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Mecanismos biolégicos
compartidos de la depresién

y ansiedad en comorbilidad
con la psoriasis, dermatitis atopica
e hidradenitis supurativa

» La prevalencia de trastornos psiquiatricos en las personas
que viven con enfermedades crénico-inflamatorias es mayor
que la poblacién general. Se estima que se presenta depresion
en un 5 a 8% de la poblacién general. Mientras tanto, un 50%
de las personas con alguna condicién sistémica tiene diagnésti-
co de depresion; entre estas condiciones encontramos el dolor,
enfermedades cardiovasculares, obesidad, diabetes y el cancer.

Se reporta una prevalencia de depresion en 10.1% y de ansie-
dad en 17.2%, en aquellas personas que cuentan con trastornos
crénicos de la piel.

Hay un incremento significativo de publicaciones en los ultimos
20 afos que hacen énfasis en la relacion entre la hiperactivacion
del eje hipotalamo-pituitario- adrenal (HPA) y el sistema nervio-
so simpdtico, mecanismos que pueden estar involucrados en
la fisiopatologia de las enfermedades crénico degenerativas y
trastornos afectivos. Ademas, el tratamiento de las enfermeda-
des crénico-degenerativas puede precipitar sintomas afectivos
con una incidencia muy variable entre el 5-80% dependiendo
del farmaco y la dosis (Brown et al., 2001).

Las psoriasis, dermatitis atopica e hidradenitis supurativa, son
enfermedades dérmicas con afeccion sistémica que provocan
una importante respuesta emocional en el individuo. Un 30%
de estos pacientes van a tener un diagndstico psiquiatrico.

Las enfermedades crénicas inflamatorias de la piel tienen una
regulacién alta de la interleucina 17 (IL-17), IL-12, IL-23 y del fac-
tor de necrosis tumoral alfa (TNF- a).

Se ha visto que las células en el sistema nervioso central, son
afectadas por estas citocinas. TNF esta implicado en la neurogé-
nesis, neuroplasticidad y estabilidad neuronal. Pertenece al tipo
1 de inmunidad celular que normalmente se activa en presencia
de infecciones agudas. Mientras que las interleucinas ocupan
un lugar fundamental en la regulacién de la conducta y la res-
puesta emocional en los procesos de estrés crénico (figura 1).

IL-1B produce una conducta caracterizada por anhedonia e hi-
porexia y es activada por los macréfagos, ademas de que puede
alterar la neurogenesis hipocampal en modelos animales (Ben-
nett, 2019). La respuesta inmunitaria tipo 2, ha sido estudiada
en respuesta a sefales de dafio tisular y procesos cronicos infla-
matorios. Hay activacion mediada por IL-4, IL-13 y el receptor de
crecimiento epidermico (EGFR).
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En afos recientes, se ha encontrado evidencia de las concen-
traciones elevadas de interleucinas como IL1B, receptor antago-
nista IL-1, interleucina soluble del receptor 2 (sIL-2R), IL-6, IL-8,
IL-10, TNF-a y proteina C reactiva (PCR) en pacientes con diag-
néstico de esquizofrenia y el espectro (Halstead et al., 2023).

La inflamacion se ha visto relacionada también con otros tras-
tornos psiquiatricos, se mostré incremento de 1 mg/L o 3 mg/L
como predictores inflamatorios que estan mas elevados en pa-
cientes con diagndstico de trastorno depresivo que en contro-
les (Osimo et al., 2019).

Esto nos hace pensar, que el organismo que se encuentra con
un proceso inflamatorio o una enfermedad sistémica va a des-
encadenar respuestas inflamatorias. A su vez, los padecimientos
psiquiatricos como la depresion, ansiedad y esquizofrenia, tam-
bién se han caracterizado por elevacidn de las citocinas.

En la psoriasis, dermatitis atdpica e hidradenitis supurativa,
la comorbilidad con depresion llega a ser de 42-60%. No solo
por el componente inmunolégico descrito previamente y que
impacta a nivel conductual y emocional, también estas condi-
ciones provocan comezon o preocupacion por las lesiones que
estan muy relacionadas con la ansiedad, aislamiento social e
insomnio. La revisién sistematica de donde nos basamos, iden-
tificé la disminucion del factor de crecimiento derivado de ce-
rebro (BDNF), mRNA y receptor kinasa B de tropomiosina (TrkB)
en la corteza prefrontal e hipocampo en ratones. Se administrd
a estos animales fluoxetina con incremento en la expresion de
BNDF y TrkB posterior a 12 semanas. Park et al. investigaron
también la asociacién entre la dermatitis atopica y la depresion
en modelos animales. Los ratones que tenian datos clinicos dér-
micos de dermatitis atdpica, presentaban una mayor conducta
de rascado, asociada a niveles elevados de IgE e histamina, com-
parada con ratones controles.

En cuanto al tratamiento con ixekizumab, un anticuerpo mono-
clonal tipo IgG con afinidad por IL-17A mostré una mejoria en
los sintomas depresivos en estos pacientes cuando la dosis de
administracion fue de 80 mg cada 4 semanas (33.6%) y 80 mg
cada 2 semanas (45.2%). Asi mismo hubo una disminucién de
los niveles de PCR cuando se encontraban por arriba de 5 mg/L
en un 23.3%y 27.4% respectivamente. Por lo cual el componen-
te inflamatorio pudo haber mejorado significativamente en es-
tos pacientes con psoriasis y también disminuyé la resequedad
y la comezdn asociada a las lesiones que presentan. Estos fac-
tores también pueden ejemplificar esta relacién mente-cuerpo
que no debemos de olvidar.

Los tratamientos que se han usado para estos tres padecimien-
tos dérmicos son los corticoides, los biolégicos y los antihista-
minicos. Se ha descrito que entre el 5-18% de los pacientes que
se encuentran en estos esquemas, principalmente intravenosos
y a altas dosis, pueden presentar sintomas depresivos o de ma-
nia. Dentro de este grupo de pacientes que presenta los efectos
adversos, encontramos un 40% de sintomas depresivos, 28% de
sintomas de mania, 14% sintomas psicéticos, 10% deliriumy 8%
sintomas mixtos del afecto (Cerullo, 2006). Los antihistaminicos,
también tienen efectos psiquiatricos como disminucion de la
concentracion, somnolencia y disminuye el suefio REM. Por lo
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Figura 1. Regulacion entre el sistema inmunoldgico y el sistema nervioso central, con actividad en la microglia o en las
neuronas que permiten también respuestas adaptativas al entorno o a factores bioldgicos y sociales.

@ Imagen tomada de MSD Manuals (https://www.msdmanuals.com/es/hogar/multimedia/figure/estructura-t%C3%ADpica-de-una-neurona).

que podria precipitar también sintomas depresivos y ansiosos
en los pacientes al interferir con estos componentes clave de
su calidad de vida (Ozdemir et al., 2014). Con excepcion de los
medicamentos biolégicos que tienen actividad en TNF-a, no
hay reportes de otros que puedan presentar efectos adversos
psiquiatricos de manera importante.

La dermatologia y la psiquiatria tienen un plano muy similar de
accion. Las estructuras dérmicas y encefalicas vienen del ecto-
dermo durante la formacién embrionaria, por lo que no es de
extranarse que también presenten sintomatologia similar. Ade-
mas, la psoriasis, dermatitis atdpica y la hidradenitis supurativa,
provocan mucho malestar fisico y dejan cicatrices o marcas visi-
bles posteriores a los eventos de reactivacién. Su cuidado puede
ser dificil y llega a mermar la calidad de vida de las personas por la
preocupacion corporal y la incomodidad sintomética. Es impor-
tante tomar en cuenta que las enfermedades sistémicas pueden
condicionar que las personas presenten sintomas psiquiatricos
por mayor inflamacién y afeccion emocional. Los medicamentos
que se utilizan de tratamiento de primera linea, también tienen
efectos secundarios y en una proporcién nada despreciable. Por
lo cual invitamos a los médicos de todas las especialidades, que
tomen en cuenta a la persona como un todo que vive en una
cultura y en un contexto que también influye en las respuestas
emocionales que podemos tener a la enfermedad.

Mario Alberto Martinez Manzo
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