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HLA-CW6 como factor genético en pacientes con psoriasis

HLA-CW?6 as a genetic factor in patients with psoriasis
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Resumen

El principal factor genético predisponente de la psoriasis es el gen HLA-Cwo6. Esta patologia es
una enfermedad inflamatoria, multisistémica considerada autoinmune. El presente estudio tuvo
como objetivo general evaluar el valor predictivo del gen HLA-Cw6 en la psoriasis, con la finalidad
de relacionar la interacion entre los factores genéticos y su fisiopatologia. La metodologia utilizada
en esta investigacion se basé en una revision documental de articulos de revistas cuya publicacion
se registrd entre los ultimos 10 afios (2015-2025), analisis de bases de datos académicos y
aplicacion rigurosa de criterios de inclusion y exclusion mediante el uso del diagrama PRISMA.
En este sentido, se analizaron 45 referencias cientificas especializadas en genética e inmunologia
de la psoriasis. Entre los hallazgos relevantes se evidencia que el gen HLA-Cwo6 esta presente en
el 90% de los pacientes con psoriasis de inicio temprano de la enfermedad, y el 50% de los
pacientes con psoriasis de inicio tardio ademads, su aparicion se relaciona a una mayor severidad
clinica. En términos fisiopatoldgicos el gen HLA-Cw6 participa en la presentacion de
autoantigenos a los linfocitos T, lo que conlleva a la sobreexpresion de citoquinas proinflamatorias,
provocando hiperproliferacion de queratinocitos. Finalmente, se concluye que el gen HLA-Cwo6 se

constituye en un marcador genético clave para el diagnostico y tratameinto de la psoriasis.

Palabra claves: Gen HLA-Cwo6, psoriasis, autoinmune, multisistémico, linfocitos T.

Abstract.

The main predisposing genetic factor for psoriasis is the HLA-Cw6 gene. This pathology is an

inflammatory, multisystemic disease considered autoimmune. The general objective of this study


https://orcid.org/0009-0002-6426-6628
https://orcid.org/0000-0002-9325-2017

was to evaluate the predictive value of the HLA-Cw®6 gene in psoriasis, with the aim of relating the
interaction between genetic factors and its pathophysiology. The methodology used in this research
was based on a documentary review of journal articles published within the last 10 years (2015-
2025), analysis of academic databases, and rigorous application of inclusion and exclusion criteria
using the PRISMA diagram. In this regard, 45 scientific references specialized in the genetics and
immunology of psoriasis were analyzed. Relevant findings include that the HLA-Cw6 gene is
present in 90% of patients with early-onset psoriasis and 50% of patients with late-onset psoriasis.
Furthermore, its appearance is associated with greater clinical severity. In pathophysiological
terms, the HLA-Cw6 gene participates in the presentation of autoantigens to T lymphocytes, which
leads to the overexpression of proinflammatory cytokines, causing keratinocyte hyperproliferation.
Finally, it is concluded that the HLA-Cw6 gene constitutes a key genetic marker for the diagnosis

and treatment of psoriasis.

Keywords: HLA-Cw6 gene, psoriasis, autoimmune, multisystem, T lymphocytes.

Introduccion

La psoriasis es una afeccion inflamatoria cronica de la piel que a menudo se asocia con
manifestaciones sistémicas, es una condiciéon multifactorial de pacientes genéticamente sensibles
que se presenta por varios mecanismos de produccion (Pérez et al., 2022). Estos desencadenantes
pueden incluir el estrés, infeccion por algiin microorganismo, consumo de drogas, traumas fisicos,
fumar y algunos factores genéticos. Ademads, se evidencia la importancia de una predisposicion

genética respaldada por la aparicion familiar de la enfermedad (Aristizabal y Veldquez et al., 2024).

La prevalencia de esta enfermedad autoinmune a nivel mundial afecta al 1-3% de la poblacion en
general que corresponde aproximadamente a 125 millones de individuos (International Psoriasis
Council et al., 2021). En Ecuador se han aumentado considerablemente los casos en los ultimos
afios, segun los datos estadisticos del 2020 del INEC, las provincias con mayores egresos de

psoriasis son Manabi y Guayas (INEC et al., 2022).

El tipo de herencia de esta enfermedad es complejo por lo que se han estudiado varios genomas
localizados en 4reas asociadas con la susceptibilidad a la psoriasis, denominadas PSORS
(susceptibilidad a la psoriasis). Dentro del HLA (Antigeno Leucocitario Humano), encontramos el

alelo Cw6 que es la sefial genética mas fuerte encontrada en la psoriasis ubicada en el PSORS1



(Goribar et al., 2018). El papel del HLA-Cw6 en la patogénesis de psoriasis no se comprende
completamente, por lo que se ha propuesto, que estaria involucrado en la presentacion de antigenos
que no estan completamente caracterizados, ademds de que varios estudios han demostrado que
HLA-Cw6 es uno de los mayores factores de riesgo para el desarrollo de la enfermedad (Aleem y

Tohid et al., 2018).

Con los antecedentes expuestos, se proyecta examinar el valor predictivo del Antigeno Leucocitario
Humano alelo Cw6 en la patologia dermatoldgica de la psoriasis, con el propdsito de analizar la
interaccion entre los factores genéticos y su fisiopatologia. Se plantea como objetivos, definir la
condicion fisiopatologica de la psoriasis destacando el papel de los genes predisponentes, ademas
detallar la funcion del gen HLA-Cw6 en las respuestas inmunitarias observadas en pacientes
diagnosticados con la enfermedad y, por ultimo, comparar la presencia de los factores genéticos

mas relevantes con el desarrollo de la enfermedad.

Desarrollo

1 Generalidades de la psoriasis

La psoriasis es una enfermedad cutdnea inflamatoria cronica multisistémica cuya afeccion puede
afectar de forma predominante a la piel y articulaciones, ademas de ser considerada autoinmune
con una patogénesis compleja que involucra los componentes inmunolédgicos, genéticos y factores
ambientales (Alfaro et al., 2015). Se la asocia con numerosas comorbilidades como enfermedades
cardiovasculares, sindrome metabolico, artritis psoridsica y obesidad. El sobrepeso puede interferir
con el tratamiento médico utilizado para la psoriasis y agrava el perfil de riesgo cardiovascular en
estos pacientes, lo que subraya la importancia de regimenes eficaces de control de peso (Gonzalez

et al., 2019).

La psoriasis puede presentarse de forma lenta y repentina, por lo general el rango de edad de la
aparicion de esta enfermedad va desde los 15 afios hasta los 35 afios, caracterizandose por ser una
enfermedad compleja debido a que desaparece y vuelve a reactivarse de forma imprevista (Jami 'y

Guzman et al., 2025).

Los tipos de psoriasis varian segiin su forma y zona donde se manifiesten las lesiones. El tipo mas
comun es la psoriasis en placas que produce manchas secas y elevadas en la piel que se encuentran

cubiertas por descamacion micacea plateada bien delimitadas; es posible que se presenten en codos,



rodillas, pliegues intergluteo o cuero cabelludo, pocas en algunas zonas del cuerpo o varias placas
segun el avance de la enfermedad, cuando las placas desaparecen, la piel afectada podria provocar

hipopigmentacion o hiperpigmentacion (Baliwag et al., 2015).

Otros tipos de psoriasis que podemos encontrar es en gota o eruptiva, observada principalmente en
nifios y adultos jovenes, como pequefias manchas en forma de gota en el torso, los brazos o las
piernas, manchas que suelen estar cubiertas por una escama fina (Goribar et al., 2018). La psoriasis
inversa afecta regiones intertriginosas como axila, ingle, region submamaria y el ombligo
provocando manchas lisas de la piel inflamada. La psoriasis pustulosa provoca llagas claramente
definidas y llenas de pus, pueden presentarse en forma de manchas extendidas o en zonas mas
pequeiias de la palma de la mano o la planta de los pies, este tipo de psoriasis puede desarrollarse
rapidamente con la aparicion de ampollas a las pocas horas de producirse inflamacion e irritacion

en la piel (Flores et al., 2017).

Para el diagnostico clinico de la psoriasis raramente se requiere de una biopsia de piel, lo cual
depende de la severidad de la enfermedad, para posteriormente iniciar un tratamiento adecuado
(Whan y Kim et al., 2017). Si la enfermdad esta en una etapa leve o moderada el tratamiento de
primera requiere terapias topicas que incluyen corticosteroides, vitamina D3, entre otras. Estos
tratamientos topicos son muy eficaces y pueden ser iniciados de forma segura por médicos de
atencion primaria. Pacientes con sintomas mas graves requieren una evaluacion adicional por parte

del dermat6logo para iniciar una terapia sistémica (Quiroz y Vergara et al., 2017).

2 Factor genético de la psoriasis e importancia del GEN HLA-CWé6

El factor genético de la psoriasis se refiere a la predisposicion hereditaria que tiene una persona a
desarrollar esta enfermedad. Esto significa que ciertas personas nacen con genes especificos que
aumentan su probabilidad de padecer psoriasis, especialmente cuando se combinan con ciertos
factores ambientales (como infecciones, estrés, medicamentos, entre otros). El hecho de que uno
de los padres tengA psoriasis aumenta el riesgo de que se adquiera la enfermedad, si ambos padres

presentan la patologia este riesgo aumenta ain mas (Espinoza, Gallardo y Lopez et al., 2025).

La psoriasis es una enfermedad con bases genéticas importantes, su heredabilidad se estima entre
el 60-90%. Uno de los principales factores genéticos asociados con la psoriasis es la presencia de

ciertos alelos del complejo mayor de histocompatibilidad (MHC), especificamente dentro del locus



HLA (Human Leukocyte Antigen). Entre ellos, el alelo HLA-Cw6 es el mas fuertemente asociado

con la psoriasis vulgar o psoriasis en placas (Fernandez et al., 2019).

El gen HLA-Cw6 ha sido identificado como un marcador genético de susceptibilidad a la psoriasis
estrechamente asociado a la patologia, este locus se ha observado tanto en estudios de ligamiento
como en GWAS. Su ubicacién genética se encuentra en el cromosoma 6p21, dentro del MHC clase

I cuya funcion es la presentacion de antigeno (Chen y Tsai et al., 2018).

La importancia del gen HLA-Cw6 como biomarcador en el diagnostico y pronodstico de la
enfermedad ayuda a confirmar la predisposicidon genética, aunque no se utiliza rutinariamente en
el diagnostico clinico, pero puede explicar un curso mas agresivo o formas clinicas atipicas, para
predecir respuesta terapéutica en algunos casos, ya que los pacientes HLA-Cw6 positivos

responden mejor a la fototerapia UVB que a ciertos tratamientos bioldgicos (Tsai et al., 2021).
3 Otros factores genéticos asociados a la psoriasis

El HLA-Cw6 es el marcador genético mas estudiado relacionado con la psoriasis. Esta patologia,
es considerada una enfermedad poligénica y multifactorial, lo que implica la participacion de otros
factores tanto genéticos, ambientales e inmunologicos (Indhumathi et al., 2015). Otros genes
implicados en la patologia incluyen:
e Genes del Complejo Mayor de Histocompatibilidad (MHC)
HLA-Cw6: El gen mas fuertemente asociado con la psoriasis, especialmente la de inicio
temprano. También se presentan los genes HLA-B13, HLA-B17, HLA-B57, HLA-DR7
relacionados a la susceptibilidad (Chen y Tsai et al., 2018).
¢ Gen relacionado con la inmunidad innata y adaptativa
IL23A / IL23R (interleucina 23 y su receptor): Clave en la diferenciacion de linfocitos
Th17, fundamentales en la fisiopatologia de la psoriasis (Gutiérrez et al., 2015).
e Genes relacionados con la sefializacion de citoquinas
TNIP1 (TNFAIP3 interacting protein 1), modula la via NF-xB y el inhibidor de NF-«xB cuya
funcion es regular la activacion de genes inflamatorios (Gonzalez et al,. 2018).
e Genes implicados en la barrera epidérmica
LCE3B y LCE3C (Late Cornified Envelope genes): La deleciéon de estos genes se ha

asociado con susceptibilidad a psoriasis (Chandra y Lahiri et al., 2016).



Método

1 Disefio de la investigacion

El presente trabajo de investigacion corresponde a un estudio sistematico de revision documental
que nos permite describir el comportamiento de las variables relacionadas con la presencia de
psoriasis y su relacion con el gen HLA-Cw6, mediante la seleccion de articulos cientificos
relacionados con el tema utilizando el método PRISMA. La informacion fue recolectado a través
de revision bibliografica de base de obras publicas en internet como Redalyc, Dialnet, Scopus y
otros articulos de revistas cientificas sobre psoriasis y el gen HLA-Cw6 necesarias para el

desarrollo de la investigacion.

Los términos para la busqueda de informacion fueron: “psoriasis”, “gen HLA-Cw6”,
“epidemiology”y “PSORS1”, aplicando los operadores booleanos "AND" y "OR" desde los tltimos
10 afios (a partir del afio 2015 hasta la actualidad), se seleccionaron 45 referencias bibliograficas

que aportaron informacion y fueron fundamentales para la realizacion del proyecto.
2 Ciriterio de inclusion

o Tipo de estudio: Estudios originales, revisiones sistematicas, metaanalisis, ensayos clinicos,
estudios de cohortes o casos y controles.

o Periodo de publicacion: Estudios publicados entre los afios 2015 y 2025.

o Poblacion: Estudios realizados en humanos.

o Relevancia tematica: Estudios que abordan directamente el gen HLA-Cw6 y psoriasis.

o Acceso al texto completo: Solo articulos con texto completo disponible.
3 Ciriterio de exclusion

o Tipo de documento: Resumenes de congresos, cartas al editor, opiniones, editoriales o
comentarios.

o Poblacion no relevante: Estudios en animales o modelos in vitro, salvo que aporten
informacion clave y justificada.

o Periodo de publicacion: Estudios publicados antes del afio 2015.



o Falta de pertinencia: Estudios que no aborden directamente la pregunta de investigacion o

el objetivo de la revision.

Figura 1. Flujograma PRISMA



ién

Incluido

Identificacién de nuevos estudios a través de bases de datos y registros

Registros identificados de:
Bases de datos (n = 3):
Scopus (n=20)
PubMed (n=10)
Google Scholar (n = 35)

Registros eliminados antes de la evaluacion:
Registros duplicados (n=3)
Registros marcados como no elegibles por
herramientas de automatizacion (n=5)
Registros eliminados por otros motivos (n =2)

Registros examinados (n = 55)

Registros excluidos (n=5)

'

Informes buscados para
recuperacion (n = 50)

Informes no
recuperados (n=1)

Informes evaluados para su

elegibilidad (n = 49)

Y

Informes excluidos:
Motivo1(n=1)
Motivo 2 (n=0)
Motivo 3 (n=13)
Motivo 4 (n = 0)

Nuevos estudios incluidos en la
revision (n = 45)
Informes de nuevos estudios
incluidos (n=q)




4 Consideraciones éticas

Las investigaciones obtenidas en la busqueda se realizaron con sumo cuidado, considerando las

normas de redaccion cientifica adecuadas, cumpliendo y respetando los derechos de autor, la

aplicacion de citas y referencias bibliograficas de acuerdo con las Normas (APA) 7ma edicion.

Resultados

Se obtuvieron los siguientes resultados:

1. La psoriasis resulta de una combinacion de factores genéticos, ambientales y de otro tipo,

siendo los factores desencadenantes el estrés, algunos microorganismos, el consumo de drogas,

los traumas fisicos, el fumar y factores genéticos (alelos HLA, PSORS1-PSORSI15, etc). La

implicacion inmunologica de esta patologia asociada con el gen del HLA-Cw6 que codifica las

moléculas del complejo mayor de histocompatibilidad (MHC clase I) participando en la

presentacion de autoantigenos a células T, lo que activa respuestas inmunes autoinflamatorias.

Tabla 1. Reaccion del sistema inmunologica frente a la Psoriasis.

N°  Titulo del articulo  Autor y aiio  Palabra clave Metodologia
Citoquinas, IL-
Fisiopatologia de la 17A,
o Yamanaka, o
1 psoriasis: una Keratinocitos, | = —mmmemmmemmeee-
o 2021 o
revision. Psoriasis, T
Helper
Fisiopatologia de la Psoriasis,
pa‘olog Reaccién Para su desarrollo, se realizaron
psoriasis 'y  sus . , -

2 aspectos Silva. 2021 autoinmune, busquedas electronicas en bases de
. , ’ Factores datos como Google Scholar, PubMed,
inmunoldgicos: una Lo . . .

N - geneticos, Scielo y Science Direct.
revision sistematica. it
Inflamacion
. Este fue un estudio transversal en 72
. . . Calidad de . L
Calidad de vida en | Garcia & vida. Psoriasis pacientes con psoriasis, mayores de

3 pacientes con Montiel, fn dic,e de; 15 afios, que aceptaron participar en el

psoriasis. 2017 estudio. Se aplico el Indice de Calidad

severidad del

de Vida en Dermatologia y el indice




area de

de Severidad de la Psoriasis; se

psoriasis. utilizaron estadisticas descriptivas,
medidas de tendencia central,
dispersion y medidas de correlacion.
Psoriasis: Desafios,
avances Psoriasis . .
vanees ’ Este estudio se clasifica como una
terapéuticos y Enfermedad . L .
. . . . investigacion documental de tipo
perspectivas en el | Espinoza, inflamatoria L
) . bibliografica, centrada en |la
tratamiento de una 2024 cronica, A e s .
; recopilacion y analisis de literatura
enfermedad Tratamiento . . .
) . S cientifica disponible.
inflamatoria biologico
cronica.
Psoriasis: ) Psoriasis,
Inmunopatogenia y inmunopatoge
dianas terapéuticas = Gyezala, nia,  sistema
de los 2017 inmune,
tratamientos tratamiento
bioldgicos. biologico
. La siguiente investigacion es una
Terapias e, o
. revision  bibliografica  utilizando
moleculares Psoriasis, o o ..
e Guezala, D bibliografias de los ultimos 5 afios sin
dirigidas en el biologicos, o . .
) 2022 filtro de idiomas, mediante diferentes
tratamiento de IL17, 1123 s .,
soriasis fuentes de investigacion como: Pud
p ' Med, Scielo, Scopus.
Se investigd la piel lesionada de 10
pacientes con psoriasis de inicio
Evidencia de un Enfermedad reciente y sin tratamiento para la
papel de la | Fanoni & | autoinflamator = expresion de IL-1f3, IL-17, IL-23 y
autoinflamacion en | Venegoni, 1a, citocinas, @ otras citocinas involucradas en la
la psoriasis en fase | 2019 neutrofilos, enfermedad en comparaciéon con la
temprana. piel piel normal de 10 controles sanos
utilizando un método de matriz de
proteinas.
Estudio transversal con 72 pacientes
con psoriasis, mayores de 18 afios, qu
Calidad de | aceptaron participar en el estudio. Se
. . vida. Psoriasis. | les aplicé el indice Dermatolégico de
Calidad de vida en | Garcia & . . . P
el aciente  con  Monticl Indice de | Calidad de Vida (DLQI) y el Indice de
Pa ’ Severidad de la | Severidad de Psoriasis (PASI), y se
psoriasis. 2017 . .- L L
Psoriasis realizd estadistica descriptiva con
(PASI). medidas de tendencia central y
dispersion, asi como coeficiente de
correlacién de Spearman.
Inmunonatoeenia Psoriasis, Las autoras hacen una revision critica
PALOgENIa 1 p e & | genética, de la literatura sobre la psoriasis y los
de la psoriasis. , . . . N
Garcia, 2017 | autoinmunidad | mecanismos implicados en su

Nuevos avances

b

inmunopatogenia.
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La Dieta
Terapia
Complementaria en
la Psoriasis.

como

(Grégory
Alfonso
Garcia
Moran, 2019)

inmunopatogé
nesis,
inmunoterapia.

Dermatologia,
dieta,
epigénetica,
factores
ambientales

2. La psoriasis es una enfermedad con bases genéticas importantes, el factor genético de la
psoriasis se refiere a la predisposicion hereditaria que tiene una persona para desarrollar esta
enfermedad. Esto significa que ciertas personas nacen con genes especificos que aumentan la

probabilidad de padecer psoriasis, especialmente cuando se combinan con ciertos factores

ambientales (como infecciones, estrés, medicamentos, entre otros.) (Tabla 2).

Tabla 2. Asociacion del gen HLA-Cw6 con la Psoriasis.

N°®  Titulo del articulo Autor y aiio Palabra clave Metodologia
 Peoriasi
HLA-Cw6 and | Chen & Tsai, SOI:IE.lSIS,
1 .. genética, HLA, | e
psoriasis. 2018 ; .
inflamatoria
Factores de Riesgo y . Se realizd una  revision
Factores de riesgo, . S
desencadenantes de | Tamayo & actualizada sobre la psoriasis sus
2 .. . . desencadenantes, .
la Psoriasis: estudio | Prieto, 2021 o factores de riesgo y
. psoriasis
de revision. desencadenantes.
HLA-Cw6 y otros Se analizaron 417 SNP mediante
alelos HLA-C, asi tecnologia de secuenciacion de
como las variantes proéxima generaciébn, en una
genéticas MICB-DT, Psoriasis, SNP, | cohorte de 62  pacientes
3 DDX58 y TYK2 se | (Morelli, HLA-Cw®6, anti Il- | psoriasicos sometidos a
asocian con una | 2020) 17A, tratamiento con secukinumab. Se
respuesta Optima al farmacogenomica | empled un andlisis de regresion
tratamiento anti-IL- univariante para examinar la
17A en pacientes con asociacion entre SNP y la
psoriasis. respuesta clinica a secukinumab.
Los estudios de ligamiento se
basan en la identificacion de
4 La genética de la Romero & | Psoriasis, zonas de susceptibilidad

psoriasis.

Pereyra, 2016

genética, HLA.

asociadas a un gen especifico
dentro de familias. Estos trabajos
son a veces limitados, puesto que




Psoriasis; Liquen

solo contemplan alelos asociados
a familias.

plano;  Pitiriasis
5 Psoriasis 'y otros = Quintana, rubra pilaris;
trastornos. 2021 Pitiriasis  rosada;
Pitiriasis
liquenode.
Patogenia y factores Una revision de la literatura de
genéticos implicados = (Reyes estudios recientes sobre la
en la psoriasis: una @ Espinoza, Epigenéticos, patogénesis de la psoriasis, con
6 vision general | Gallardo, & | Susceptibilidad, énfasis en los factores genéticos,
dirigida al | Lopez inflamacion, las vias inmunoldgicas y el papel
entendimiento  del Carrera, Patogénesis de las citocinas proinflamatorias
uso de terapias | 2025) en el desarrollo de terapias
biologicas. biolodgicas.
Se realizO una busqueda
Mecanismos bibliografica electronica en la
. Psoriasis, base de datos Medline/PubMed
genéticos y | Mateu & ‘s . o
7 L . genética, hasta junio de 2023 utilizando
epigenéticos de la Puig, 2023 L R . .
. epigenomica términos de Medical Subject
psoriasis. . . .
Headings y terminologia médica
relevante.
El papel de HLA— Owezarek, Etlploglg, ’
8 Cwo6 en la psoriasis y Epidemiologia, | = = -mememmemeeee-
- oy 2022 )
la artritis psoriasica Inflamatorio
Para cada grupo, se registrd el
., numero de estudios, el nimero de
Asociacion entre . , .
pacientes, el nimero de pacientes
HLA-Cw6 y o
HLA-Cwo6-positivos 'y HLA-
respuesta al . .
. Cwob6-negativos. Después de 6 y
tratamiento con . .
C . Siewertsen, HLA-Cwo6, 12 meses, la proporcion de
9 biologicos en . o . .
. 2023 terapia, Psoriasis  pacientes que respondieron fue
pacientes con .
soriasis: una mayor para los pacientes que
PSOTIasIs. L eran HLA-Cwo6-negativos en
revision sistematica y . .
metanalisis comparacion con los pacientes
’ HLA-Cwo6-positivos al evaluar la
respuesta como PASI90.
Casos de psoriasis (N = 705) y
Mayor riesgo de controles sanos (N = 738) fueron
psoriasis debido al o reclutados de multiples
. Susceptibilidad, . .
efecto combinado de | Chandra, E hospitales en la region oriental de
10 ! Psoriasis, HLA- . L
los alelos de riesgo 2016 cw6. SNP la  India. Los diagndsticos

HLA-Cw6 y LCE3
en la poblacion india.

clinicos de los pacientes con
psoriasis fueron confirmados por
al menos dos dermato6logos.




3. El factor genético es indispensable, pero no suficiente, por lo que debe existir un factor

desencadenante sin el cual la enfermedad no se expresa. Aunque HLA-Cw6 es el marcador

genético mas estudiado, otros genes también juegan un papel en la predisposicion a la

enfermedad (Tabla 13).

Tabla 3. Otros genes asociados a la psoriasis.

N° Titulo del articulo Autor y aiio Palabra clave Metodologia

1 Variaciones nucleotidicas = Gutiérrez, Anti-TNF, Se trata de un estudio
de los genes del promotor | 2015 Psoriasis, retrospectivo en el  que
TNFa, IL12B e IL23R y tratamiento estudiamos la efectividad del
haplotipo HLA-CW6: tratamiento de 109 pacientes con
Estudio de susceptibilidad psoriasis moderada-grave
genética y correlaciéon con tratados, por primera vez, con un
la respuesta a farmacos farmaco anti-TNF.
anti-NTFa en pacientes
con psoriasis moderada-
grave.

2 Los polimorfismos | Indhumathi, Genética, Un estudio bibliométrico
TNFAIP3 y  TNIPI | 2015 prevalencia, IL- | realizado sobre la investigacion
confieren  riesgo  de 23R, TNFa, HLA de la psoriasis en la India en 2013
psoriasis en los tamiles del muestra la contribucidon de los
sur de la India. investigadores indios en el area

de la psoriasis. Este estudio se
realizo para evaluar los patrones
globales de produccion de
literatura sobre la psoriasis y para
evaluar las contribuciones y el
impacto de los cientificos indios
en la literatura psoridsica global.

3 Las proteinas de la Nichues, LCE, psoriasis,
envoltura cornificada | 2017 genética,
tardia (LCE) asociadas a la antibacteriana,
psoriasis tienen actividad queratinocitos
antibacteriana.

4 Variacion en los genes de | Gonzalez, TNFa, TNFr, | = —eeeeeeeeeeeeee
la tnf-alfa/tnfrsf14/nfkb y | 2018 genetista,
riesgo de psoriasis. dermatologia

5 Identificacion de SNP de | Hongsons, SNP, IL-23R, IL- | Se realizd6 un estudio de
susceptibilidad en IL10 e | 2017 17, Citoquinas, = asociacion de casos y controles
IL23R-IL12RB2 para la susceptibilidad en 1206 pacientes con trastorno




enfermedad de Behget en
chinos Han

bipolar y 2475 controles sanos.
La genotipificacion se realizo
mediante el ensayo iPLEX Gold.
La expresion génica y la
produccion de citocinas  se
cuantificaron mediante PCR en

tiempo real y ELISA.

6 Interacciones del sistema | Sukhov, Psoriasis,  Artritis
inmunitario con la piel y el | Adamopoulos | psoridsica, HLA-
tejido 0seo en la artritis y Maverakis, B*27, IL-23/Th17,
psoridsica: una revision 2026 Geoepidemiologia
exhaustiva.

7 Estudio de las variaciones @ Batalla, 2015 @ Dermatologia Se disenid un estudio
de los genes de la familia observacional de casos 'y
de la Interleucina 17 en controles, de 580 pacientes con
pacientes con psoriasis. psoriasis y 567 controles sanos.

Asimismo, y sélo en el grupo de
pacientes (casos), se ejecutd un
estudio descriptivo transversal.

8 Asociacion de los | Gong, Gao y @ Soriasis, TNFAIP3, Se selecciond un modelo
polimorfismos  rs610604 | Wu, 2020 Polimorfismo genético alélico para analizar los
en TNFAIP3 y rs17728338 TNIP1, datos originales. Se utilizd la
en los genes TNIP1 con la Metaanalisis escala Newcastle-Ottawa (NOS)
susceptibilidad a la para evaluar el riesgo de sesgo de
psoriasis: un metanalisis cada estudio. Se utilizo el
de estudios de casos y software RevMan 5.3 para
controles calcular la razon de

probabilidades combinada y el
intervalo de confianza del 95%.

9 Inmunopatogenia de la Poleo y | Psoriasis, genética, Revision critica de la literatura

psoriasis. Nuevos avances. | Garcia, 2017 | autoinmunidad, sobre la psoriasis y los
inmunopatogénesis, | mecanismos implicados en su
inmunoterapia. imnunopatogenia.

10 | Variaciones nucleotidicas | Gallo, 2015 Genética, Para realizar el estudio, se utilizd
de los genes del promotor Hibridacion, HLA- | un grupo de pacientes con
TNFa, IL12B e IL23R y Cw6,  Anti-TNF, psoriasis y un grupo de
haplotipo HLA-CW6: Haplotipos voluntarios sanos obtuvimos de

Estudio de susceptibilidad
genética y correlacion con
la respuesta a farmacos
anti-NTFa en pacientes
con psoriasis moderada-
grave.

cada uno de ellos una muestra de
3ml de sangre. A partir de ella
secuenciamos cuatro SNPs de la
region promotora del TNF
mediante la técnica de PCR y
PCR en tiempo real empleando
para el marcado sondas
especificas tipo TagMan®, y la
presencia del haplotipo HLA-
Cw6 mediante  hibridacion
reversa de INNO-LiPA.



Discusion

Ante los resultados expuestos, se tiene que los genes implicados en esta patogénesis afectan
principalmente el sistema inmunologico alterando la manera en que referido sistema responde a
estimulos generando un espiral inflamatorio severo, esto provoca una activacion exagerada de
células inmunitarias (como linfocitos T), que atacan por error la piel, produciendo las lesiones
caracteristicas de la enfermedad (Yamaka y Yamamoto et al., 2021). Algunos genes afectan la
proliferacion y diferenciacion de los queratinocitos, dando como resultado un engrosamiento de la

piel por su renovacion a corto plazo y la formacién de escamas blancas o plateadas (Ayarza y

medina et al., 2017).

Las bases genéticas de la psoriasis son importantes ya que su heredabilidad se estima entre el 60%
y el 90% de predisposicion (Fernandez et al., 2019). Dentro de los principales factores genéticos
asociados a esta patologia estan los alelos del complejo mayor de histocompatibilidad (MHC),
espeficicamente el locus HLA (Antigeno Leucocitario Humano). El alelo Cw6 es la sefal mas

fuertemente asociada a la psoriasis (Tamayo y Prieto at al., 2021).

HLA-Cw6 es el gen que ha sido identificado como marcador genético de susceptibilidad para
psoriasis, locus que ha sido observado tanto en estudios de ligamiento, como en GWAS (Jami y
Guzman et al., 2025). La asociacion del gen HLA-Cw6 con la aparicion de la enfermedad psoriasis
estima que el 90% es de inicio temprano, el 50% de los pacientes con psoriasis de inicio tardio, y

solamente el 7% en la poblacion general (Quintana et al., 2021).

Aunque HLA-Cw6 es el marcador genético mas estudiado, la psoriasis es poligénica y
multifactorial lo que incluye otros genes implicados en su patogenicidad entre los cuales se
destacan el receptor de interleucina 23 (IL23R) cuyo factor de riesgo genético esta relacionado con
la activacion del sistema inmune en la psoriasis (Vural et al., 2021), los genes TNFAIP3 y TNIP1
asociados con la psoriasis a nivel alélico y genotipico (Niehues et al., 2017), y los genes de la
envoltura cornificada tardia LCE3B y LCE3C como un factor de riesgo que sugiere un papel en la

defensa epidérmica del huésped (Indhumathi et al., 2015).

Conclusiones

El andlisis presentado confirma que el gen HLA-Cw6 es el marcador genético mas efectivo y

clinicamente relevante para el diagnostico de psoriasis, particularmente en su inicio temprano.



Desde una perspectiva inmunoldgica, este gen participa en la presentacion de autoantigenos por
células presentadoras de antigenos a los linfocitos T, dando inicio a un espiral inflamatorio mediado
por citoquinas (IL-17, IL-23), células claves en la fisiopatologia psoridsica. Esta demostracion
refuerza el caracter inmunoldgico de la patologia, y también expone al HLA-Cw6 como un posible

orientador terapéutico en vias inmunitarias hiperactivadas.

Se debe recordar que la presencia del gen mencionado no es suficiente para el desarrollo de la
enfermedad, lo que proyecta la complejidad multifactorial y poligénica de la psoriasis, ademas que
factores epigenéticos, ambientales, psicologicos y la interaccion con los loci genéticos influyen en
la expresion clinica final. También se necesita conocer la presencia de heterogeneidad genética y

la importancia de un acercamiento integral de investigacion y estudio de la enfermedad.

Para finalizar, esta revision resalta al gen HLA-Cw6 como un biomarcador genético clave para el
diagndstico de psoriasis, cuya expresion clinica depende de una complejidad de interacciones con
otro genes, factores y mecanismos del sistema inmunologico, lo que permite no solo mejorar el
conocimiento sobre la patogenia de la enfermedad, sino también facilitar una estratificacion de los
pacientes segun su perfil genético, abriendo el camino a terapias mas dirigidas, eficaces y con mejor

pronostico clinico.
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