Calcipotriol/Dipropionato de Betametasona
para el Tratamiento de la Psoriasis Vulgar




es la respuesta inmunolégica anormal contra antigenos

}) El trastorno fisiopatogénico subyacente en la psoriasis vulgar
propios o agentes daninos

En la etiopatogenia de la psoriasis vulgar participan factores genéticos y ambientales; aproxi-
madamente el 40% de los pacientes con psoriasis o artritis psoriasica tiene un pariente de primer
orden con la misma enfermedad. El estrés, las infecciones, el tabaquismo, la dieta, ciertos farmacos,
el consumo de alcohol y el indice de masa corporal elevado son otros factores de riesgo, posiblemente
involucrados en la aparicion de la enfermedad. Los factores de riesgo cardiovascular, como la
hipertension arterial o la hiperlipidemia, también son mas prevalentes en la psoriasis.*

La psoriasis se caracteriza por mayor proliferacion y recam-
bio de los queratinocitos y respuesta inflamatoria exagerada

Ademas de las anormalidades caracteristicas de los queratinocitos (mayor proliferacién
y recambio), responsables del engrosamiento de la piel, las lesiones de psoriasis presentan angiogé-
nesis de la dermis, un fenédmeno que favorece el reclutamiento de células inflamatorias, sobre todo
linfocitos T y células dendriticas mieloides, en las areas afectadas. El resultado final es la sintesis
excesiva de citoquinas proinflamatorias. *

Los corticoides representan el tratamiento de primera linea
para los enfermos con psoriasis de cualquier edad

Aunque el uso de corticoides topicos representa el abordaje terapéutico de primera
linea, esta forma de tratamiento, utilizada durante periodos prolongados, suele acompanarse de
efectos adversos importantes, como adelgazamiento de la piel, estrias y, posiblemente, taquifilaxia.
Ademas, los enfermos generalmente no aceptan bien este tipo de terapia (fobia a los esteroides),
una situaciéon que complica considerablemente la adhesion y la evolucion clinica.*

El calcipotriol es un analogo de la vitamina D que inhibe la
proliferacion y aumenta la diferenciacién de los queratinoci-
tos

En dos revisiones sistematicas de estudios clinicos controlados y aleatorizados, la aplicacion de cal-
cipotriol fue mas eficaz que el placebo y similar en eficacia al uso de esteroides tépicos potentes.
La vitamina D y sus analogos se asocian con efectos inmunomoduladores importantes.*

potencian los beneficios y se atenuan (disminuyen) los

5 }) Con la combinacion de corticoides topicos y calcipotriol se
/" efectos adversos

El uso de corticoides reduce la irritacion perilesional asociada con el uso de calcipotriol, mientras
gue este disminuye los efectos adversos de los corticoides. Estos fenémenos motivaron el tratamien-
to secuencial, con la aplicacion de ambos agentes durante varias semanas, seguida del uso de cada
uno de los agentes por separado en distintos momentos de la semana y, eventualmente, el uso
exclusivo de calcipotriol.*
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En 2006, la Food and Drug Administration aprobé un producto
que combina dosis fijas de calcipotriol y dipropionato de
betametasona

Los resultados observados en diversos estudios clinicos motivaron, en EE.UU. en 2006, la aprobacién
de un producto que combina dosis fijas de calcipotriol al 0.005% y dipropionato de betametasona al
0.064%. El preparado se comercializa en forma de espuma, gel/suspension o ungliento y lo pueden
usar pacientes de mas de 12 afos.*

El tratamiento con la combinacidn calcipotriol/dipropionato
de betametasona es mas eficaz que el uso de cada uno de los
agentes por separado

Numerosos estudios a gran escala, de buen disefo, aleatorizados y no aleatorizados, a doble ciego y
controlados demostraron que la utilizacion del preparado que combina ambos farmacos es superior
en eficacia al uso de cada uno de ellos por separado. La calidad de la evidencia es moderada a alta.*

La aplicacién de calcipotriol/dipropionato de betametasona
reduce la gravedad de las lesiones y aumenta el porcentaje de
enfermos con curacion de las lesiones de la psoriasis

Todos los trabajos clinicos demostraron que el uso combinado de calcipotriol/dipropionato de
betametasona se asocia con mejoria estadisticamente significativa del indicador Psoriasis Area and
Severity Index (PASI) y con porcentajes mas altos de pacientes con curacion de las lesiones de pso-
riasis, respecto de los esquemas de comparacion.*

disminuye los efectos no predecibles secundarios a la

}) La combinacion de dos farmacos en un unico preparado
absorcidén

Las terapias topicas representan la estrategia terapéutica de primera linea para los enfermos con
psoriasis leve a moderada. Ademas, se utilizan como tratamiento adyuvante, en combinacion con los
agentes sistémicos o la fototerapia, en los pacientes con lesiones resistentes al tratamiento o con
enfermedad extendida. Los agentes de uso tépico tienen mejor perfil de tolerabilidad y absorcion
sistémica baja. Al estar combinados se minimiza la imprevisibilidad que acompafa el uso de dos
productos topicos por separado, disminuyendo los efectos impredecibles sobre la absorcion.*

El preparado con calcipotriol/dipropionato de betametasona
se aplica una vez por dia

El esquema de aplicacion y el que se trate de dos compuestos integrados en un
solo vehiculo mejora considerablemente la adhesion de los enfermos a la terapia. La dosis no
deberia superar los 60 y 100 g por semana en los enfermos de 12 a 17 afos, y en los pacientes de
18 afos 0 mas, respectivamente.*
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El objetivo del presente estudio fue revisar los articulos que evaluaron la eficacia y tolerabilidad del calci-
potriol. Se priorizaron los estudios originales publicados en los Ultimos cinco afios y los articulos recientes de
revisién y se analizaron diez trabajos (Tabla 1).

La informacién en conjunto sugiere fuertemente que el uso, una vez por dia, del producto que
combina calcipotriol mas dipropionato de betametasona se asocia con una reduccién estadisticamente
significativa del Psoriasis Area and Severity Index (PASI) y con porcentajes mas altos de pacientes con
curacion de las lesiones de psoriasis, respecto del vehiculo y de cada uno de los farmacos. El tratamiento
combinado, usado dos veces por dia, no se asocia con beneficios adicionales, en comparacién con la
aplicacion una unica vez por dia. En conclusion, la informacién disponible hasta ahora sugiere que el
preparado para uso tépico que combina calcipotriol y dipropionato de betametasona es eficaz y segu-
ro para el tratamiento de las lesiones leves a moderadas de la psoriasis vulgar.

Tabla 1. Trabajos clinicos que evaluaron la eficacia de la combinacién de calcipotriol/dipropionato de betametasona o esquemas de tratamiento.

Estudio Js'gﬁjﬂ; Intervencion Resultados
Tratamiento con la combinacion, dipropionato | La disminucion promedio del PASI en el grupo de te-
Douglas dg betametasona o calcipotriol dos veces por | rapia combinada (-74.4%) fue mayor que la observada
e DC,A 1106 | dia durante 4 semanas, seguido de la terapia de | con las monoterapias (-61.3% con la betametasona y
AcoL mantenimiento con calcipotriol durante cuatro | -55.3% con el calcipotriol)
semanas
Los pacientes recibieron tratamiento combinado | La utilizacion de la terapia combinada una vez por dia
ADC una vez por dia, tratamiento combinado dos veces | o dos veces por dia se asocid con una reduccion signifi-
Guenther CV.GP gog | por dia, calcipotriol dos veces por dia o vehiculo, | cativamente mas importante del PASI, en comparacion
y col. D dos veces por dia, durante cuatro semanas con la aplicacion de calcipotriol o vehiculo Unicamente.
No se registraron diferencias significativas entre el es-
quema de una o dos aplicaciones por dia
Calcipotriol/dipropionato de betametasona, calci- | Las comparaciones de los farmacos combinados, cada
potriol, dipropionato de betametasona o vehiculo | monoterapia y solo vehiculo mostraron que el tra-
Kaufmann A DC 1603 | unavez por dia durante cuatro semanas tamiento combinado con calcipotriol/dipropionato de
y col. ’ betametasona reduce significativamente mas el puntaje
promedio del PASI, respecto del vehiculo y de cada una
de las monoterapias
Se utilizé calcipotriol (50 pg/g)/dipropionato de | Se registré una disminucion significativamente mas
Papp A, DC, 1028 betametasona (0.5 mg/g), calcipotriol, dipropio- | importante del PASI en el grupo de terapia combinada
y col. GP nato de betametasona o vehiculo (ungtiento) una | (73.2%), respecto del uso de dipropionato de betame-
vez por dia durante cuatro semanas tasona (63.1%), calcipotriol (48.8%) y vehiculo (28.8%)
Los pacientes utilizaron la combinacion una vez | Los pacientes que utilizaron la medicacion combinada
por dia durante ocho semanas, seguida de la | una vez por dia durante ocho semanas tuvieron la re-
aplicacion de calcipotriol una vez por dia durante | duccién mds importante del PASI y presentaron la
Kragballe cuatro semanas; la combinacion una vez por dia | mejoria mas pronunciada de la enfermedad al final de
ol DC,CD 972 | durante 4 semanas, seguida de la aplicacion de | las ocho semanas
coy calcipotriol ungliento una vez por dia los dias de la
semana y el producto combinado una vez por dia
los fines de semana, o calcipotriol ungliento dos
veces por dia durante 12 semanas
Calcipotriol/betametasona una vez por dia du- | Los pacientes que utilizaron el fdrmaco combinado
Saraceno DC A 96 rante cuatro semanas, seguido de calcipotriol | durante 4 semanas presentaron mejoria clinica estadis-
y col. ’ durante ocho semanas, en comparacion con el | ticamente significativa, en comparacion con el grupo
uso exclusivo de calcipotriol durante 12 semanas | que solo aplico calcipotriol (p < 0.001)
Tratamiento combinado una vez por dia, con pla- | Los enfermos que utilizaron terapia combinada tuvie-
Huang A DC, 320 cebo una vez por dia, respecto de calcipotriol dos | ron una disminucion mas importante de la psoriasis y
y col. CA, GP veces por dia del PASI después de cuatro semanas, en comparacion
con los pacientes que solo aplicaron calcipotriol
Calcipotriol/dipropionato de betametasona, calci- | El farmaco combinado se asocié con un porcentaje de
Fleming A GP potriol, dipropionalto de betametasona o vehiculo eﬁcacia/ significativamente mayor (27.2%), respecto
y col DC 364 | (gel) una vez por dia durante ocho semanas del vehiculo en gel (0.0%), el calcipotriol (11.4%) o la
. monoterapia con dipropionato de betametasona en
gel (16.9%)
Calcipotriol/betametasona una vez por diay place- | Los pacientes que utilizaron calcipotriol/dipropionato
Ma DC. CA bo una vez por dia, respecto de Ia monoterapia | de betametasona'presgntaron mayor reduccion del
] ép 80 | con calcipotriol dos veces por dia durante 12 | PASI, del porcentaje de area de lesionesy de la EVA, en
oL semanas comparacion con los sujetos del grupo de monoterapia
con calcipotriol
Menter A DC, 1152 | Se utilizd calcipotriol/dipropionato de betame- | Luego de ocho semanas de tratamiento, el porcentaje
y col. CV tasona, en forma de suspensién/gel, calcipotriol | de enfermos que alcanzaron el control de la enfermedad
y vehiculo (gel) una vez por dia durante ocho se- | fue significativamente més alto en el grupo de terapia
manas combinada, en comparacién con los grupos de monote-
rapia o vehiculo

CA, comparador activo; DC, doble ciego; CD, comparacion de dosis; PASI, Psoriasis Area and Severity Index; GP, grupos paralelos; A, aleatorizado; EVA,

escala visual analdgica; CV, controlado con vehiculo.
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