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SOULAGEMENT DES DEMANGEAISONS : LES DONNEES
PROBANTES DE L'ASSOCIATION A DOSE FIXE DE
CALCIPOTRIOL ET DE DIPROPIONATE DE
BETAMETHASONE EN MOUSSE DANS LE TRAITEMENT DU

PSORIASIS

Introduction

Le psoriasis est une maladie chronique de la peau

a médiation immunitaire et aux présentations
morphologiques, a la répartition et aux degrés de
gravité variés. Le psoriasis peut avoir d'importantes
répercussions sur la qualité de vie liée a la santé
(QVLS), presque autant que chez les patients
atteints de maladies carﬁiovasculaires etde

cancer. Au Canada, on estime qu’environ 3 %

de la population est atteinte de psoriasis, ce qui
équivaut a 1 million de personnes. Le psoriasis en
plaques « léger a modéré », caractérisé par des
plagues squameuses argentées bien définies sur les
surfaces extensibles, constitue la présentation la plus
courante. Cependant, la classification du niveau de
gravité peut s'avérer difficile. En 2020, I'International
Psoriasis Council a recommandé de classer la gravité
du psoriasis selon une définition dichotomique : les
candidats a un traitement topique et les candidats a
un traitement systémique. Quelle que soit la gravité
de la maladie, tous les patients atteints de psoriasis
auront besoin d'un agent topique dans le cadre de
leur régime de traitement tout au long de I"évolution
clinique de la maladie.

Les traitements topiques utilisés pour traiter le
soriasis au Canada comprennent les stéroides,

es analogues de la vitamine D, les rétinoides, le

goudron de houille, les agents kératolytiques et les

associations médicamenteuses a dose fixe. En 2001,

I'association a dose fixe de calcipotriol (Cal) a

50 pg/g et de dipropionate de bétaméthasone (DB)

a 0,5 mg/g a été approuvée par Santé Canada

sous forme de pommade, puis sous la forme d'un

gel en 2012 et d'une mousse en aérosol a base

de pommade (mousse Cal/DB) en 2016. D'autres

associations médicamenteuses pour le traitement
du psoriasis comprennent des stéroides topiques
associés a du tazarotene ou de |'acide salicylique.

Les associations médicamenteuses a dose fixe
présentent plusieurs avantages par rapport aux
agents topiques en monothérapie, notamment
la facilité d'utilisation, une efficacité accrue,
une meilleure observance chez les patients et

otentiellement moins d’effets indesirables. Dans
e cas spécifique de l'association Cal/DB, il a été
démontré que le calcipotriol réduit I'atrophie
associée a la bétaméthasone, tandis que la
bétaméthasone réduit l'irritation associée au
calcipotriol.

Le but du présent article consiste a examiner les
données probantes sur I'efficacité, le délai d'action,
le soulagement des démangeaisons et les résultats
rapportés par les patients pour la mousse Cal/DB.

Efficacité

La mousse Cal/DB est approuvée au Canada pour le
traitement topigue du psoriasis en plaques chez les
adultes et les adolescents de 12 ans et plus, pendant
une durée maximale de quatre semaines®. Toutes

les études mentionnées ci-apres ont été réalisées
aupres de sujets atteints d'une forme légére a sévere
de la maladie. Des études comparatives a deux
traitements comparant la mousse Cal/DB a I'onguent’
(figure 1) et au gel'® ont démontré la supériorité de la
mousse quant au score PGA (évaluation globale par
le médecin) équivalant a un psoriasis « blanchi » ou

« quasi-blanchi » avec une amélioration d’au moins
deux points (succes), ainsi que la supériorité dans la
proportion de patients ayant obtenu une réduction
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d'au moins 75 % de l'indice modifié d'étendue et

de gravité du psoriasis (MPASI 75) (figure 2). L'étude
PSO-LONG a également démontré qu’une utilisation
proactive continue deux fois par semaine au-dela des
quatre semaines initiales en utilisation quotidienne a
permis aux patients du groupe de traitement proactif
de cumuler 41 jours de rémission supplémentaires
par rapport au groupe de traitement réactif sur une
période d'un an (P < 0,001)". Bien qu'il n"existe

pas d'études comparatives entre la mousse Cal/DB
et la nouvelle association a dose fixe, soit la lotion
d’'halobétasol et de tazaroténe (lotion HP/TAZ), une
comparaison indirecte ajustée selon une méthode
d'ancrage a été réalisée pour les deux produits. La

comparaison indirecte a révélé que quatre semaines
de traitement par la mousse Cal/DB donnaient

lieu a un meilleur score PGA que huit semaines de
traitement par la lotion HP/TAZ (figure 3)

(51,4 contre 30,7 %, p < 0,001)™.Cal/DB

Délai d'action

L'étude PSO-FAST réalisée aupres de 426 sujets a
examiné |'efficacité et I'innocuité de la mousse
Cal/DB par rapport a |'excipient. A la semaine 4,

53,3 % des sujets ont obtenu un succes selon le score
PGA dans le groupe de la mousse Cal/DB contre 4,8
% dans le groupe de |'excipient (RR de 30,3;
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Figure 1. Proportion de patients ayant obtenu le succés du traitement évalué au moyen du score PGA* au fil du temps. * Le succés du
traitement a été défini par un score PGA (évaluation réalisée par I'investigateur) équivalant a un psoriasis « blanchi » ou « quasi-blanchi »
avec une amélioration d'au moins deux points. Les barres indiquent un intervalle de confiance a 95 %. Cal : calcipotriol 0,005 %;

DB : dipropionate de bétaméthasone 0,064 %.
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Figure 2. Variation du score mPASI moyen au fil du temps. Les barres indiquent un intervalle de confiance a 95
%. Cal : calcipotriol 0,005 %; DB : dipropionate de bétaméthasone 0,064 %; mPASI : indice modifié d'étendue
et de gravité du psoriasis.

Taux de succés du traitement avec la mousse Cal/DB et la lotion PH/TAZ
(apres repondération de I'analyse)

100 -
X 80 -
fd
c
[))
€ 601
=
©
5 55,7
S 40 -
(7]
]
o
a 20
9,9
4,3
0 - -
Excipient Mousse Cal/ Excipient Lotion HP/
en mousse DB en mousse TAZ
Données combinées Données combinées
sur la mousse Cal/BD sur la lotion HP/TAZ
(N=673) (N =418)

Figure 3. Comparaison indirecte ajustée du succes du traitement selon le score PGA pour les patients traités par la
mousse Cal/DB pendant 4 semaines ou par la lotion HP/TAZ pendant 8 semaines. Abréviations. Cal/DB : association
de calcipotriol et de dipropionate de bétaméthasone; HP/TAZ : association d’'halobétasol et de tazarotene.
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Figure 4. (a) Taux de succes du traitement par visite (IM). (b) Délai avant le succes du traitement, selon le score
PGA (cas observés), dans les groupes de la mousse Cal/DB en aérosol et en gel. IM : imputation multiple.
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Figure 5. Proportion de patients ayant obtenu (a) une réduction absolue des démangeaisons > 40 par rapport
au début de I'étude et (b) une amélioration = 70 % des démangeaisons. Tous les patients en (a) et (b) avaient
un score a I'EVA > 40 au début de I'étude; les résultats aux jours 3 et 5 ont été consignés a partir de I'analyse
groupée de la phase Ill, alors que les résultats des semaines 1 a 4 ont été consignés a partir de |'analyse
groupée de |'étude compléte.* P < 0,05; T P < 0,001 pour |'excipient et la mousse. L'absence de symbole
indique P = 0,05. La discontinuité dans les lignes de la figure en (a) et (b) reflete I'utilisation de deux analyses

groupées de patients.

Cal : calcipotriol (50 pg/g); DB : dipropionate de bétaméthasone (0,5 mg/g); J :

ICa95%:9,7a94,3; P<0,001).
De méme, 52,9 % des sujets ont
obtenu un mPASI 75 dans

le groupe de la mousse

Cal/DB contre 8,2 % dans le
groupe du placebo (RR de 14,9;
IC a95%: 6,5a34,0; P<0,001).
Fait tout aussi important a noter,
aucune préoccupation majeure
quant a I'innocuité n'a été
soulevée. L'incidence des effets
indésirables était semblable entre
les groupes du traitement actif et
du placebo, alors que la plupart
des effets ont été considérés de
gravité légere a modérée. Des
effets indésirables ont été signalés
chez 10 patients du groupe

de la mousse Cal/DB (3,1 %),
comparativement a deux dans le
groupe de |'excipient (1,9 %)".
Compte tenu du délai d'action
rapide de la mousse Cal/DB,
I"étude PSO-ABLE a été basée
sur I'hypothese selon laquelle un
traitement de quatre semaines
par la mousse Cal/DB était plus
efficace qu'un traitement de huit
semaines par le gel Cal/DB, ce qui
a été démontré* (figure 4).

Soulagement des démangeaisons

La démangeaison est un facteur
important de la détérioration de
la qualité de vie liée a la santé
(QVLS) dans le cas du psoriasis.

jour; S : semaine.

Ainsi, une amélioration rapide

et durable des démangeaisons
constitue un résultat recherché
dans le cadre des traitements
curatifs actuels. Une analyse
groupée de trois études de phase
[l a porté sur les résultats suivants
: la réduction des démangeaisons
sur |'échelle visuelle analogique
(EVA) >40 (figure 5a),
I'amélioration d’au moins 70 %
des démangeaisons (Itch70)
(figure 5b) ou la perte de sommeil
liée aux démangeaisons, un score
mPASI 75 (a I'exclusion de la téte)
et un score de O ou 1 a l'indice de
q[;JaIité de vie en dermatologie
(DLQI) jusqu’a la semaine 4. Les



résultats ont montré que 57,5 % des sujets traités
par la mousse Cal/DB ont obtenu une réduction des
démangeaisons par un score a I'EVA supérieur a 40
a compter du jour 5, contre 40,2 % dans |le groupe
de I'excipient (P < 0,05). A la semaine 4, ces résultats
sont passés a 83 % dans le groupe de la mousse
Cal/DB contre 45,8 % dans le groupe de I'excipient
(P < 0,001). Une différence statistiquement
significative dans le nombre de personnes ayant
obtenu une amélioration d'au moins 70 % des
démangeaisons a été démontrée dans le groupe

de la mousse Cal/DB par rapport au groupe de
I'excipient dés le jour 3 (34,2 % contre 22,5 %,

P < 0,05) et a la semaine 4, cette différence est
passée a 79,3 % contre 38,1 % (P < 0,001)™.

Résultats rapportés par les patients

L'étude PSO-ABLE a également examiné la QVLS de
maniére globale, en plus des démangeaisons
spécifiques. Les sujets inscrits a |'étude ont rempli les
guestionnaires DLQI (indice de qualité de vie en
ermatologie), EQ-5D (EuroQol-5D-5L-PSO) et

PQol-12 (qualité de vie relative au psoriasis) au
début de I"étude ainsi qu'aux semaines 4, 8 et 12.
Apres quatre semaines, la mousse Cal/DB a
démontré une amélioration significative des indices
de la QVLS. Les patients du groupe de la mousse
Cal/DB ont été significativement plus nombreux a
obtenir des scores DLQI de 0 ou 1 aux semaines 4
(45,7 % contre 32,4 %; p = 0,013) et 12 (60,5 %
contre 44,1 %; p = 0,003) que les patients du groupe
du gel Cal/DB Figure 6). La mousse Cal/DB a
amélioré de maniere significative |'indice EQ-5D
(0,09 contre 0,03; p < 0,001) et les scores PQolL-12
(-2,23 contre -2,07; p = 0,029) entre le début de
I"étude et la semaine 4 par rapport au gel Cal/DB.
Les démangeaisons, la perte de sommeil liée aux
démangeaisons et |'incapacité a travailler se sont
davantage améliorées avec la mousse Cal/DB
qu’avec le gel.

| —— Mousse Cal/DB en aérosol —— Gel Cal/DB

60 =

Proportion de patients ayant un score
DLQI de 0 ou 1 (%)

44.1

Début de I’étude 4

Mousse Cal/DB en aérosol = 182 n=184
Gel Cal/DB n= 186 n=188
*p=0,013;
** p=0,003.

Temps (semaines)

Cal : calcipotriol a 50 pg/g sous forme d’hydrate; DB : bétaméthasone a 0,5 mg/g sous forme de dipropionate.
Données basées sur ’analyse LOCF (derniére observation reportée)

Remarque : Les données n sont inférieures en début d’étude puisque trois patients du groupe de la mousse
Cal/DB en aérosol et deux patients du groupe du gel Cal/DB ne se sont pas présenté aux visites initiales;
toutefois, des données ont été consignées lors des visites ultérieures.

8 12

n= 185 n= 185
=158 n= 188

Figure 6. Proportion de patients ayant obtenu un score de 0 ou 1 a l'indice de qualité de vie en dermatologie
avec la mousse Cal/DB en aérosol par rapport au gel Cal/DB au début de I'étude et aux semaines 4, 8 et 12;

d'apres Griffiths et al., 2018.



Conclusion

Le psoriasis est une maladie
inflammatoire chronique,
récurrente et imprévisible. Tous les
patients peuvent bénéficier d'un
traitement s{r, efficace et rapide,
gu’ils soient candidats a des
traitements topiques seulement ou
qu'ils soient aussi candidats a des
traitements systémiques.
L'utilisation de la mousse Cal/DB

a démontré son efficacité, sa
rapidité d'action, le soulagement
des démangeaisons et

I'amélioration globale des mesures

de la QVLS dans le cadre de
diverses études évaluées par des
pairs portant sur le psoriasis en

laques léger a sévere. Ainsi, la

mousse Cal/DB doit étre
considérée comme un outil
thérapeutique utile que les
cliniciens peuvent utiliser chez les
patients atteints de psoriasis, et
ce, quelle que soit la gravité de la
maladie.
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