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 En este trabajo se informa sobre el ensayo de un nuevo 
corticosteroide (valerianato de diflucortolona) con la prueba de la placa de 
psoriasis según Dumas y Scholtz. 
 
 El valerianato de diflucortolona es un desarrollo de la conocida 
fluocortolona (sustancia activa de Ultralan), muy apropiado para el empleo 
local como han demostrado los estudios farmacológicos y toxicológicos. El 
valerianato de diflucortolona tiene una eficacia claramente superior a la de la 
fluocortolona y de sus esteres. 
 
 El nuevo costicosteroide, es una concentración de 0,1 %; está a 
disposición en 3 distintas formas galénicas: 
 
 Emulsión de agua en aceite (pomada),  
 Emulsión de agua en aceite (crema) y  
 Pomada anhidra de una sola fase (ungüento) 
 
 Para el presente estudio se ha empleado solamente el ungüento. La 
base consiste en parafina viscosa, vaselina blanca, lunacera y aceite de ricino 
hidrogenado. 
 
MATERIAL Y METODOS 
 
 Correspondiendo a los datos de Scholtz y Dumas,l9 este ensayo se ha 
realizado en pacientes con psoriasis vulgar, encontrándose su dermatosis en 
estado crónico, estacionario. Los focos de psoriasis existían desde hace meses 
y hasta años, las placas eran estables y no cambiaban de apariencia y tamaño, 
ni espontáneamente ni bajo estímulos locales o sistémicos. 
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 La prueba se comenzó después de un período de observación de 2 
semanas. En el ensayo participaron hombres adultos y mujeres adultas no 
embarazadas que no estuvieran sometidos en los últimos 3 meses a 
tratamientos con corticosteroides o citostáticos. 
 
 Para averiguar la eficiencia del nuevo corticosteroide en relación a 
otros corticosteroides acreditados en clínica han sido ensayados 
simultáneamente y de igual manera una serie de corticosteroides conocidos, 
de gran eficacia local, en la composición usual en el comercio. Además ha 
sido tratado un campo de prueba, aplicando solamente uno de los excipientes 
(pomada). Un campo quedó sin tratamiento. 
 
 Se utilizaron los siguientes preparados: 
 

Corticosteroide Concentración Excipiente 

   
Valerianato de   
diflucortolona 0.1 %  

17-propionato de   
Clobetasol 0.05 %  

Acetónido de   
Fluocinolona 0.025%  

17-valerato de  ungüento de una 
betametasona 0.122% sola fase 

Acetato de   
fluprednilideno 0.05 %  

Dipropionato de   
betametasona 0.05 %  

Pivalato de   
Flumetasona 0.02 %  
   
 
 Para la investigación se emplearon siempre envases neutrales 
provistos de siglas cuya clave no era conocida por el investigador. 
 
 La medicación se aplicó según la técnica de Scholtz y Dumas13. 
Como área de prueba resulta apropiada una placa de psoriasis 
superficialmente grande en el tronco o en las extremidades. Los campos se 
marcaron de manera que se pudieran reconocer durante la prueba 
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de 5 días de duración. Esto se hizo con un emplasto epicutáneo cuyo margen 
fue marcado en la piel con un lápiz graso. 
 
 Después de marcar los campos necesarios se aplicó 0,1 ml de cada 
preparado con una jeringa de tuberculina, cubriendo después cada campo con 
el emplasto epicutáneo. 
 
 Sobre toda el área fue aplicada una laminilla algo mayor que el 
campo de prueba y fijada sobre la piel sana. Como protección fue aplicado 
adicionalmente un vendaje oclusivo. Al cabo de 24 horas fue quitado el 
vendaje oclusivo limpiando con agua y acetona el área de prueba y registrado 
en un cuestionario el estado de la piel. 
 
 Los resultados de la prueba fueron juzgados bajo los siguientes 
criterios: 
0 =  sin cambios o de curación incompleta, 
1 =  curación completa o pequeños eritemas restantes. Aquí no debe 
 haber descamación ni engrosamiento de la piel a la palpación, el 
 relieve de la piel debe ser normal, no debe haber elevaciones sobre 
 la superficie de la piel. Un pequeño eritema restante puede subsistir. 
 
 Después de la lectura fue repetido el proceso de aplicación de los 
preparados a examinar en total 4 veces de manera que se pudieron juzgar los 
resultados al segundo, tercero, cuarto y quinto día. El enjuiciamiento final se 
realizó el quinto día. Sólo han sido tomados en cuenta aquellos casos en los 
que el campo sin tratamiento no mostraba tendencia regresiva. 
 
 Los resultados se evaluaron estadísticamente mediante la prueba de 
los cuatro campos, comparando cada vez un preparado con un placebo 
(excipiente de pomada). Además se comparó el valerianato de fluocortolona 
tanto con el grupo de preparados significativamente más efectivos que el 
placebo, como con el grupo que no muestra diferencia significativa. 
 
RESULTADOS 
 
 Para la evaluación de la eficacia se ha comparado cada 
corticosteroide con un placebo (Tabla l). La evaluación se realizó mediante la 
prueba de los 4 campos, comparando en cada caso un corticosteroide con el 
placebc. La X2 indica la sustancia que fue eficaz con 
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mayor frecuencia. Entre ellas figuraban las siguientes, cuya mayor eficacia en 
comparación con el placebo resultó elevadamente significativa: propionato de 
clobetasol, valerianato de diflucortolona, acetónido de fluocinolona y 
valerianato de betametasona. En cambio no mostraron eficacia 
significativamente más elevada las siguientes: acetato de fluprednilideno, 
dipropionato de betametasona y pivalato de flumetasona. 
 
  
 Nº 

pac 
% de 

curación 
Nº de 

Curación 
Nº sin 

Curación 

X2 en 
relación 

Al placebo 
p 

       
       

 
Placebo 36 11,11 4 32   

Propionato de 
clobetasol 22 81,82 18 4 29,7180 <0,001 

Valerianato de 
difluocortolona 37 67,57 25 12 25,0068 <0,001 

Acetónido de 
fluocinolona 27 62,96 17 10 19,2576 <0,001 

Valerianato de 
betametasona 15 73,33 11 4 20,371 < 0,001 

Acetato de 
fluprednilideno 10 30,00 3 7 2,2869 n. s. 

Dipropionato de 
betametasona 15 26,67 4 11 2,0612 n. s. 

Pivalato de 
flumetasona 16 25,00 4 12 1,7547 n. s. 

       

 
Tabla I:  Comparación de diferentes preparados corticoides con el excipiente sin 
 sustancia activa. 
 
 Con el mismo método se comparó el valerianato de fluocortolona 
con los restantes corticosteroides (Tabla II) . No se apreciaron diferencias 
significativas entre el valerianato de diflucortolona y los corcosteroides del 
primer grupo. Por el contrario, el valerianato de diflucortolona mostró una 
eficacia significativamente o muy significativamente mayor que los 
corticosteroides acetato de fluprednilideno, dipropionato de betametasona y 
privalato de flumetasona. 
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 Nº 

pac. 
% de 

curación 

XR en relación al 
valerianato 

dediflucortolona 
P

     

     

Valerianato de 
difluocortolona 0,1 37 67,51   

Propionato de 
clobetasol 22 81,82 1,4176 n. s. 

Acetónido de 
fluocinolona 27 62,96 0,1467 n. s. 

Valerianato de 
betametasona 15 73,33 0,1665 n. s. 

Acetato de 
fluprednilideno 10  4,6133 < 0,05 

Dipropionato de 
betametasona 15  6,8422 <0,01 

Pivalato de 
flumetasona 16  8,1685 <0,01 

     
Tabla II:  Comparación de diferentes preparados corticoides con el valerianato de 
 diflucortolona 
 
DISCUSION 
 
 Dadas las particularidades de la piel humana y de las dermatosís 
humanas, sólo se pueden trasladar con reservas los resultados de 
exploraciones farmacológicas experimentales en animales a la clínica 
humana 20,23,25. Por esta razón han sido desarrollados en la piel humana 
numerosas pruebas que permiten el estudio cuantitativo y comparativo de los 
corticosteroides de acción local 2. Estas pruebas no deben perjudicar ni 
molestar en exceso a los pacientes que participan en el ensayo, deben ser 
fáciles de reproducir y deben permitir enjuiciar la eficación clínica esperada. 
 
 Básicamente fueron desarrollados 3 grupos de métodos de 
exploración: 
 
1 .  La prueba de la vasoconstricción según Mc Kenzie y Stoughton, 
1962, que se realiza en diferentes versiones. (Method 
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 for comparing percutaneous absorption of steroid  12 , 3 , 4 , 6 , 16 , 17 , 
 21 , 24 ).  
 Esta prueba esta basada en la propiedad del corticosteroide de 
 originar por vasoconstricción en la piel humana un 
 empalidecimiento fácil de percibir. La desventaja de esta prueba 
 consiste según Marks 14 en que la vasoconstricción es un 
 componente secundario del efecto terapéutico. 
 Los resultados sólo pueden ser considerados con discreción como 
 indicadores de la eficacia clínica del corticosteroide examinado. 
 Todavía debe confirmarse si el efecto vasoconstrictor está en 
 correlación con la eficacia antiinflamatoria, antieczematosa y 
 antipsoriática (Bickhardt) 1. 
 
2.  Ensayo del efecto corticosteroide en diferentes modelos de 
 inflamación en la piel humana. Aquí se han indicado numerosos 
 métodos. Mencionaremos los siguientes: la prueba del pirifer-pirexal 
 5, 8, dermatitis por aceite de crotón 15, o por rubefacientes 9, por 
 radiaciones ultravioletas 9, 10, por diferentes reacciones eczematosas 
 7, 9, 13, 22, por radiaciones de Bucky 11 o por traumas mecánicos 
 26. 
 Todas estas pruebas tienen una serie de desventajas. Son 
 inflamaciones producidas artificialmente y por lo tanto el paciente 
 tiene que sufrir un daño artificial. Se comprueba además en parte el 
 efecto antiinflamatorio pero no la eficacia terapéutica del 
 corticosteroide. El efecto antiproliferativo del corticosteroide, que 
 solamente es propio de las composiciones modernas fluoradas, no se 
 detecta o sólo se hace insuficientemente en estos modelos de 
 inflamación, de manera que por medio de estos modelos no resulta 
 posible emitir juicios al respecto. 
 
Esta última propiedad de los corticosteroides es registrada por la:  
 
 3. Prueba "in vivo" de la placa de psoriasis.  
  
 Las ventajes de esta prueba son principalmente: 
 
 a) que también examina el efecto de inhibición sobre la proliferación 
     de las células epiteliales, 
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 b) que la prueba puede ser realizada en las dermatosis humanas que 
 son el campo de indicaciones más importante del corticosteroide, y 
 c) que el paciente no sufre adicionalmente molestias. 
 
 Las desventajas de la prueba son: 
 
 a) que requiere disponer de pacientes con psoriasis, 
 b) que ciertos corticosteroides que no tienen efecto antiproliferativo 
 (como la hidrocortisona o la prednisolona), no pueden ser utilizados 
 en esta prueba y 
 c) que la prueba solamente es semicuantitativa. 
 
 Merece comentarse que también el excipiente tipo pomada demostró 
a veces un efecto curativo sobre la psoriasis estabilizada 18. Que en estos 
casos no se trataba de un retroceso espontáneo lo demostró cada vez el campo 
de psoriasis sin tratamiento que ni mejoró, ni curó. 
 
 Entre los corticosteroides examinados se diferencian 2 grupos: 
 
 Un grupo en el que se consiguió con elevada significación la 
curación de la placa de psoriasis tratada y un segundo grupo de 
corticosteroides en los que el promedio de curaciones era mucho más bajo y 
no se diferenciaba significativamente del promedio del placebo. 
 
 Esto no requiere decir que estos últimos corticosteroides no sean 
eficaces para el tratamiento de la psoriasis ya que el juicio sobre la prueba de 
psoriasis se realizaba al cabo de 5 días y es muy probable (la experiencia 
clínica lo demuestra) que también con los corticosteroides de efecto más 
débil se puede lograr la curación de la psoriasis en un alto porcentaje de los 
casos con un tratamiento de duración prolongada. 
 
 Con seguridad se puede deducir solamente que el primer grupo 
posee un efecto curativo mucho más elevado sobre la psoriasis. A base de los 
presentes ensayos no se puede decidir a que se debe esa diferencia de efecto. 
Puede deberse bien a las propiedades farmacodinámicas y farmacocinética 
del corticosteroide, aunque también debe tomarse en cuenta la importancia 
del excipiente. Así por ejemplo es sabido que la hidrocortisona 19 y la 
prednisolona no consiguen una curación de la psoriasis aunque se 
administren en dosis mucho más elevadas que las contenidas en los 
preparados usuales en el mercado. 
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 O bien se trata de preparados corticoides diferentes entre los que no 
existe equivalencia entre su concentración y su actividad. A favor de esta 
posibilidad hablan los estudios de Scholtz y Dumas, quienes demostraron una 
clara dependencia de la concentración en las curvas de dosis-efecto. 
 
RESUMEN 
 
 Por medio de la prueba de la placa de psoriasis de Scholtz y Dumas 
se examina la eficacia de una serie de corticosteroides fluorados en sus 
formas galénicas usuales. Las sustancias propionato de clobetasol, 
valerianato de betametasona, acetónido de fluocinolona y el nuevo preparado 
valerianato de diflucortolona han mostrado significativamente una alta 
eficacia, sin que entre estos corticosteroides existan diferencias significativas. 
Las sustancias acetato de fluprednilida, dipropionato de betametasona y 
pivalato de flumetasona no demuestran tener bajo las condiciones de ensayo 
expuestas efecto significativamente diferente en comparación con el placebo. 
Frente al valerianato de diflucortolona son significativamente menos eficaces. 
 
ZUSAMMENFASSUNG 
 
 Mittels des psoriasis Plaque Testes von Scholtz und Dumas wird die 
Wirksamkeit einer Reihe von fluorierten cortocosteroiden in handelsüblichen 
Zubereitungen untersucht. Hierbei erweisen sich Clobetasol-propionat, 
Betamethason-valerianat, Fluocinouon-acetonid und das neu entwickelte 
Diflucortolonvalerianat hoch signifikant wirksam, wobei zwischen diesen 
Corticosteroidcn kein signifikanter Unterschinied besteht. 
 
 Fluprednyliden-acetat, Betamethason-dipropionat und 
Flumetasonpivalatat weisen unter den genannten Versuchsbedingungen keine 
signifikante Wirkung im Vergleich mit einecn Placebo auf. Verglichen mit 
Diflucortolonvalerianat sind sie signifikant schwacher wirksam. 
 
SUMMARY 
 
 A series of fluorinated corticosteroids, in their commercially 
available forms, were tested by means of the Scholtz and Dumas Psoriasis 
plaque test. Clobetasol propionate, Betamethasone valerianate, Fluoci- 
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nolone acetonide and the newley-developed Diflucortolone valerianate 
proved themselves to be highly significantly effective, whereby no significant 
difference exists between these corticosteroids. 
  
 Using the aforementioned method, Fluprednyliden acetate, 
Betametasone pivalate showed no significant action when compared with a 
placebo. Compared with Diflucortolone valerianate they are significantly 
wearke in action. 
 
RESUME 
 
 L'efficacité d'un certain nombre de corticostéroides fluorés a l'aide 
du test plaque psoriasis de Scholtz et Dumas. Dans cette analyse, le 
clobétasol-propionate, le bétaméthasone-valérate, le fluocinolone-acétonide 
et le diflucortolone-valérate nouvellement développé se révélent étre d'une 
efficacité hautement marquée. Entre les corticostéroides eux-mémes, il 
n'existe pas de différence significative. 
 
 Dans les conditions du test précité, le fluprednyliden-acétate, 
bétaméthasone-dipropionate et flumétasone-pivalate ne montrent aucune 
différence marquante en comparaison avec un placébo. Par contre, comparés 
au diflucortolone-valérate, ils sont nettement moins efficaces. 
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