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Prologo

La dermatologia es una especialidad en constante
evolucion, donde el diagnostico preciso y el
tratamiento oportuno son clave para el éxito clinico.
Dermatologia Practica: Guia Clinica Completa es una
obra disefiada para proporcionar un enfoque claro y
actualizado sobre las enfermedades cutineas mas
frecuentes, combinando bases teodricas con estrategias
de manejo basadas en la evidencia.

Con un estilo accesible y una estructura didactica, este
libro es wuna referencia indispensable para
dermatdlogos, médicos generales y residentes que
buscan optimizar su practica clinica. Una herramienta
esencial para el cuidado integral de la piel.
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Definicion

La urticaria crénica (UC) es una enfermedad
cutanea caracterizada por la aparicion recurrente
de habones, angioedema o ambos durante mas
de seis semanas, afectando aproximadamente al
1% de la poblacion y  deteriorando
significativamente la calidad de vida de los
pacientes debido al prurito intenso, la alteracion

del sueno y el impacto psicologico.

Se clasifica en wurticaria cronica espontanea
(UCE), sin un desencadenante claro vy
frecuentemente  asociada con mecanismos
autoinmunes, y urticaria crdénica inducible
(UCI), desencadenada por estimulos fisicos o

quimicos especificos. El tratamiento
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convencional se basa en antihistaminicos HI1 de
segunda generacion, sin embargo, hasta un 50%
de los pacientes no logran un control adecuado
con esta estrategia, requiriendo enfoques

terapéuticos alternativos.

Aunque los corticosteroides sistémicos pueden
proporcionar alivio temporal, sus efectos
adversos limitan su uso prolongado, lo que ha
impulsado el desarrollo de nuevas terapias
dirigidas, como los anticuerpos monoclonales y
los inhibidores de mediadores inflamatorios.
Este capitulo explorard los avances recientes en
el tratamiento de la UC, analizando nuevas
opciones terapéuticas, su eficacia, seguridad y su
impacto en la practica clinica, con el objetivo de
optimizar el manejo de los pacientes refractarios

a las terapias convencionales.
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Tabla 1. Clasificacion de la urticaria cronica

Tipo de Caracteristica Ejemplos
urticaria s principales
Urticaria Aparece sin | Asociada a procesos
cronica desencadenante | autoinmunes,
espontanea | identificable. infecciones, 0
(UCE) idiopatica.
Urticaria Se activa por | Urticaria por frio,
cronica estimulos presion, colinérgica,
inducible (UCI) | especificos. solar, vibratoria,

acuagénica.
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Fisiopatologia y mecanismos inmunoldgicos

involucrados

La urticaria cronica (UC) es una enfermedad
mediada principalmente por la activacion y
degranulacion de mastocitos y basofilos en la
piel, lo que provoca la liberacion de histamina y
otros mediadores inflamatorios como
prostaglandinas, leucotrienos y citoquinas
proinflamatorias (IL-4, IL-5, IL-17, IL-31,
TNF-a), desencadenando vasodilatacion, edema

y prurito.

En algunos pacientes, la UC tiene un origen
autoinmune, con anticuerpos dirigidos contra los
receptores de IgE (FceRI) o la propia IgE, lo que
lleva a una activacion sostenida del sistema
inmunolégico y una inflamacion persistente,
explicando la falta de respuesta a los

antihistaminicos convencionales.

11
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Ademas, se ha identificado una asociacion con
enfermedades autoinmunes como la tiroiditis de
Hashimoto y el lupus eritematoso sistémico, asi
como con alteraciones en la microbiota intestinal

que pueden modular la respuesta inmune.

Estos hallazgos han impulsado el desarrollo de
nuevas terapias dirigidas, como los anticuerpos
monoclonales anti-IgE (omalizumab,
ligelizumab), inhibidores de citoquinas y
moduladores de la activacion mastocitaria, que
representan  opciones  prometedoras  para
pacientes refractarios a los tratamientos

convencionales[2].

12
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Opciones terapéuticas actuales

El tratamiento de la urticaria cronica (UC) se
basa en un enfoque escalonado, iniciando con
antihistaminicos H1 de segunda generacion y
avanzando hacia terapias biologicas en casos
refractarios. Aunque los antihistaminicos
continlan siendo la piedra angular del
tratamiento, un porcentaje significativo de
pacientes no logra un control adecuado de la
enfermedad, lo que ha impulsado la busqueda de

nuevas opciones terapéuticas [3].

Tratamientos convencionales

Los antihistaminicos H1 de segunda generacion,
como cetirizina, loratadina, fexofenadina y
bilastina, son el tratamiento de primera linea
debido a su perfil de seguridad y eficacia. En

pacientes con sintomas persistentes, se

13
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recomienda aumentar la dosis hasta cuatro veces
la estandar antes de considerar otros
tratamientos. Sin embargo, aproximadamente el
40-50% de los pacientes no responden

adecuadamente a esta estrategia.

Los  corticosteroides  sistémicos  pueden
proporcionar alivio en episodios severos, pero su
uso prolongado estd limitado por efectos
adversos graves, como inmunosupresion,

osteoporosis y sindrome metabolico.

Otras opciones incluyen los antileucotrienos
(montelukast), que pueden tener un efecto
beneficioso en algunos pacientes al modular la

inflamacion mediada por cisteinil-leucotrienos.

14
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Tabla 4. Comparacion entre tratamientos

convencionales y terapias emergentes

Tratamiento Mecanismo Ventajas Limitacione
de accion S
Antihistaminic | Bloqueo  de [ Buen perfil de | Ineficaces
os HI receptores HI1 | seguridad, en casos
de histamina. | accesibles. SEVeros.
Corticosteroide | Inhibicion de | Alivio rapido | Efectos
S la en adversos
inflamacion. | exacerbacione | graves a
S. largo plazo.

15
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Omalizumab Anticuerpo Alta eficacia | Coste

anti-IgE. en UC | elevado, no
refractaria. todos
responden.

Ligelizumab Anti-IgE  de | Mayor En fase de
nueva potencia que | investigacio
generacion. omalizumab. |n.

Inhibidores de | Bloqueo  de | Potencial No

BTK activacion terapia  para | aprobados
mastocitaria. | casos severos. | aun.

[4,10]
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Terapias emergentes

En los ultimos afos, se han desarrollado terapias
bioloégicas dirigidas a los mecanismos
inmunologicos  subyacentes de la UC.
Omalizumab, un anticuerpo  monoclonal
anti-IgE, ha revolucionado el tratamiento de la
enfermedad refractaria al reducir la activacion
mastocitaria y mejorar significativamente los
sintomas en la mayoria de los pacientes.
Ligelizumab, otro anticuerpo anti-IgE en
investigacion, ha mostrado una eficacia aun
mayor en ensayos clinicos recientes. Ademas, se
estan explorando terapias dirigidas contra
citoquinas clave en la inflamacion crénica, como
los inhibidores de IL-4, IL-5 y IL-17, que
podrian ofrecer nuevas opciones para los casos

mas dificiles.

17
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Otras estrategias incluyen los inhibidores de la
tirosina quinasa de Bruton (BTK), que regulan la
activacion de mastocitos y basofilos, y las
terapias dirigidas contra el complemento, cuyo
papel en la patogénesis de la UC estd siendo

cada vez mas reconocido.

El avance en la comprension de los mecanismos
inmunoldgicos de la wurticaria cronica ha
permitido  desarrollar  tratamientos  mas
especificos y efectivos, mejorando el prondstico

de los pacientes con enfermedad refractaria.

La seleccion de la terapia debe basarse en la
severidad de los sintomas, la respuesta al
tratamiento previo y la presencia de
comorbilidades, con un enfoque personalizado

que optimice la calidad de vida del paciente.

18
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Terapias en investigacion y perspectivas

futuras

El avance en la comprension de los mecanismos
fisiopatologicos de la urticaria cronica (UC) ha
impulsado el desarrollo de nuevas estrategias
terapéuticas dirigidas a dianas moleculares
especificas. Aunque los antihistaminicos H1 y el
omalizumab han mejorado significativamente el
control de la enfermedad, un porcentaje de
pacientes sigue sin una respuesta adecuada, lo
que ha llevado a la exploracion de nuevas
opciones terapéuticas en ensayos clinicos. Entre
ellas, destacan los anticuerpos monoclonales en
desarrollo, como ligelizumab, un anti-IgE que
ha demostrado una mayor eficacia en
comparacion con omalizumab, y los inhibidores
de IL-4, IL-5, IL-17 y IL-31, que buscan

modular la inflamacién crénica y la
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hiperactividad mastocitaria. Asimismo, los
inhibidores de la tirosina quinasa de Bruton
(BTK), que regulan la activacién de mastocitos
y  basofilos, han mostrado resultados
prometedores en estudios preliminares. Otra
linea de investigacion se centra en la modulacion
del complemento y la regulacion de la
microbiota intestinal, dado su papel emergente
en la inmunorregulacion. La terapia génica y la
medicina personalizada también estan en
evaluacion, con el objetivo de identificar
biomarcadores que permitan predecir la
respuesta  terapéutica y  optimizar  los
tratamientos segin las caracteristicas
individuales del paciente. En los proximos afios,
la integracion de estas nuevas estrategias en la
practica clinica podria transformar el abordaje de

la UC, ofreciendo opciones mas efectivas y

20
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personalizadas para los pacientes refractarios a

los tratamientos actuales [5,6,9].

Consideraciones clinicas y recomendaciones

practicas

El manejo de la urticaria crénica (UC) debe
basarse en un enfoque individualizado,
considerando la severidad de los sintomas, la
respuesta a tratamientos previos y la presencia
de comorbilidades. En la practica clinica, se
recomienda seguir un algoritmo de tratamiento
escalonado, iniciando con antihistaminicos H1
de segunda generacion en dosis estandar y
aumentando progresivamente hasta cuadruplicar
la dosis si no se obtiene un control adecuado. En
pacientes refractarios, se debe considerar el uso
de omalizumab, un anticuerpo monoclonal

anti-Ig con un alto perfil de eficacia y
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seguridad, antes de recurrir a inmunosupresores
como ciclosporina, cuya indicacion se reserva
para casos graves debido a su potencial
toxicidad. La eleccion del tratamiento debe
incluir una evaluacion cuidadosa de los factores
desencadenantes, ya que en algunos pacientes la
eliminacidon de ciertos estimulos puede mejorar

significativamente la enfermedad.

Ademads, la monitorizacion periddica de la
respuesta terapéutica es esencial para ajustar la
estrategia segin la evolucion del paciente,
utilizando escalas de actividad de la enfermedad
como el Urticaria Activity Score 7 (UAS7).
Con la aparicién de nuevas terapias dirigidas, el
manejo de la UC esta evolucionando hacia un
enfoque mas personalizado, en el que Ila

identificacion de biomarcadores permitira
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optimizar la seleccidon del tratamiento y mejorar

la calidad de vida de los pacientes.

Tabla 2. Factores que pueden agravar la

urticaria cronica

Factor Ejemplo

Estrés emocional | Ansiedad, depresion, fatiga cronica.

Infecciones Helicobacter  pylori,  infecciones

virales cronicas.

Alimentos y | Colorantes, conservantes, histamina en

aditivos alimentos fermentados.

23
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Farmacos AINESs, opiaceos, antibidticos.
Enfermedades Tiroiditis autoinmune, lupus
asociadas eritematoso sistémico.

[7,8]
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