã aducerea la zi a schemei de
vaccinare înainte de începerea tratamentului cu ADA.

- Medicaþia imunosupresoare (MTX, CSA, alte terapii biologice)
creºte gradul de imunosupresie.

- Terapia PUVA creºte riscul apariþiei cancerelor cutanate.

5. Sarcina ºi alãptarea:

Femeile cu potenþial fertil trebuie sã ia în considerare utilizarea
mijloacelor contraceptive adecvate pentru a preveni apariþia sarcinii ºi sã
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Tabel 17. Cele mai importante efecte adverse, în funcþie 
de frecvenþa cu care sunt întâlnite

Frecvenþã Reacþii adverse

Foarte frecvente Reacþie la locul de injectare

Frecvente Infecþii ale tractului respirator superior, sinuzite, cefalee, 

urticarie

Ocazionale Tuberculozã, reactivarea tuberculozei latente, sindrom 

lupus-like, psoriazis paradoxal

Rare Limfom

Foarte rare Niciuna



continue utilizarea acestora pe o perioadã de cel puþin cinci luni de la
întreruperea tratamentului cu ADA.

Un numãr mare de cazuri de sarcini la gravide expuse la ADA finalizate
cu naºterea unui fãt viu, inclusiv expuneri în primul trimestru, nu au indicat
o creºtere a ratei de apariþie a malformaþiilor la nou-nãscut. ADA poate
traversa bariera placentarã ºi este prezent în serul nou-nãscuþilor. În
consecinþã, aceºti sugari pot prezenta un risc crescut de infecþii.

În timpul sarcinii, ADA se poate utiliza numai dacã este absolut
necesar.

ADA este excretat în laptele matern în concentraþii foarte mici, cu
prezenþa adalimumab în laptele uman la concentraþii de 0,1% pânã la 1% din
concentraþia prezentã în serul matern. Administrate pe cale oralã, proteinele
IgG sunt supuse proteolizei intestinale ºi au o biodisponibilitate redusã. Nu
sunt anticipate efecte asupra nou-nãscuþilor/copiilor alãptaþi. În consecinþã,
ADA poate fi utilizat în timpul alãptãrii.

6. Consideraþii speciale

- În cadrul monitorizãrii tratamentului, ar trebui avut în vedere cã
unele simptome (cum ar fi febra) pot fi supresate în timpul terapiei
anti-TNF, cu implicaþii directe asupra depistãrii infecþiilor.

- Nu este necesarã ajustarea dozei la pacienþii vârstnici. ADA nu a fost
studiat la pacienþi cu insuficienþã hepaticã sau renalã ºi, implicit, nu
se pot face recomandãri asupra dozei.

- La sugarii care au fost expuºi in utero la ADA, nu este recomandatã
administrarea de vaccinuri cu virus viu (de exemplu vaccinul BCG)
timp de 5 luni de la ultima dozã de ADA administratã mamei în
timpul sarcinii.

- Nu sunt disponibile studii cu privire la siguranþa procedurilor
chirurgicale la pacienþii cu psoriazis vulgar trataþi cu ADA. Unele
studii referitoare la pacienþi cu artritã reumatoidã trataþi cu agenþi
anti-TNF sugereazã cã riscul de infecþie post-operatorie a plãgii nu
creºtere semnificativ. [132]Prin urmare, atunci când este posibil, se
recomandã întreruperea ADA cu trei pânã la cinci timpi de
înjumãtãþire înainte de intervenþie, în special la pacienþii diabetici ºi
la toþi cei care prezintã risc crescut de infecþii.
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ETANERCEPT

Etanercept (ETA) este o proteinã solubilã, dimericã, de fuziune,
formatã prin cuplarea porþiunii p75 a receptorului uman pentru factorul de
necrozã tumoralã, cu un fragment Fc de IgG1 umanã, obþinutã prin
tehnologie de recombinare ADN în cadrul unui sistem de exprimare pe celule
mamifere, de ovar de hamster chinezesc. ETA acþioneazã ca receptor specific
pentru TNFa, inhibând competitiv legarea acestuia de receptorul de pe
suprafaþa celulelor, ºi conducând la inactivitatea biologicã a TNF.

1. Indicaþii

Adulþi: ETA este indicat în psoriazisul moderat pânã la sever, la
pacienþii care nu au rãspuns la cel puþin una din terapiile sistemice clasice,
sau fototerapie. De asemenea, este indicat în APs activã ºi contraindicat în
psoriazisul pustulos.

Doza recomandatã este de 25 mg administratã de douã ori pe
sãptãmânã, sau de 50 mg administratã o datã pe sãptãmânã. În mod alternativ,
poate fi utilizatã o dozã de 50 mg, administratã de douã ori pe sãptãmânã,
timp de maximum 12 sãptãmâni, urmatã, dacã este necesar, de o dozã de 25
mg administratã de douã ori pe sãptãmânã sau de 50 mg administratã o datã
pe sãptãmânã.

Copii ºi adolescenþi: ETA este indicat în tratamentul psoriazisului în
plãci cronic sever la copii ºi adolescenþi cu vârste peste 6 ani, care este
inadecvat controlat prin alte tratamente sistemice sau fototerapie, sau în
cazurile în care pacienþii sunt intoleranþi la aceste tratamente.

Doza recomandatã este de 0,8 mg/kg (pânã la un maxim de 50 mg per
dozã), o datã pe sãptãmânã.[133]

2. Contraindicaþii

- absolute: hipersensibilitatea la ETA, hepatitã cronicã B activã,
tuberculozã activã, insuficienþã cardiacã congestivã (gradele III ºi IV
NYHA).

- relative: sarcina ºi alãptarea, terapii imunosupresive concomitente,
HIV sau SIDA, hepatitã B ºi C, insuficienþã cardiacã congestivã
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(gradele I ºi II NYHA), afecþiuni demielinizante (inclusiv în
antecedentele heredo-colaterale), vaccinurile cu virusuri vii atenuate,
efectuarea a peste 200 de cure de PUVA-terapie (în special dacã au
fost urmate de administrarea de ciclosporinã), afecþiuni
limfoproliferative ºi alte malignitãþi (cu excepþia cancerelor de piele
de tip non-melanom tratate cu succes ºi a displaziei cervicale).

3. Reacþii adverse

4. Interacþiuni medicamentoase:

- Vaccinurile cu virusuri vii atenuate nu ar trebui administrate în
timpul tratamentului.

- Asocierea cu Anakinra creºte riscul apariþiei infecþiilor grave ºi
neutropeniei, fãrã a fi demonstrat un beneficiu clinic.

- Asocierea cu Abatacept creºte riscul apariþiei reacþiilor adverse
severe, fãrã a fi demonstrat un beneficiu clinic.
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Tabel 18. Cele mai importante efecte adverse, în funcþie de frecvenþa cu
care sunt întâlnite

Frecvenþã Reacþii adverse

Foarte frecvente Reacþie la locul de injectare, infecþii (ale tractului respirator superior, 
bronºite, tegumentare)

Frecvente Prurit, febrã, reacþii alergice

Ocazionale Infecþii grave, urticarie, angioedem, trombocitopenie, cancere de  
piele de tip non-melanom, uveite, pneumonie interstiþialã, vasculite, 
psoriazis (debut sub tratament, agravare, sau dezvoltarea formei 
pustuloase)

Rare Infecþii oportuniste, tuberculozã, sindrom Stevens-Johnson, eritem 
polimorf, anemie, leucopenie, neutropenie, pancitopenie, anafilaxie, 
creºterea enzimelor de citolizã hepaticã, boli demielinizante ale SNC 
(ex: scleroza multiplã), boli demielinizante periferice (inclusiv 
Sindromul Guillain-Barré), nevritã opticã, mielitã transversã, 
convulsii, debutul sau agravarea insuficienþei cardiace congestive, 
vasculite cutanate, lupus eritematos cutanat, sindrom lupus-like, 
limfom melanom

Foarte rare Necrolizã epidermicã toxicã, anemie aplasticã



- Medicaþia imunosupresoare (MTX, CSA, alte terapii biologice)

creºte gradul de imunosupresie.

- Terapia PUVA creºte riscul apariþiei cancerelor cutanate.

5. Sarcina ºi alãptarea:

Femeile aflate la vârstã fertilã trebuie sfãtuite sã utilizeze mãsuri de

contracepþie adecvate pentru a evita sarcina în timpul tratamentului cu ETA

ºi în urmãtoarele trei sãptãmâni dupã întreruperea tratamentului.

Enbrel nu este recomandat în timpul sarcinii. Conform ghidului S3

european (pg. 130), în cazul femeilor însãrcinate, cu psoriazis sever care

necesitã terapie sistemicã ºi la care beneficiile depãºesc riscurile, existã

consens în rândul experþilor în ceea ce priveºte luarea în calcul a terapiei cu

ETA.[94]

ETA este excretat în laptele uman dupã administrare subcutanatã.

Trebuie decis dacã sã se întrerupã alãptarea sau sã se întrerupã tratamentul,

luând în considerare beneficiul alãptãrii pentru copil ºi beneficiul

tratamentului pentru femeie.

6. Consideraþii speciale:

- În cadrul monitorizãrii tratamentului, ar trebui avut în vedere cã

unele simptome (cum ar fi febra) pot fi supresate în timpul terapiei

anti-TNF, cu implicaþii directe asupra depistãrii infecþiilor.

- Nu este necesarã ajustarea dozei la pacienþii vârstnici, la cei cu

insuficienþã renalã sau hepaticã.

- Întreruperea tratamentului: dupã obþinerea controlului asupra bolii

prin tratament continuu pe termen lung (de exemplu – PASI 75),

ETA poate fi întrerupt. ETA poate fi utilizat în terapie continuã, sau

intermitentã. Studii deschise au arãtat menþinerea în timp a

eficacitãþii, chiar dupã întreruperea terapiei, durata medie de apariþie

a recãderilor fiind între 70 ºi 90 de zile. Alegerea tratamentului

intermitent sau continuu trebuie sã aibã la bazã decizia medicului ºi

necesitãþile individuale ale pacientului.
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- ETA ar trebui întrerupt cu cel puþin douã sãptãmâni înaintea unei
intervenþii chirurgicale majore. Poate fi reluat dupã vindecarea
completã, în absenþa oricãrei infecþii. O atenþie deosebitã trebuie
acordatã intervenþiilor ortopedice pentru montarea protezelor osteo-
articulare.

INFLIXIMAB

Infliximab (IFX) este un anticorp monoclonal IgG1 chimeric (uman-
murinic), produs în celule hibride murine prin tehnologia ADN-ului
recombinat. El se leagã cu o afinitate mare de formele solubile ºi de cele
transmembranare ale TNFa, inhibându-i activitatea funcþionalã.

IFX este singurul tratament biologic pentru psoriazisul vulgar cu
administrare intravenoasã.

1. Indicaþii

Adulþi: IFX este indicat în psoriazisul moderat pânã la sever, la
pacienþii care nu au rãspuns la cel puþin una din terapiile sistemice clasice,
sau fototerapie. De asemenea, este indicat în APs activã ºi contraindicat în
psoriazisul pustulos.

Doza recomandatã este de 5 mg/kg administratã sub formã de perfuzie
intravenoasã, urmatã de perfuzii suplimentare a câte 5 mg/kg la intervale de
2 ºi 6 sãptãmâni dupã prima perfuzie ºi apoi la fiecare 8 sãptãmâni.

Copii ºi adolescenþi: Siguranþa ºi eficacitatea IFX la copii ºi
adolescenþi cu vârsta sub 18 ani pentru indicaþia de psoriazis nu au fost încã
stabilite. Nu existã date disponibile.[134]

2. Contraindicaþii

- absolute: hipersensibilitatea la IFX, proteine murine sau oricare alt
compus al produsului; infecþii active; hepatitã cronicã B activã;
tuberculozã activã; insuficienþã cardiacã congestivã (gradele III ºi IV
NYHA); sarcina ºi alãptarea.

- relative: afecþiuni demielinizante, vaccinurile cu virusuri vii
atenuate, efectuarea a peste 200 de cure de PUVA-terapie (în special
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dacã au fost urmate de administrarea de ciclosporinã), hepatitã C,
afecþiuni limfoproliferative ºi alte malignitãþi (cu excepþia cancerelor
de piele de tip non-melanom tratate cu succes ºi a displaziei
cervicale), afecþiuni hepato-biliare.

3. Reacþii adverse

4. Interacþiuni medicamentoase:

Nu sunt cunoscute interacþiuni ale IFX cu metabolismul altor
medicamente ºi nu s-au efectuat studii de interacþiune.

- Vaccinurile cu virusuri vii atenuate nu ar trebui administrate în
timpul tratamentului. 

- Nu existã date suficiente legate de asocierea IFX cu alte tratamente
biologice (Anakinra, Abatacept), dar aceasta nu este recomandatã
deoarece poate creºte riscul apariþiei infecþiilor.

- Medicaþia imunosupresoare (MTX, CSA) poate creºte gradul de
imunosupresie.

- Terapia PUVA ar putea creºte riscul apariþiei cancerelor cutanate.

5. Sarcina ºi alãptarea:

Femeile aflate la vârstã fertilã trebuie sã ia în considerare folosirea unei
metode contraceptive adecvate pentru a preveni apariþia sarcinii ºi sã
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Tabel 19. Cele mai importante efecte adverse, în funcþie 
de frecvenþa cu care sunt întâlnite

Frecvenþã Reacþii adverse

Foarte frecvente Reacþii adverse legate de perfuzie, cefalee, infecþii virale (în special 
gripã sau herpes), sinuzitã

Frecvente Infecþii bacteriene (celulitã, sepsis), prurit, febrã, urticarie, creºterea 
transaminazelor, hipotensiune, hipertensiune, ameþeli, depresie

Ocazionale Boala serului, sindrom de tip lupus, insuficienþã cardiacã, tuberculozã, 
infecþii fungice (candidozã, onicomicozã), reacþii anafilactice

Rare Infecþii oportuniste, pancitopenie, vasculite, boli demielinizante, 
melanom, limfom, limfom non-Hodgkin, leucemie

Foarte rare Niciuna



continue folosirea acesteia pentru cel puþin 6 luni dupã ultimul tratament 
cu IFX.

În cazul femeilor expuse la IFX în timpul sarcinii, a fost observat un
risc crescut pentru cezarianã, naºtere prematurã, dimensiuni reduse
comparativ cu vârsta gestaþionalã ºi greutate scãzutã la naºtere.  IFX trebuie
utilizat în timpul sarcinii doar dacã este absolut necesar.

Deoarece imunoglobulinele umane sunt excretate în lapte, femeile nu
trebuie sã alãpteze timp de cel puþin 6 luni dupã tratamentul cu IFX.

6. Consideraþii speciale

- În studiile clinice, infecþiile au fost raportate într-o proporþie mai
mare la copii ºi adolescenþi comparativ cu pacienþii adulþi. De
asemenea, la pacienþii vârstnici (cu vârsta de 65 de ani sau mai mare)
incidenþa infecþiilor grave a fost mai mare, unele conducând la deces.

- Întreruperea tratamentului cu durata mai mare de 16 sãptãmâni creºte
riscul de apariþie a anticorpilor anti-IFX ºi un risc mai mare de reacþii
alergice la reluarea tratamentului.

- În urma expunerii in utero la IFX, sugarii pot avea un risc crescut
pentru agranulocitozã, infecþii, inclusiv infecþie diseminatã gravã
care poate avea evoluþie letalã. Administrarea vaccinurilor cu
germeni vii (de exemplu vaccinul BCG) la aceºti sugari nu este
recomandatã timp de cel puþin 6 luni dupã naºtere.

- În situaþia necesitãþii unei intervenþii chirurgicale majore trebuie avut
în vedere timpul de înjumãtãþire lung al IFX, iar pacientul trebuie
monitorizat cu atenþie în ceea ce priveºte apariþia infecþiilor ºi trebuie
luate mãsurile adecvate. Se recomandã efectuarea intervenþiei în
intervalul de 8 sãptãmâni dintre douã perfuzii ºi luarea în considerare
a unui risc crescut de reacþii adverse legate de perfuzie dacã este
necesarã amânarea administrãrii.

IXEKIZUMAB

Ixekizumab (IXE) este un anticorp IgG4 monoclonal umanizat,
recombinant, obþinut în celule ovariene de hamster chinezesc. El se leagã cu
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afinitate mare ºi specificitate de interleukina 17A ºi inhibã acþiunile biologice
induse sau reglate de aceasta.

1. Indicaþii

Adulþi: Este indicat în psoriazisul moderat pânã la sever, la pacienþii

adulþi care nu au rãspuns la cel puþin una din terapiile sistemice clasice, sau

fototerapie. De asemenea, este indicat în APs activã.

Doza recomandatã este de 160 mg prin injectare subcutanatã în

sãptãmâna 0, urmatã de 80 mg în sãptãmânile 2, 4, 6, 8, 10 ºi 12, apoi doza

de întreþinere de 80 mg la intervale de 4 sãptãmâni.

Copii ºi adolescenþi: Nu au fost încã stabilite siguranþa ºi eficacitatea

IXE la copii ºi adolescenþi cu vârsta cuprinsã între 6 ºi 18 ani. În prezent nu

existã date disponibile.[135]

2. Contraindicaþii

- absolute: hipersensibilitate gravã la substanþa activã sau la oricare

dintre excipienþi, infecþii active semnificative clinic (de exemplu,

tuberculozã activã)

- relative: boalã Crohn (necesitã monitorizare atentã)

3. Reacþii adverse
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Tabel 20. Cele mai importante efecte adverse, în funcþie de frecvenþa cu
care sunt întâlnite

Frecvenþã Reacþii adverse

Foarte frecvente Infecþii ale tractului respirator superior (rinofaringite), reacþii la 
locul de injectare (eritem ºi durere)

Frecvente Durere orofaringianã, greaþã, infecþii de tip tinea

Ocazionale Gripã, rinitã, conjunctivitã, candidozã oralã, celulitã, neutropenie, 
trombocitopenie, urticarie

Rare Niciuna

Foarte rare Niciuna

Cu frecvenþã Exacerbãri ale bolii Crohn
necunoscutã



4. Interacþiuni medicamentoase

- Vaccinurile cu virusuri vii nu trebuie administrate în acelaºi timp cu

IXE. 

- Siguranþa IXE în administrare concomitentã cu alþi agenþi

imunomodulatori sau fototerapie nu a fost evaluatã. Nu au fost

efectuate studii in vivo de interacþiune medicamentoasã.

- Il-17 nu are efect direct asupra expresiei citocromului P450

(CYP450).                           

Efectul antiinflamator al IXE poate normaliza nivelul CYP450, însoþit

de o normalizare a metabolizãrii medicaþiei concomitente dependente de

acesta, în special a celei cu spectru terapeutic îngust, cum ar fi warfarina.

Este necesarã monitorizarea atentã în situaþia acestei asocieri.

5. Sarcina ºi alãptarea

Femeile cu potenþial fertil trebuie sã utilizeze o metodã eficientã de

contracepþie în timpul ºi timp de cel puþin 10 sãptãmâni dupã tratamentul cu

IXE.

Existã date limitate privind folosirea IXE la femeile gravide. Ca

mãsurã de precauþie, este de preferat sã se evite utilizarea IXE în timpul

sarcinii.

Nu se ºtie dacã IXE este excretat în laptele uman sau absorbit în

circulaþia sistemicã dupã ingerare. Trebuie sã se ia o decizie privind fie

întreruperea alãptãrii, fie întreruperea tratamentului, având în vedere

beneficiul alãptãrii pentru copil ºi beneficiul tratamentului pentru femeie.

6. Consideraþii speciale

- Nu este necesarã ajustarea dozei la pacienþii vârstnici ( >_ 65 ani).

Existã informaþii limitate la pacienþii cu vârsta >_ 75 de ani. IXE nu a

fost studiat la pacienþii cu insuficienþã renalã sau hepaticã ºi nu sunt

disponibile date farmacocinetice, deci nu se pot face recomandãri cu

privire la doze.
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- Nu sunt încã disponibile date clinice legate de managementul

perioperator al tratamentului cu IXE.

- Existã puþine studii clinice deschise legate de eficacitatea ºi siguranþa

utilizãrii IXE în tratamentul psoriazisului pustulos. În Japonia IXE a

primit aprobare pentru tratamentul psoriazisului pustulos generalizat

la adulþi. [136][137][138]

SECUKINUMAB

Secukinumab (SEC) este un anticorp IgG1/k monoclonal complet

uman, recombinant, obþinut în celule ovariene de hamster chinezesc. El se

leagã selectiv de interleukina 17A (IL-17A) ºi îi antagonizeazã acþiunea. 

1. Indicaþii

Adulþi: SEC este indicat în psoriazisul moderat pânã la sever, la

pacienþii care nu au rãspuns la cel puþin una din terapiile sistemice clasice,

sau fototerapie. De asemenea, este indicat în APs activã.

Doza recomandatã este de 300 mg, administratã prin injectare

subcutanatã, la o dozã iniþialã în sãptãmânile 0, 1, 2, 3 ºi 4, urmatã de

administrarea unei doze lunare de întreþinere. Fiecare dozã de 300 mg este

administratã sub forma a douã injecþii subcutanate de 150 mg.

Copii ºi adolescenþi: Siguranþa ºi eficacitatea SEC la copii cu vârsta

sub 18 ani nu au fost încã stabilite. Nu sunt disponibile date.[139]

2. Contraindicaþii

- absolute: hipersensibilitatea la SEC, infecþii acute severe,

tuberculozã activã, vaccinurile vii, sarcina ºi alãptarea.

- relative: boalã Crohn (necesitã monitorizare atentã), tuberculozã

latentã, hepatitã B sau C, HIV, afecþiuni limfoproliferative ºi alte

malignitãþi (cu excepþia cancerelor de piele de tip non-melanom

tratate cu succes ºi a displaziei cervicale).
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3. Reacþii adverse

4. Interacþiuni medicamentoase
- Vaccinurile vii nu trebuie administrate în acelaºi timp cu SEC.
- În studiile privind psoriazisul, nu au fost evaluate siguranþa ºi

eficacitatea SEC în combinaþie cu alþi agenþi imunosupresori (cu
excepþia metotrexatului), sau fototerapie. Nu a fost observatã nicio
interacþiune când SEC a fost administrat concomitent cu metotrexat
ºi/sau corticosteroizi în studiile privind artrita (inclusiv la pacienþii
cu artritã psoriazicã ºi spondilitã anchilozantã).

- Il-17 nu are efect direct asupra expresiei CYP450. Efectul
antiinflamator al SEC poate influenþa nivelul CYP450 ºi, în
consecinþã, ar putea interacþiona cu medicaþia dependentã de acesta,
în special cu cea cu spectru terapeutic îngust, cum ar fi warfarina.
Este necesarã monitorizarea atentã în situaþia acestei asocieri.

5. Sarcina ºi alãptarea

Femeile cu potenþial fertil trebuie sã utilizeze o metodã eficientã de
contracepþie în timpul tratamentului ºi timp de minimum 20 sãptãmâni dupã
tratamentul cu SEC.

Nu existã date adecvate privind utilizarea SEC la femeile gravide. Ca
mãsurã de precauþie, este de preferat sã se evite utilizarea sa în timpul
sarcinii.
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Tabel 21. Cele mai importante efecte adverse, în funcþie de frecvenþa cu
care sunt întâlnite

Frecvenþã Reacþii adverse

Foarte Infecþii ale tractului respirator superior (nazofaringite, rinite)
frecvente

Frecvente Herpes oral, rinoree, diaree, urticarie

Ocazionale Candidozã oralã, otitã, conjunctivitã, neutropenie, tinea pedis

Rare Niciuna

Foarte rare Niciuna

Cu frecvenþã Candidozã muco-cutanatã (esofagianã), exacerbãri ale bolii Crohn
necunoscutã



Nu se cunoaºte dacã SEC se excretã în laptele uman sau dacã este
absorbit sistemic dupã ingerare. Din cauza potenþialului de apariþie a
reacþiilor adverse la sugari, decizia de a întrerupe alãptarea în timpul
tratamentului ºi pânã la 20 sãptãmâni dupã tratament sau de a întrerupe
tratamentul cu SEC trebuie luatã avându-se în vedere beneficiul alãptãrii
pentru sugar ºi beneficiul administrãrii SEC pentru mamã.

6. Consideraþii speciale:

- Pe baza analizei farmacocinetice populaþionale la un numãr limitat

de pacienþi vârstnici, clearance-ul la pacienþi vârstnici ºi la pacienþii

cu vârste sub 65 ani a fost similar. Nu sunt disponibile date

farmacocinetice la pacienþii cu insuficienþã renalã sau hepaticã.

- Nu sunt încã disponibile date clinice legate de managementul

perioperator al tratamentului cu SEC. Pânã în prezent, nu existã

dovezi cã tratamentul neîntrerupt cu SEC ar putea duce la apariþia de

complicaþii perioperatorii. Pacienþii care necesitã intervenþii

chirurgicale minore pot continua tratamentul. În cazul intervenþiilor

chirurgicale majore, decizia de întrerupere ar trebui luatã împreunã

cu medicul chirurg, þinând cont de riscurile de infecþie ºi respectiv de

agravare a psoriazisului.

- Existã puþine studii clinice deschise legate de eficacitatea ºi

siguranþa utilizãrii SEC în tratamentul psoriazisului pustulos. În

Japonia SEC a primit aprobare pentru tratamentul psoriazisului

pustulos generalizat la adulþi.[140][141][142]

USTEKINUMAB

Ustekinumab (UST) este un anticorp monoclonal IgG1k uman complet
anti-interleukinã (IL) 12/23, produs de o linie celularã din mielom de origine
murinã, obþinut prin utilizarea tehnologiei recombinãrii ADN-ului. El se
leagã cu specificitate de subunitatea proteicã p40 comunã a IL-12 ºi IL-23
umane ºi inhibã bio-activitatea acestora prin împiedicarea legãrii p40 de
receptorul proteic exprimat pe suprafaþa celulelor imune.

71



1. Indicaþii

Adulþi: UST este indicat în psoriazisul moderat pânã la sever, la

pacienþii care nu au rãspuns la cel puþin una din terapiile sistemice clasice,

sau fototerapie. De asemenea, este indicat în APs activã.

Posologia recomandatã este o dozã iniþialã de 45 mg administratã

subcutanat, urmatã de o dozã de 45 mg 4 sãptãmâni mai târziu, ºi apoi la

fiecare 12 sãptãmâni. Pentru pacienþii cu greutatea > 100 kg, doza iniþialã

este de 90 mg administratã subcutanat, urmatã de o dozã de 90 mg 4

sãptãmâni mai târziu, ºi apoi la fiecare 12 sãptãmâni.

Copii ºi adolescenþi: UST este indicat pentru tratamentul pacienþilor

adolescenþi cu vârsta de 12 ani ºi peste, cu psoriazis în plãci, forme moderate

pânã la severe, care nu obþin un control adecvat sau prezintã intoleranþã la

alte terapii sistemice sau fototerapii.

Doza recomandatã este în funcþie de greutatea corporalã ºi este indicatã

în tabelul de mai jos; trebuie administratã în sãptãmânile 0 ºi 4 ºi ulterior o

datã la 12 sãptãmâni. Pentru a calcula volumul injecþiei (ml) la pacienþii < 60

kg, se poate utiliza formula urmãtoare: greutatea corporalã (kg) x 0,0083

(ml/kg) sau poate fi consultat tabelul din RCP.[143]

2. Contraindicaþii

- absolute: hipersensibilitatea la UST sau oricare din excipienþii

produsului, orice infecþie activã semnificativã clinic, tuberculozã

latentã netratatã.

- relative: afecþiuni limfoproliferative ºi alte malignitãþi (cu excepþia

cancerelor de piele de tip non-melanom tratate cu succes ºi a

displaziei cervicale), sarcina, vaccinurile virale sau bacteriene 

vii.
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Greutatea corporalã în momentul administrãrii dozei Doza recomandatã

< 60 kg 0,75 mg/kg 

>_ 60 -  >_ 100 kg 45 mg

>100 kg 90 mg



3. Reacþii adverse

4. Interacþiuni medicamentoase

- Se recomandã ca vaccinurile virale sau bacteriene vii [cum ar fi
vaccinul cu bacilul Calmette-Guérin (BCG)] sã nu fie administrate
concomitent cu UST. Înainte de vaccinare tratamentul trebuie
întrerupt timp de cel puþin 15 sãptãmâni dupã ultima dozã ºi poate fi
reluat cel mai devreme la 2 sãptãmâni dupã vaccinare. Pacienþii care
utilizeazã UST pot primi concomitent vaccinuri inactivate sau
vaccinuri atenuate.

- În studiile pentru psoriazis, siguranþa ºi eficacitatea UST în asociere
cu imunosupresoare, inclusiv produse biologice, sau fototerapia, nu
au fost evaluate. În studiile pentru APs, aparent, utilizarea
concomitentã de MTX nu a influenþat siguranþa sau eficacitatea UST.

5. Sarcina ºi alãptarea

Femeile aflate în perioada fertilã trebuie sã utilizeze metode
contraceptive eficace în timpul tratamentului cu UST ºi pânã la 15 sãptãmâni
dupã întreruperea acestuia.
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Tabel 22. Cele mai importante efecte adverse, în funcþie de frecvenþa cu
care sunt întâlnite

Frecvenþã Reacþii adverse

Foarte frecvente Niciuna

Frecvente Infecþii ale tractului respirator superior, nazofaringite, eritem ºi 
durere la locul de injectare, prurit, infecþii dentare, cefalee, 
ameþeli, durere oro-faringianã, greaþã, vomã, diaree, mialgii, 
lombalgii, artralgii, fatigabilitate

Ocazionale Herpes zoster, infecþii virale ale tractului respirator superior, 
celulite, infecþii micotice vulvo-vaginale, psoriazis pustulos, 
exfoliere cutanatã, urticarie, rinite, reacþii la locul injectãrii 
(edem, induraþie, prurit, sângerãri, hematoame), paralizie facialã, 
depresie

Rare Reacþii de hipersensibilitate grave (inclusiv anafilaxie ºi 
angioedem), dermatitã exfoliativã

Foarte rare Niciuna



Nu sunt disponibile date adecvate rezultate din utilizarea UST la
femeile gravide. Ca o mãsurã de precauþie, este de preferat sã se evite
utilizarea sa în timpul sarcinii.

Nu se cunoaºte dacã UST se excretã în laptele matern sau dacã se
absoarbe sistemic dupã ingestie. Datoritã riscului de apariþie a reacþiilor
adverse la copiii alãptaþi, trebuie luatã o decizie cu privire fie la întreruperea
alãptãrii în timpul tratamentului ºi pânã la 15 sãptãmâni dupã tratament, fie
la întreruperea terapiei cu UST, luând în considerare beneficiul alãptãrii la
sân a copilului faþã de beneficiul terapiei cu UST pentru mamã.

6. Consideraþii speciale

- Nu este necesarã ajustarea dozei la pacienþii vârstnici (peste 65 de
ani). UST nu a fost studiat la pacienþi cu insuficienþã renalã sau
hepaticã, astfel încât nu pot fi fãcute recomandãri privind dozajul.

- În RCP nu existã recomandãri privitoare la intervenþiile chirurgicale
la pacienþii trataþi cu UST. O abordare prudentã pare a fi întreruperea
tratamentului cu 15 sãptãmâni înaintea unei intervenþii chirurgicale
majore.

Monitorizarea eficienþei ºi siguranþei la pacienþii cu psoriazis sub
tratament biologic urmãreºte obþinerea unei scãderi a PASI cu cel puþin 50%
dupã 6 luni de tratament în dozele recomandate ºi o reducere a DLQI cu cel
puþin 5 faþã de valoarea de la iniþierea terapiei biologice. Analizele de
siguranþã a tratamentului urmãresc în primul rând starea generalã de sãnãtate
a pacientului, apariþia unor efecte adverse ºi mai ales apariþia unor modificãri
care sa contraindice terapia biologicã (infecþii severe, în special TBC,
Hepatite, neoplazii, afectãri cardiace ºi renale).

În prezent recomandarea este de a menþine continuu tratamentul
biologic iniþiat, cu schimbarea sa doar în cazul apariþiei unor reacþii adverse
sau al pierderii eficienþei. Nu sunt date consistente care sã susþinã utilitatea ºi
siguranþa unui tratament discontinuu.

De asemenea nu se recomandã interschimbabilitatea(alternarea
tratamentului cu medicaþii bio-similare), iar dupã eventuala schimbare a
tratamentului cu terapii biologice din aceeaºi clasã, o a doua eventualã
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schimbare se recomandã a fi cu un medicament biologic din altã clasã
terapeuticã (cu un alt mecanism de acþiune).

Pentru evitarea riscurilor legate de schimbarea medicaþiei biologice se
recomandã urmãrirea pãstrãrii eficienþei terapiei biologice iniþiate fie prin
asocierea, la nevoie, cu terapii convenþionale, fie prin escaladarea dozei,
þinându-se cont de RCP.
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