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RESUMEN

Introduccion. El liquen plano oral (LPO) es una enfermedad crénica inflamatoria de la
mucosa oral. El tratamiento del LPO es principalmente sintomdtico y actualmente no se
dispone de ninguna opcidén terapéutica causal efectiva, siendo la primera opcién
corticosteroides topicos. El objetivo de esta revisidon sistematica es evaluar la eficacia
del Acetdonido de Triamcinolona, ademas de compararlo con otras terapias

farmacoldgicas o no farmacoldgicas.

Métodos. La metodologia siguid los criterios PRISMA (Preferred Reporting Items for
Systematic reviews and Meta-Analyses). En la estrategia se incluyeron las siguientes

palabras clave: “Oral lichen planus treatment”

Resultados. Se llevd a cabo la revision de un total de 17 articulos. En ellos, se analizaba
la eficacia del acetéonido de triamcinolona, y se comparaba con otras alternativas
terapéuticas: acido hialurénico, circuma y nanocurcuma, plasma rico en plaquetas,
metotrexato, Propolis, terapia fotodinamica, S. salivarius, ozono tépico, selenio (tépico
y sistémico), nanotriamcinolona, fibrina rica en plasma, dapsona, tacrolimus, retinoides

y zinc.

Conclusion. Tras realizar un andlisis exhaustivo de los 17 articulos, se concluye que el
acetonido de triamcinolona es una alternativa terapéutica mas efectivo para el
tratamiento del LPO. Aun asi, su combinacidon con otras terapias no farmacoldgicas

parece dar buenos resultados y seria necesario hacer mas estudios al respecto.



ABSTRACT

Introduction. Oral lichen planus is a chronic disease of the oral mucosa, the pathogenesis
of which is unclear. Current treatment is only symptomatic and not entirely effective,
the first option being topical corticosteroids. The aim of this systematic review is to
evaluate the efficacy of Triamcinolone Acetonide, as well as to compare it with other
pharmacological or non-pharmacological therapies. For this purpose, 17 articles were

analyzed.

Methods. The methodology followed the PRISMA criteria. (Preferred Reporting Items
for Systematic reviews and Meta-Analyses). The following keywords were included in

the search strategy: “Oral lichen planus treatment”

Results. A total of 17 articles were reviewed. They analyzed the efficacy of triamcinolone
acetonide and compared it with other therapeutic alternatives: hyaluronic acid,
curcumin and nanocurcumin, platelet-rich plasma, methotrexate, Propolis,
photodynamic therapy, S. salivarius, topical ozone, selenium (topical and systemic),

nanotriamcinolone, plasma-rich fibrin, dapsone, tacrolimus, retinoids and zinc.

Conclusions. After an exhaustive analysis of the 17 articles, it was concluded that
triamcinolone acetonide continues to be the most effective treatment for OLP. Even so,
its combination with other non-pharmacological therapies seems to have good results

and further studies are needed.



INTRODUCCION

El liqguen plano oral (LPO) es un desorden crénico de la mucosa y semimucosa oral que

puede manifestarse en piel, faneras u otras mucosas como la genital, anal, y esofégica®.

Se estima una prevalencia global del LPO del 1,01%, oscilando entre el 0,49% en la India
y el 1,43% en Europa?. Es méas frecuente en mujeres entre los 30 y 60 afios cuyo riesgo

de desarrollo se va incrementando a partir de los 40 afios?

Las formas clinicas de presentacion mds comunes se basan en la lesién elemental que
las define, en papular, reticular, en placa, atréfica, ampollar, y erosiva®. Las formas
predominantemente blancas, las papulares, reticulares y en placa, suelen ser
asintomaticas. Las formas rojas, es decir las atroficas, erosivas y ampollosas pueden
presentar dolor. Suele debutar con varias formas clinicas de forma simultanea y cambiar

con el trascurso del tiempo®

La localizacién mas frecuente es en la mucosa yugal, seguida de la lingual, la gingival y la
labial®. En algunos casos, en los que el liquen plano se manifiesta con formas atréficas y
erosivas en la encia e identificadas como gingivitis descamativa, puede formar parte del

sindrome vulvo-vaginal-gingival®

Su diagndstico se realiza mediante la historia clinica, la exploracion y el estudio
anatomopatoldgico. A la exploracion se observan las lesiones papulares y reticulares de
disposicion mas o menos simétrica, acompafiadas o no de algunas de las otras formas
clinicas’. En las situaciones que lo requiere se debe de corroborar con el estudio
microscopico?, en el que se describe un infiltrado inflamatorio subbasal, la degeneraciéon
hidrépica de la capa basal y la ausencia de displasia’. En ocasiones es necesario el

empleo de técnicas de identificacién inmunoldgica con inmunofluorescencia directa



para establecer el diagndstico diferencial con el penfigoide mucoso, u otras

enfermedades ampollosas3

El mecanismo patogénico del LPO es desconocido, aunque se sefiala que surge como
respuesta a un proceso inflamatorio mediado por células linfociticas T. Ademas de la
activad participativa de células linfociticas colaboradoras (helper, CD4), y de las
citotoxicas (killer, CD8) se reconocen otras células como las NK (“natural killer”). Las
células epiteliales basales, son las células diana que sufrirdn su apoptosis junto a la
destruccidon de la ldmina basal®, participando en dicha ruptura los mastocitos y los niveles
elevados de metaloproteinasa (MMP-9)°. En el transcurso del proceso, se segregan
quimiocinas que favorecen la quimiotaxis de linfocitos y otras células inmunolégicas que
inducirian la evolucion de las lesiones del LPO. Entre las citocinas mas relevantes se
encuentra el ligando 5 de la quimiocina CC (CCL5, o RANTES) que favorece la
desgranulacion de los mastocitos!?. También participan otros linfocitos helper, como
Th9, Th1l7 y Tregs, lo que sugiere que existe una relacion compleja de células
inmunitarias durante el desarrollo de la enfermedad y que finalmente determinan la

apoptosis de las células basales®?.

Las formas clinicas atrdficas y erosivas son las que presentan mayor sintomatologia,
destacando el dolor, escozor, sensacion de quemazon, irritacién, y tirantez. Estas
manifestaciones se ven exacerbadas con el estrés, o al comer, beber, o al cepillar los
dientes®2. Los sintomas desencadenan un impacto negativo en la calidad de vida hasta
en un 78% de los pacientes!. Estos niveles de calidad de vida son de cardcter
moderado'*y se ven afectados por el dolor, la ansiedad, el estrés e incluso por el uso de

corticoides?®.



En el ultimo Workshop de Medicina oral se ha considerado al LPO como un desorden
potencialmente maligno®®, con un porcentaje medio de malignizacion del 0,43%. En
un documento posterior se acufiaron como factores de mayor riesgo para su
transformacién maligna, el habito tabaquico (OR [odss ratio] = 4.62, p = 0.001), el habito
alcohdlico (OR = 3.22, p = 0.05), el padecimiento de hepatitis C (OR =3.77, p = 0.03) y

las formas clinicas atréficas y erosivas (OR = 2.70, p = 0.03)18,

Dada la cronicidad y su posible malignizacidn, debe de contemplarse el tratamiento,
seguimiento y control de los pacientes con LPO, al menos en sus formas sintomaticas.
Los objetivos del tratamiento del LPO son eliminar las formas atréfico-erosivas, aliviar
los sintomas y disminuir su potencial maligno. En primer lugar, se controlara la higiene
del paciente, especialmente si la localizacién es gingival'®, se eliminaran los factores
traumaticos e irritativos, ademdas de informar correctamente al paciente de su

patologia®.

El tratamiento del LPO es principalmente sintomatico y actualmente no se dispone de
ninguna opcién terapéutica causal efectiva?. Entre las alternativas terapéuticas del LPO
se han propuesto la administracion tdpica o sistémica de corticoides, otros
inmunosupresores y retinoides, diferentes inmunoestimulantes, nutracéuticos, la
cirugia y la aplicacion de laser (Light Amplification by Stimulated Emission of Radiation;

Luz amplificada por emisién de radiacién estimulado)??.

Se han realizado diversas revisiones sistemadticas que ponen de manifiesto la
comparativa de los resultados terapéuticos del LPO. En el ultimo lustro destacan las
siguientes: entre las formulas esteroideas, la aplicacion de la dexametasona??; entre los

inmunomoduladores no esteroideos, el tacrolimus y pimecrolimus?3; la aplicacion de



2527 |a comparativa de fototerapia y

ldser con fotobiomodulaciéon?*, fototerapia
tratamiento con corticoterapia?®; u otras alternativas®® como determinadas hierbas®, la
circuma3l, dcido hialurénico®?, y el aloe-vera3. El anélisis de Lodi et al manifestaba que
no habia evidencia que soportara una mayor eficacia de un tratamiento médico respecto

a otro; aun asi, los corticoides representan el procedimiento terapéutico de primera

linea para el tratamiento del LPO3%.

En el afio 2017, una encuesta realizada a profesionales de la salud oral, dentistas y
cirujanos maxilofaciales, y dermatdélogos, sobre qué formas clinicas del LPO trataban,
respondieron que eran las atréfico-erosivas (65%) y las menos tratadas las formas en
placa (12,88%). Los tratamientos que empleaban eran los corticoides tépicos como el
acetdnido de triamcinolona (71.57%), seguido del aceténido de fluocinolona (15,26%) y

el propionato de clobetasol (12,10%)3°.

Debido a la ayuda que, en la practica clinica, pudiera aportar un tratamiento de
aplicacidn tépica corticosteroidea de potencia de accién media como es el acetdnido de
triamcinolona3®, nos proponemos realizar una revisién actualizada del empleo de este
principio activo en el tratamiento del LPO y de establecer su pertinente indicacion en el

LPO.

OBIJETIVOS

El objetivo principal del Trabajo de Fin de Grado fue evaluar la eficacia del acetdnido de
triamcinolona (AT) sobre el dolor y la expresion del LPO, mediante una revision

sistematica.



El objetivo secundario fue proporcionar la eficacia comparativa de la aplicacién del
acetdénido de triamcinolona con otras terapias farmacoldgicas o no farmacoldgicas para

el control del dolor, de sus formas clinicas y extension.

MATERIAL Y METODO

El presente apartado se planificé siguiendo los criterios de la guia Preferred Reporting

Items for Systematic reviews and Meta-Analyses PRISMA3’.

Pregunta en cuestidn: ¢Existe mayor efectividad sobre el control del dolor y de la
reduccion del tamano de las lesiones del liquen plano oral mediante la aplicacion del

acetdnido de triamcinolona frente a otros tratamientos?

Criterios de elegibilidad. Se han considerado como criterios de inclusién: 1) articulos
disefiados sobre ensayos clinicos controlados prospectivos en los que se manifestase
como estrategias terapéuticas para el LPO el aceténido de triamcinolona y su
comparativa con otras terapias medicamentosas, nutraceuticas, vegetales (plantas),
laser o placebo; 2) diagndstico del LPO desde la perspectiva clinica y/o histopatoldgica;
3) aportar los datos segun la formulacidn PICO (participants, interventions, comparisons,
outcomes), 4) los resultados obtenidos en la eficacia de la sintomatologia y de los signos
debian ser mensurables; y 5) estar escritos en lengua inglesa, acompafiados o no, de

otra lengua.

Fueron excluidos los articulos realizados sobre series de casos, o casos excepcionales,

investigaciones in vitro, revisiones, cartas o comentarios.

Estrategia de la busqueda. La busqueda ha sido realizada en la base de datos PubMed.

En la estrategia se incluyeron las siguientes palabras clave: “Oral lichen planus



treatment”, con filtro temporal desde el 1 de enero de 2017 hasta el 31 de marzo de

2022.

Seleccidn de los estudios. A través del resumen se realizé la seleccion de los articulos
potencialmente relevantes relacionados con la tematica terapéutica y con los criterios
de inclusién. Una vez desarrollado este cribado, los articulos que reunian los criterios de

inclusion eran leidos en toda su extension.

Priorizacidn de los resultados. Se aportd la descripcion de los resultados abarcando el
contexto objetivo de la disminucion de la sintomatologia y de los signos clinicos
presentes en el LPO de los ensayos realizados con alguna de las siguientes alternativas:
entre farmaco (principio activo) vs mismo fdrmaco en diferente excipiente o
concentracion; farmaco vs diferente principio activo; farmaco vs fitoterapia; farmaco vs
aporte nutracéutico; farmaco vs ozonoterapia; y farmaco vs tratamiento con
fototerapia. Ademas, se aportaron las pautas de aplicacion, incluyendo el nimero de

veces al dia, las semanas, el tiempo de seguimiento y los efectos adversos de los mismos.

RESULTADOS

El niumero de estudios procedentes de la base de datos PubMed, entre los anos 2017 y
marzo 2022 con las palabras clave “Oral lichen planus treatment” fue de 554, de los
cuales fueron excluidos 399 mediante el titulo y el resumen (abstract), por no atender
directamente la tematica de tratamiento. En el cribado siguiente se eliminaron aquellos
gue no contemplaran el empleo terapéutico del acetdnido de triamcinolona o no
cumplian otros criterios de inclusidn, seleccionandose para la elaboracion de la revisidon
sistematica 17 articulos®®>4. El diagrama de flujo para la identificacién de los estudios se

representa en la figura 1.



Figura 1. Algoritmo de la busqueda bibliogréafica®’.
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Caracteristicas generales de los estudios

Todos los articulos fueron escritos en lengua inglesa.

Las investigaciones fueron realizadas en el continente asiatico (n=11), africano (n=3) y
europeo (n=3). Los paises en donde mas estudios se desarrollé el trabajo de campo
fueron en la India (n=6)%%43:4%,50,52,53 ‘seguido de Irdn (n=4)3% 3% 44 48y Egipto (n=3)%% 46
47_En China®, Italia®, Finlandia®! y Polonia >* se elabord un estudio en cada pais (Figura
2). El primer firmante de un articulo pertenecia a Arabia Saudi, aunque la investigacién

habia sido desarrollada en Egipto.

Finlandia
(n=1)
6%

Italia
(n=1)

Polonia
(n=1)

6% India

(n=6)
35%

Egipto
(n=3)
18%

Irdn (n=4)
23%

Figura 2. Frecuencia de paises en los que se
hicieron los articulos.

Las diferentes instituciones y los departamentos que participaron en cada estudio se

recogen en la tabla 1. Las Instituciones fueron Institutos de Odontologia®!, Facultades
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de Odontologia3® 4+ 4% 53 Facultades de Medicina*® 4% >% y Ciencias de la Salud*” %8, un

Centro de Atencién Primaria®®y Hospitales Universitarios (Académicos)*® 434> 51,

Los pacientes con LPO pertenecian a los servicios o Departamentos de Medicina Oral3®
39,49,51,53 'Medicina Oral y Maxilofacial**, Medicina Oral y Radiologia** >2, Medicina Oral
y Periodoncia®> 464754 y Dermatologia*¥ %. Otro estudio fue realizado en un Centro de
Investigacién Dental®.

En algunas investigaciones no se especificaron el Departamento®® 4>, o la Institucién3®

42,52

Todos los estudios fueron disefiados como ensayos clinicos controlados de forma
prospectiva. Los tipos de ensayos clinicos empleados fueron de cuadruple ciego (n=1)3,
triple ciego (n=1)%, doble ciego (4)3% 4% 4% 51, simple (n=3)% 52 34 También en seis
estudios los pacientes fueron aleatorizados?®® 43 4> 47,50,53 y no fue especificado en dos

articulos®- 42,

El grupo control de cuatro estudios se realizé en el lado contralateral de la mucosa (“split

mouth”)3% 40,44,54.

Criterios diagndsticos del liquen plano oral

El diagndstico de liquen plano fue realizado en todos los estudios mediante el andlisis
anatomopatoldgico y, con la excepcién del de Chauhan et al.*!, también mediante
criterios clinicos. Los criterios de diagndstico histopatoldogicos empleados fueron: los de
Kramer et al.*%#>30 van der Meij y van der Waal**#7; de Rad et al.>*; Pindborg et al.”', y

Lynch?®®. No se indicaron los criterios metodoldgicos del diagndstico en 9 estudios3® 3%

41, 42, 44, 48, 49, 52, 53

12



Escalas de evaluacion del dolor.

La informacién referente a las escalas utilizadas para la medicién del dolor se indica en

la tabla 2 y figura 3.

La escala mas empleada para la evaluacion del dolor fue la Visual Analog Scale (VAS)
(n=11)3840-42,44,45,48,49,51,52,54 Esta escala evalla la intensidad de 0 al 10, siendo 0 nada

de dolor y 10 un dolor muy intenso.

Dos articulos utilizaron la Numeral Rating Scale (NRS), que, al igual que la escala VAS,

evalla al dolor desde el 0 (nada de molestia) hasta el 10 (mucho dolor)*#’.

Mostafa et al., emplearon la gradacion de Garnick et al*®. Esta escala clasifica la
progresién del dolor en cinco grupos: 1) Grado 0: no sintomatologia; Grado 1: malestar
leve, manteniendo la capacidad para comer; Grado 2: malestar moderado, con
capacidad para comer; Grado 3: malestar severo, sin capacidad para comer; y Grado 4:

dolor tolerado, con incapacidad para comer.

Singh et al.>°, emplearon la escala de Raj et al., quienes también agrupan en 5 grados la
intensidad del dolor: 0, no sintomas; 1, leve u ocasional; 2, moderado (por ejemplo al

ingerir comida picante); 3, severo (al ingerir cualquier tipo de alimento); y, 4 siempre.

Thomas et al., evaluaron con la escala NRS la sensacién de ardor®3, y Bakhshi et al., no

evaluaron la sintomatologia del LPO3°.

Escalas de evaluacidén de los signos clinicos

La informacidn referente a las escalas utilizadas para la evaluacion de los signos clinicos

de las lesiones se indica en la tabla 2 y figura 3.
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Para medir las lesiones, su forma clinica y/o el tamanio, la escala de Thongprasom fue
utilizada en 8 articulos3® 40, 44,46,47,48,52,54 sty escala estructura una puntuacion de 0 a
5, de la siguiente manera: 0, no lesiones (mucosa oral normal), 1, leves estrias blancas;
2, estrias blancas con area atréfica menor de 1 cm?; 3, estrias blancas con area atrdfica
mayor de 1 cm?; 4, estrias blancas con drea erosiva menor de 1 cm?; y 5, estrias blancas

con drea erosiva mayor de 1cm?

Tres investigaciones, utilizaron la escala Modified Oral Mucositis Index (MOMI)*% 43 33,
MOMI evalia de forma independiente el eritema (0: normal, 1: leve, 2: moderado, 3:

severo) como el drea erosiva (0: no hay; 1: 0-0.25cm?; 2: 0.25-1cm?; 3: mayor de 1cm?).

Siponen et al.>%, emplearon una escala propia, elaborada a partir de criterios reflejados
en un articulo previo de los autores y de los de Setterfield et al. A cada presentacién
clinica la atribuyen un nimero, y en concreto para el desarrollo del mismo sefalaron
cuatro: 1, blanca; 2: predominantemente blanca; 4: predominantemente roja, 6;

ulcerativa o bullosa).

Chauhan et al.*}, emplearon la escala Clinical Severity Score (CSS) pero sin explicar su

puntuacion.

Bakhshi et al.3°, utilizaron la REU clinical score. En esta escala, la “R” hace referencia a la
presencia de areas reticulares/papulares (0: no presentes, 1: presentes), la “E” a la
presencia de areas erosivas y la “U” de areas eritematosas. Tanto a la “E” como la “U”
se les dio la siguiente puntuacién: 0, no lesidn; 1, <lcm?; 2, 1-3cm?; y 3,>3cm?. Para
precisar una puntuacion final, se divide a la mucosa oral en 10 areas y se mira esta escala
en estas diez areas. Finalmente, se completa la siguiente formula: (R+U)x1.5+ZEx2), y asi

se obtiene el valor para cada paciente.
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Singh et al emplearon la escala de Kalialtson et al*°. Dicha escala es estructurada con los
siguientes valores: 0, no lesidn; 1, presencia de estrias; 2, estrias blancas mds erosién
<1cm?; 3) estrias blancas mds erosion >1cm?; 4) estrias blancas mas ulceracién menor

de 1 cm2;y 5, estrias blancas mas erosion >1cm?.>°

Sethi et al utilizaron la escala de Wang et al, con criterios para el eritema de 1) leve; 2)
moderado y 3) severo®. Li et al midieron la extensién de la lesidn, sin ser comentado el

procedimiento®.

Escalas Dolor

A

Escalas signos clinicos

\g -

= VAS (n=9) = NRS (n=2) Otras (n=2) = Thogprasom (n=9) = MOMI (n=3) Otras (n=4)

No evaltan (n=3) = No indican (n=1)

Figura 3. Escalas utilizadas para evaluar el dolor y los signos clinicos.

Caracteristicas demograficas de los estudios

La muestra inicial estuvo formada por 603 pacientes diagnosticados de LP y la final por
587 debido a que 16 sujetos no completaron el estudio (tabla 1). Los datos del género
fueron substraidos de 12 articulos, siendo 299 mujeres y 194 varones, por lo que la

relacion mujer/vardn fue de 2,4/13841 43, 45,46, 48,49, 51, 53, 54

El rango de edad oscild entre los 203y los 85 afios®, y su edad media fue de 49.37 afios,

dato sustraido de 14 articulos38-43,45-51, 54,

De los 17 articulos, hay 3 articulos que no especificaron la forma clinica del LPO# 4> 32,

En 12 articulos esta presente el LPO erosivo3® 42 43,46-30,52-54 'an 8 | LPO atrofico3® 4042
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44,46,50,54 y an 4 el LPO reticular3® 4% 50,52 También se describid LPO papular3®>2y en

placa°.

El aceténido de triamcinolona. Pautas de aplicacion y posologia

La concentracién de aceténido de triamcinolona empleada para los estudios fue de 0.1%

en 13 articulos3 41-48,50-53 'y 31 0.05% en el articulo de Zborowski et al (tablas 2-7)>*

El excipiente en gel o pasta fue empleado en 12 articulos?'48 51 53,54 Bakhshi et al
utilizaron el AT en solucidn para realizar enjuagues®?. En el estudio de Zborowski et al,

la aplicacion fue mediante una matriz porosa®*.

La cantidad administrada de la triamcinolona en las inyecciones intralesionales fue de

10 mg/ml*, y de 40mg/ml en 2 articulos3® 4°.

El acetonido de triamcinolona al 0.1% se aplicé en pautas de 1 vez al dia °4, 2 veces al dia
(n=2)>%2, 3 veces (n=8)3% 4145 51,33 y 4 veces al dia (n=2)%" 48, En la investigacion de
Qataya et al podian aplicarlo 3 o 4 veces al dia*’. También se aplic6 1 vez a la semana

(n=2)40, 49

El tiempo de aplicacién oscilé entre 9 dias (n=1)>%, 2 semanas (n=2)*> %, 4 semanas
(n=5)3% 42. 4446 6 semanas (n=1)*, 8 semanas (n=3)*" 4% 32, 12 semanas (n=2)% >3, 16

semanas (n=1)*,y entre 6 y 9 semanas (n=1)°.

En el estudio de Lavaee et al**se prescribid la aplicacién de Nistatina 30 minutos después

de la aplicacidn de la AT, y en el de Qataya et al, miconazol al 2% 2 veces al dia®’

Alternativas terapéuticas

Los tipos de tratamientos incluidos en el estudio fueron: acido hialurdnico3® 42

propolis?3, selenio®’, zinc>?, ozono?®, terapia fotodindmica** >4, ciircuma3® >3, plasma rico

16



en plaquetas®, fibrina rica en plasma®, tacrolimus®® °1, dapsona®, retinoides®, y
metrotrexato*!. Ademas, se utilizaron cultivo de Streptococcus salivarius® y placebo

(tablas 2-7).

En el estudio de Sadeghian et al se preparo el AT en nanoparticulas (NT) también al 0.1%,

aplicdndose 4 veces al dia durante 2 semanas®2.

El acido hialurénico (AH) fue pautado a la concentracion del 0,2%*, aplicados ambos en
el mismo estudio tres veces al dia durante cuatro semanas. En otro estudio fue pautado

junto al AT (40mg) de forma intralesional incorporando 7mg de AH32,

La nanocurcuma fue formulada en gel al 1%y aplicada 3 veces al dia en los estudios de
Bakhshi et al.>?, y en el de Thomas et al>3. En este Ultimo estudio también se compard la

pauta de 6 veces al dia. El tiempo de aplicacién fue de 2 semanas® y de un mes®.
El propolis, fue preparado al 5% en gel, y aplicado durante tres veces al dia, durante 15
dias*3.

El selenio se empleé de forma tdpica en hidrogel preparado con 14ug de selenio en 1g
de gel aplicado 2 veces al dia. El selenio administrado de forma sistémica fue por via oral
mediante 2 capsulas de 200ug/dia (400ug/dia, 2). Ambos tratamientos pertenecen al

mismo estudio y fue pautado durante 6 semanas®’.

El zinc pautado en el estudio de Suvarna C et al, era de administracidon por via oral en

tabletas de 50mg al dia, 2 veces al dia, durante 8 semanas>2.

La terapia con ozono fue pautada de forma tdpico, a una potencia de 500mg/h durante

1 minuto, 2 veces a la semana y 4 semanas®®.

17



El plasma rico en proteina (PRP) se administrd de forma intralesional 1mL, sin anestesia
local, 1 vez a la semana, 4 semanas*. En el estudio de Sethi et al se administrd
intralesionalmente mezclada con anestesia con vasoconstrictor, en cantidad de 0.5mL

por cm? de lesién, 1 vez a la semana, durante 8 semanas®®

El tacrolimis fue pautado en dos estudios, en ambos al 0.1% en pasta o pomada, 2 veces

al dia*®y 3 veces al dia!, durante 3 mesesy 3 semanas respectivamente.

El metotrexato fue empleado en el estudio de Chauhan et al.*!, 0.3 mg/kg de
metotrexato (via oral) 1 vez a la semana de forma independiente y asociado al AT al
0.1%. Se recomendd un tiempo de administracién hasta que hubiese remisién de la

clinica con un maximo de 16 semanas.

La dapsona fue empleada a razén de 100mg, 2veces al dia asociado a hierro y acido

félico, durante 3 meses°.

Como placebo fue utilizado el Orabase en pasta 3 veces al dia durante 3 semanas en el
estudio de Siponen et al*!, y formando parte de un preparado mezclado con la AT en el

de Bakhshi et al.?°

Los Streptoccus mutans fueron administrados en tabletas con un contenido de no
menor de 1 billén de CFU (Unidad Formadora de Colonias), dos veces al dia durante 4

semanas.*®

Dos estudios aplicaron terapia fotodindmica (TFD). Los laseres empleados fueron de
diodo con longitudes de onda de 650nm>*y 660nm**. En el estudio de Zborowski et al.>*,
aplicaron previamente una matriz con azul de metileno, 4 sesiones, los dias 1,3, 6 y 9 del

estudio. En el estudio de Lavaee et al., aplicaron previamente sobre la lesién, azul de
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toluidina 10 minutos antes de la intervencion con laser, y se realizaron 3 sesiones, 1 a la

semana®.

Ni la concentracidn ni el excipiente de los retinoides aplicados de forma tdpica fueron

especificados en el estudio de Singh et al*°.
Seguimiento de los pacientes
En 5 estudios se aportan los datos obtenidos al finalizar el tratamiento3% 4143, 45,46,

Los estudios que aportaron el periodo de seguimiento fueron los siguientes: 4

semanas**, 6 semanas*’, 10 semanas®3, 3 meses®>>*, 4 meses*t 4y 6 meses38 4051,

52

Efectos adversos

En 7 estudios no se hizo mencién de los posibles efectos adversos de los tratamientos

(tablas 2-7)38 42 43,47-49, 53,

En los siguientes tipos de tratamiento no se describieron efectos adversos (n=5), la
triamcinolona intralesional como tratamiento Unico o asociado al AH38, el ozono?,

ldser?* la FRP*y Streptococcus mutans®.

Entre los efectos adversos descritos al aplicar el AT destacaron los siguientes: atrofia de

la mucosa*? ®0 la candidiasis*®, halitosis>*, escozor>?

Con el zinc administrado via sistémica se observd sensacidon de ardor en tras la 22
semana de su administracidon>2. Tras la aplicacion del ldser denotaron ligera dificultad al

tragar y dolor después de la primera y segunda sesidén con FTD>4.

En el estudio de Siponen et al’!, el 74% de los participantes presentaron efectos

adversos durante el desarrollo del mismo, el 73% debido al tacrolimus, el 43% al AT y el
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33% al placebo. El mas frecuente fue la sensacion de ardor, u hormigueo cuando era

aplicado el tratamiento, o al comer (n=12, 57%).

Con el tratamiento con el tacrolimus, se describié disgeusia, apreciada con la alteracién
a la percepcién del café, con cierto sabor a “gasolina” o a pimiento después de comer
dulces en el 43% (n=9) y 19% (n=4). Otros efectos adversos menos comunes fueron la
sensacion desagradable en la boca (n=1), sensacion de boca seca (n=1), y ronquera

(n=1)>1.

Con el AT se describidé escozor oral (n=1) y sensibilidad gingival (n=2). Con el placebo se
reportd sensacién de quemazdn y sensibilidad con comidas o bebidas (n=1), escozor
gingival (n=1), y aumento de secrecién de saliva después de aplicar el preparado (n=1).
Desarrollaron candidiasis 2 pacientes (25%) con tratamiento placebo y 1 con AT (33%).
Dos pacientes tratados con tacrolimus desarrollaron efectos adversos sistémicos como

nauseas (n=2), dolor de cabeza (n=1) y pesadillas (n=1)>.

Respuesta al tratamiento

La sintesis de la respuesta al tratamiento se ha reflejado de las tablas 2 a la 6.

Los estudios que confirmaron una disminucién de la sintomatologia de forma

estadisticamente significativamente tanto por el AT como el comparado fueron 7 414346,

52,53

Los estudios en los que se observé diferencias estadisticamente significativas en la

reduccidn de los sighos clinicos entre el grupo de AT y el grupo comparado fueron 6 4>

46, 52,53
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Los estudios en los que se observaron diferencias estadisticamente significativas en la

reduccion de la sintomatologia entre el grupo de AT y las alternativas terapéuticas

fueron en las siguientes comparativas:

AT asociado a la circuma frente al AT asociado a placebo®.

AT asociado a selenio tépico®’.

AT frente a la circuma pautada 3 veces al dia>3.

Cdrcuma pautada 6 veces al dia frente la circuma pautada 3 veces al dia®3.

AT combinada con ozonoterapia frente a AT u ozono de forma individual?®.

AT tras la aplicacion de laser frente a AT sin aplicacién del laser, a las 3 semanas,

pero no se mantuvo la diferencia a la 72 semana®.

Los estudios en los que se observaron diferencias estadisticamente significativas en la

reduccion de los signos entre el grupo de AT y el grupo comparado fueron en las

siguientes comparativas:

AT asociado a la circuma frente al AT asociado a placebo®.

AT frente a la circuma pautada 3 veces al dia”3.

Cdrcuma pautada 6 veces al dia frente la circuma pautada 3 veces al dia>3

AT combinada con ozonoterapia frente a AT u ozono de forma individual?®.

AT o tacrolimus frente a placebo®?

AT tras la aplicacidn de laser frente a AT sin aplicacion del laser, a las 3 semanas,
pero no se mantuvo la diferencia a la 72 semana®.

AT asociado al acido hialurdnico a los 6 meses tras su aplicacién de forma
intralesional3®.

AT asociado a la circuma frente al AT asicado a placebo®?.
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- AT frente a la circuma pautada 3 veces al dia>3.

- Curcuma pautada 6 veces al dia frente la circuma pautada 3 veces al dia®°.

- AT combinada con ozonoterapia frente a AT u ozono de forma individual?®.

- AT o tacrolimus frente a placebo®?

- AT tras la aplicacion de laser frente a AT sin aplicacidn del laser, a las 3 semanas,

pero no se mantuvo la diferencia a la 72 semana®.

DISCUSION

En esta revisidn sistematica se analizaron 17 articulos, disefiados como ensayos clinicos
prospectivos que aglutinaron una muestra total de 587 individuos sometidos a

diferentes tratamientos comparados con el aceténido de triamcinolona.

El LPO oral predomina en el género femenino con una relacién mujer/varén que oscila,
en muestras de amplio tamafio>>®, entre el 1,5°°y el 3,75°° aunque también se ha
descrito entre la poblacién india la relacion inversa de varén/mujer de 1.6 a 1°%. Por
tanto, el género de la muestra que se presenta con una relacion de 2,5/1 se mantiene
en el intervalo universal. Sin embargo, la edad media de los pacientes (46,4 aios) al ser
comparada con estudios previos es inferior, de 46,4 anos, una edad que se aproxima a

la descrita en la investigacion de Munde et al®.

El diagndstico del LPO ha sido para todos los pacientes mediante la interpretacion
histopatolégica y mediante la clinica con la excepcion del de Chauhan et al*!. Las formas
clinicas predominantes descritas han sido las atréficos y erosivas38-40:42-44,46,47-50,52-54 | 5
escala mas empleada para la determinacion del dolor fue la de VAS, con un valor medio
de 6,35 (4.23-8.90) y para la evaluacion en la reducciéon de los signos clinicos la de

Thongprasom, cuyo valor medio fue de 3,99 (2,87-4,6).
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El caracter dinamico y crénico de la enfermedad plantea la necesidad de un tratamiento
con menor efectos adversos ya que consta que el tratamiento disminuye a largo plazo
el nimero de brotes>. La primera linea de tratamiento del LPO son los corticosteroides3?,
y siempre que sea posible se pautaran de forma tdpica® 3. Galénicamente a igualdad
de potencia y concentracion del principio activo, el gel tiene una potencia de accién

intermedia y, el AT como principio activo también tiene una potencia de accidon media®*.

El excipiente o vehiculo mas empleado en los articulos revisados fue el de gel (n=12),
tres en inyeccion sublesional y un estudio en colutorio y otro mediante una matriz

porosa. En otro estudio se comparé el gel con nanoparticulas.

El estudio en el que los pacientes presentaron mayor nimero de efectos adversos fue el
de Siponen et al*!, destacando los desarrollados por el tacrolimus tanto de forma tépica
como sistémica (nauseas, dolor de cabeza y pesadillas). Las nauseas y los vémitos
también fueron descritos en la investigacién de Chauhan et al*'. Sin embargo, no fueron

descritos trastornos debidos a la administracién de dapsona.

De forma descriptiva en algunos estudios y analitica en otros se ha podido constatar que
el acetdnido de triamcinolona reduce la sintomatologia®'43-47:52.33 y |os signos clinicos3%

43-46,51-53 de| LPO caracterizado por una sintomatologia y clinica moderada.

Destaca de esta revision sistematica la aportacidon de nuevas alternativas terapéuticas
gue pudieran potenciar la eficacia del AT a expensas de evitar inmunosupresores de

mayor potencia de accién como son la curcuma, el ozono.

Entre las propiedades de los curcuminoides se han citado las antiinflamatorias,
inhibiendo diferentes moléculas presentes en los procesos inflamatorios, como las

interleucinas, el factor de necrosis tumoral y las IL12, y otros como las prostaglandinas
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o la ciclooxigenasa®® 6. Chainani et al., realiz6 una primera investigacion en la que se
pautaron curcuminoides por via oral (1g, 2veces al dia, durante 7 semanas) investigacién
que fue frustrada®. En una segunda investigacién empleando dosis mas altas (2g, 3veces
al dia, durante 7 semanas) tampoco manifestaron su eficacia y observando como efecto
secundario, la disfuncidn hepética®’. Los dos estudios que se presentan serian el punto
de partida de nuevas investigaciones. Se ha podido determinar que la aplicacion tdpica
de AT junto nanoctrcuma reduce los signos del LPO3?, y con la aplicacion de 6 veces al
dia la circuma consigue reducir de forma estadisticamente significativa tanto los signos

como los sintomas del LPO®3.

Shetty et al.®®, y Nolan et al.”®, aportaron la eficacia del acido hialurénico al 0.2% aplicado
de forma tdépica, 3 y 4 o 5 veces al dia durante 14 y 28 dias respectivamente, al
comparado con placebo. En el estudio que presentamos de Hashem et al.*?, no se
encontraron diferencias estadisticamente significativas en la eficacia del AT frente al

acido hialurénico lo que podria reforzar su aplicacion como alternativa terapéutica.

La limitacidon mas relevante ha sido la de restringir el estudio a un solo corticosteroide,
al acetonido de triamcinolona. Otras limitaciones surgen de la diferencia en el tamafio

muestral de cada estudio, de la heterogeneidad en la posologia y tiempo de tratamiento.

CONCLUSIONES

En base al objetivo principal de la presente revision, y considerando las limitaciones de

la misma, se ha podido constatar que:

1. Habiéndose constatado de forma descriptiva y/o analitica que el aceténido de

triamcinolona formulado galénicamente reduce la sintomatologia y los signos
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presentes en el liguen plano oral de moderada severidad (VAS: 6,35; escala
Thongprasom: 3,99), se puede ratificar su indicacion como de primera eleccién.
2. Interpretada la reduccion estadisticamente significativa del dolor y de los signos
clinicos del acetdnido de triamcinolona asociado a terapias no farmacoldgicas
como la circuma y el ozono, se deberian de plantear nuevos estudios que
consolidaran la ausencia de efectos adversos para ser reforzada su consideracién

como alternativa terapéutica.
COMENTARIOS DE INTERES PARA LA PRACTICA CLiNICA.

Mediante esta revision sistematica se pretende simplificar para la practica clinica diaria
qué determinacion terapéutica tomar frente a un paciente que padezca liquen plano
oral.
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TABLAS.

Estudio. Numero de Diseno del Edad Sexo Instituciones y Método de Forma clinica
Pais. Aino. participantes | estudio Media (rango) departamentos diagnostico del LPO
(n inicial*)

Agha- 27 (28) ECA. Cuadruple | 49.849.63 M: 17 No indica Clinica e Reticular
Hosseini F ciego. “Split H: 10 histopatologia Papular
etal. Iran. mouth” Atrofico
2019.38 Erosivo
BakhshiM | 31 ECA. Doble- NC: 59£15.12 M: 24. OM Department Clinica e Erosivo-Ulcerativo
etal. Iran. ciego (42-85) H: 7 histopatologia
2020.3° PLA: 48+12.71

(25-67)
Bennardo F | 9 ECA. “Split 59.56%3.57 (55- M: 6 Hospital académico de Clinica e Reticular-Atréfico
et al. Italia. mouth” 64) H:3 Magna Graecia, U de histopatologia Reticular
2020.40 Catanzaro
Chauhan P | 43 (45) ECA G.A:44.47+13.3 | M: 29 Department of Dermatology, | Histopatologia No especifica.
et al. India. controlado. (37-52) H: 16 Venereology and Leprology
2017.4 G. B: of Postgraduate Institute of

46.33+10.78 (40- Medical Education and

52) Research, Chandigarh

G.C

45.53+17.79 (36-

55)
Hashem AS | 40 ECA controlado | G. |: 54.34 M: 23 Department of OM and Clinicae Erosivo
etal. G. Il: 55.87 H: 17 Periodontology, Pharos U, histopatologia Atréfico
Egipto. Alexandria
2018.42
JoshyAet |27 ECA controlado | 45.3 (28-60) M: 13. Department of OM and Clinica e Atréfico
al. India. H: 14 Radiology, JSS Dental College | histopatologia Erosivo
2018.43 & H, Jagadguru Sri

Shivarathreeshwara U
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Lavaee Fet | 9 (11) ECA. Doble No indica M: 9 No indica Clinica e Atrdfico

al. Iran. ciego. Split H: 2 histopatologia Erosivo
2019.44 mouth study.

LiYetal. 40 ECA 53.12+14.2 (22- M: 31 Affiliated Stomatology Clinica e No especifica
China. controlado. 79) H: 9 Hospital of Tongji U histopatologia

2020.%

MostafaB | 66 ECA. Simple 54.67+4.63 (30- M: 39 Clinic of the OM and Clinica e Atrofico
etal. ciego 70) H: 27 Periodontology Department, | histopatologia Erosivo
Egipto. FD

2018.46 Cairo U

Qataya PO | 32 (33) ECA controlado | 48.44+11.4 M: 31 Clinic of the OM, Clinica e Erosivo

etal. H: 2 Periodontology, Diagnosis histopatologia

Egipto. and Radiology Department,

2020.47 FD, Alexandria U

Sadeghian | 39 (40) ECA. Triple NT: 44.3+-10.33 M: 30 Dental research center Clinica e Erosivo
Retal. ciego CT: 36.6+-10 H: 9 DF at Ishafan U histopatologia

Iran.

2019.48

Sethi Ahuja | 20 ECA 44.5 (28-60) M: 18 Medicina oral de un colegio Clinicae Erosivo
Uetal. controlado. (90%) dental (no especifica cuadl) histopatologia Atréfico
India. Doble ciego H: 2 (eritematoso)
2020.%°

Singh AR et | 40 ECA controlado | 32+10.50 No indica ENT department. Terciary Clinicae Reticular

al. India. care. histopatologia Erosivo Atrofico
2017.%° En placa
Siponen M | 27 ECA. Doble TAC: 6049 (41- M: 23 Department of Diagnostics Clinicae No especifica
etal. ciego 71) H: 4 and OM histopatologia

Finlandia. TRI: 51+12 (37- Institute of DU of Oulu

2017.%1 66) Oulu UH

PLA: 58+10 (38-
69)

Department of Oral and
Maxilofacial Diseases at
Kuopio UH
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SuvarnaC |40 ECA. Simple No indica No indica Department of OM and Clinica e Erosivo
et al. India. ciego Radiology histopatologia Reticular
2019.%2 Papular.
Thomas AE | 69 (75) ECA controlado | No indica (20-70) | M: 51 Department of OM, Amrita Clinica e Erosivo
et al. India. (76.6%) SD, Kochi, Kerala histopatologia Atrofico
2017.%3 H: 18

(25.4%)
Zborowski | 28 (30) ECA. Simple 31.9+-10.9 (33- M: 24 Clinic for Mucosal and Clinica e Eritematoso-
Jetal. ciego. 76) H: 4 Periodontal Diseases of de histopatologia Atréfico
Polonia. “Split mouth” Academic Dental Polyclinic of Erosivo
2021.%¢ the MU of Wroclaw

Tabla 1. Caracteristicas generales de los estudios, datos demograficos, diagndstico y formas clinicas del LPO. ECA: Ensayo clinico aleatorizado; G: grupo; OM:
Oral Medicine; U: University; MU: Medical University; FM: Faculty of Medicine; UH: University Hospital; DU: dentistry University; FD: Faculty of Dentistry; DF:
Dentistry faculty SD: School of dentistry; M: mujer; H: hombre

*se indica el nUmero inicial de pacientes en los estudios que hubo pacientes que no finalizaron el tratamiento.
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Estudio Farmaco Ne Dosis Ne Duracion Sintomas Signos Efectos
casos aplicacio | tratamient Escala dolor Escala adversos (n?)
nes o Resultado inicial Resultados signos
(i)/final inicial (i)/final
Agha- VAS (i)/6m Thongprasom (i)/ém No
Hosseini AT vs. 27 7mg de AH en NE NE 6.15+3.58/0.56+1.22 A<1lcm?: 0%/ 7,4%
et 40mg/ml AT A>1cm?:29,6% / 0%
al.?3(n=27) E<1cm?:7,4% / 7,4%
E>1cm?:63,0%/11,1%
AT con AH 27 40 mg/ml AT 6.15+3.75/ 0.331£0.83 A< 1cm?: 0%/ 3,7% No
NDS A>1cm?:11,1%/ 0%
E<1cm?: 3,7%/ 0%
E>1cm?:85,2% / 0%
Bennardo VAS (i)/82 sem Thongprasom (variacion,
et al* 82 sem)
(n=9) AT vs. 9 40mg/ml. 1v/s 4 u 8 sem 4.6+2.5/1.9+1.5 11+16,6% No
Inyeccion 0.5 ml
PRP Inyeccién, 1 ml 5.9+2.0/2.9+2.1 11+£23,5% No
NDS NDS
Sethi- VAS (i)/4m Wang (i)/4m
Ahuja et AT vs. 10 10 mg/ml 1v/s 8 sem 8.70+0.94 / 1.6040.60 2.70+0.483 / 0.9+1.101 NE
al*, Inyeccion 0.5ml
(n=20)
PRP 10 0.5ml 1v/s 8 sem 8.90+0.99 /2.27+0.96 2.60+0.483 / 0.30+0.483 | NE
NDS NDS

Tabla 2. Ensayos clinicos empleando aceténido de triamcinolona (AT) intralesional frente a la asociacién de AT con acido hialurénico (AH) y frente a
inyecciéon de plasma rico en proteina (PRP). Resultados de los sintomas y signos. NE: no especificado. VAS (visual analogue scale). A: atréfico, E: erosivo.
NDS: no diferencias estadisticamente significativas. N2: numero. (i): inicial. V/d: veces al dia. Sem (semanas). M: meses. NDS: no diferencias

estadisticamente significativas.
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Estudio Farmaco Ne Dosis Ne Duracidén Sintomas Signos Efectos
€asos aplicacio | tratamient Escala dolor Escala adversos
nes o Resultado inicial Resultados signos (n9)
(i)/final inicial (i)/final
Bakhshi et o No objetivo del estudio REU (i)/43sem NE
al.? NanoC+AT |14 | 1/0¢e! . 3v/d 1’ |1m 20.39+8.54/7.21+5.42
(n=31) Nanocurcumina+ DS: efecto
0.1% AT
Vs.
0.1% AT colutorio +
AT + PLA 17 placebo gel 16.00+8.48 / 10.4446.53
Thomas et | AT vs. 25 0.1% pasta 3v/d 3m NRS (i)/3m MOMI (i)/3m NE
al.>? 5.68+0.748 /1.36%+1.114 11.52+0.1636 /
(n=69) 3.7242.227
Cvs. 19 1% gel 3v/d 5.52 +1.122 / 2.47+0.841
11.08+3.744 / 5.95+2.887
>-32 i-l.lOS/ 1'961-1'02,0 11.04+2.441 / 4.80+2.062
C 25 1% gel 6 v/d Reduccién quemazdn: Reduccion:
77.3% [54.4% / 64.99% 67.8%/46.6%/58.66%
DS: AT vs. C(3v/d)
DS: C (3v/d) vs. C( 6v/d) DS: AT vs. C (3v/d)
DS: C (3v/d) vs. C( 6v/d)
Joshy et AT vs. 15 0.1%T 3v/d 15d NRS (i)/15 dias MOMI (i)/82 sem NE
al*3(n=27)
Propolis 12 5% gel NDS NDS
Li et al.% NE NE VAS (i)/42 sem Malik (i)/42 sem
(n=40) AT 20 0.1% 4.23+1.71/2.08+1.24 3.25+1.29/1.45+0.95 No
Stretococcus | 20 4.78+1.71/2.48 +1.62 2.85¢1.53/170£1.22 |
salivaris NDS NDS

Tabla 3. Ensayos clinicos empleando aceténido de triamcinolona (AT) y curcuma (C), prépolis y Stretococcus salivaris. Resultados de los sintomas y signos.
NE: no especificado. VAS (visual analogue scale). A: atréfico, E: erosivo. DF: diferencias estadisticamente significativas. N2: nimero. (i): inicial. V/d: veces al
dia. Sem (semanas). M: meses. NDS: no diferencias estadisticamente significativas. DS: diferencias estadisticamente significativas. NE: no especificado. NRS:
(Numeral Rating Scale).
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Estudio Farmaco Ne Dosis Ne Duracion Sintomas Signos Efectos
casos aplicacione | tratamient Escala dolor Escala adversos
S o Resultado inicial Resultados signos (n9)
(i)/final inicial (i)/final
Mostafa et Garnick (i)/42 sem Thongprasom (i)/42 sem | AT:
al.* (n=66) | AT vs. 22 0.1% gel 4 v/d 4 sem 3.6+0.55/ 0.8+ 0.45 4.6+0.55/0.8+0.44 Candidiasi
s (n=3)
OT vs. 22 500mg/h, Imin | 2 v/s 2 sem 3.44+0.89 /2.8 £ 0.45 4.2+1.1/2.8+0.45
AT + OT 22 0.1% 4 v/d 4 sem 3.2+0.84 /0.6 +0.15 4.2+0.84 / 0.6+0.15 No
+500mg/h, 2V/s
Imin DS: OT+AT vs AT, o OT DS: OT+AT vs AT, o OT
Qataya et NRS (i)/62 sem Thongprasom (i)/62 sem | NE
al.¥ (n=32) | AT vs. 10 0.1% gel 3-4v/d 6 sem 8.000+ 1.76/4.300 + 1.89 3.9+ 0.99/2.200 + 0.79
AT +ST vs. 11 0.1% gel + 2 v/d 6 sem 8.909+ 0.83/ 3.545 + 1.97 3.818+0.98/2.273 +1.27
14pg/g gel
SS 11 2 v/d 6 sem 8.091+ 1.76 / 3.00+ 2.00 4.182 +0.75/2.636 + 1.29
400ug/dia DS: AT +ST vs AT NDS
capsulas (
2/dia)
Suvarna et VAS (i)/ém Thongprasom(i)/6 mes | NE
al.>? (n=40) | AT vs. 20 0.1% orobase 2 v/d 8 sem 7.60+2.10/0.75+0.639 AT: reducciéon menos
gradual
0.1% AT +
AT +2Zn 20 50mg/ tabletas 8.70£1.949 /0.6 +0.13 AT+ Zn: reduccion NE
gradual

Tabla 4. Ensayos clinicos empleando acetdnido de triamcinolona (AT) y ozono, selenio y zinc. Resultados de los sintomas y signos. NE: no especificado. VAS
(Visual Analogue Scale). NRS: (Numeral Rating Scale). DS: diferencias estadisticamente significativas. NDS: no diferencias estadisticamente significativas.
N2: ndmero. (i): inicial. V/d: veces al dia. Min: minuto. Sem: (semanas). M: meses. ST: selenio tdpico. SS: selenio sistémico. OT: ozonoterapia. Zn: zinc. 1.
Miconazol al 2%, 2 v/d.
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Estudio Farmaco Ne Dosis Ne Duracion Sintomas Signos Efectos
casos aplicacio | tratamient Escala dolor Escala adversos (n?)
nes o Resultado inicial Resultados signos
(i)/final inicial (i)/final
Hashem et VAS (i)/4 sem MOMI (i)/4sem NE
al.*?(n=40) | AT vs. 20 0.1% (topico) 3v/d 4 sem 8.15+1.25/1.3+0.85 2.18+0.74/0.50+0.4
AH 20 0.2% (tdpico) 3v/d 4 sem 7.82+1.02/1.42 +0.87 1.82 £+0.88 /0.62 £ 0.53
NDS NDS
Sadeghian VAS (i)/22 sem Thongprasom (i)/22 sem | NE.
et al.*® AT vs. 19 0.1% gel 4v/d 2sem 49+0.8/1.8+0.9 46+05/09+0.7
(n=39)
NT 20 0.1% gel 4v/d 2sem 49+0.7/1.5+0.9 45+05/0.8+0.6
NDS DS

Tabla 5. Ensayos clinicos empleando acetdnido de triamcinolona (AT) y nanoparticulas de AT (NT) y acido hialurénico (AH). Resultados de los sintomas y
signos. NE: no especificado. VAS (visual analogue scale). NDS: no diferencias estadisticamente significativas. N2: nimero. (i): inicial. V/d: veces al dia. Sem

(semanas). M: meses. DS: diferencias estadisticamente significativas.
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Estudio Farmaco Ne Dosis Ne Duracién Sintomas Signos Efectos
€asos aplicacio | tratamient Escala dolor Escala adversos
nes o Resultado inicial Resultados signos
(i)/final inicial (i)/final
Chauhan et VAS (i)/16 sem CSS((i)/16sem Leves,20.4%
al.* AT vs. 14 0.1% AT pasta 3v/d 16semo 6.43 +2.14/2.50 + 2.03 5.00+1.8 / 2.14+1.51
(n=43) hasta
remision de
MET vs. 14 0.3 mg/kg VO 1v/s la clinica. 6.21 +£2.39/1.29 + 1.49 4.86+1.66 / 2.07+0.73
AT + MET 15 0.1% AT + 3v/d 7.60 +2.38/0.27 £ 0.59 4.73+1.94 / 0.80+0.78
0.3mg/kg 1v/s
DS: AT+MET vs AT o MET DS: AT+MET vs AT o MET
Singh et Rai et al. (i)/3m Kaliakatson (i)/3m Hormigueo
al.’? (n=40) | AT vs. 10 0.1% en pasta 2v/dia 3m 3.0+ 0.47 /0.1+0.31 2.5+0.707 / 0.4+ 0.516 en
aplicacion
DAP vs. 10 100mg? 2v/dia 2.9+ 0.73 /0.7+0.48 2.6+0.737 / 1.0+0.00 topica
TAC vs. 10 0.1% tépico 2v/dia 2.9+ 0.56/0.60 £ 0.51 1.9+ 0.737 / 0.70+0.483
RET 10 NE 2v/dia 3.0+0.66 /0.4 +0.48 2.6+ 1.173/0.7+0.483
NDS NDS
Siponen et VAS (i)/3s Setterfield/Siponen (i)/3s
al.’! AT vs. 7 0.1% en pasta 3v/dia 3 sem S, 74%
(n=40) NDS DS: AT o TAC vs
TAC vs. 11 0.1%enpasta | 3y/dia |3 sem PLA
NDS: AT vs TAC
PLA 9 Orabase 3v/dia 3sem

Tabla 6. Ensayos clinicos empleando aceténido de triamcinolona (AT) y metotrexato (MET), dapsona (DAP), tacrolimus (TAC), retinoides (RET) y placebo.
Resultados de los sintomas y signos. VAS (visual analogue scale). NE: No especificado. NDS: no diferencias estadisticamente significativas. N2: numero. (i):
inicial. V/d: veces al dia. Sem (semanas). M: meses. CSS: Clinical Severity Score NDS: no diferencias estadisticamente significativas. DS: diferencias
estadisticamente significativas. 1 asociado a hierro y acido félico
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Estudio Farmaco Ne Dosis Ne Duracidén Sintomas Signos Efectos
caso aplicacion | tratamien Escala dolor Escala adversos
s es to Resultado inicial Resultados signos (n9)
(i)/final inicial (i)/final
Lavaee et | TFD + AT? 8 10’ +0.1% AT Laser: dias | Laser:3 VAS (i)/72 sem” Thongprasom (i)/72 | No
al.** (n=8) | (650nm) (azul de 1,7 y 14. sem 5.64+2.838 /0.75 sem”
toluidina: AT:4sem | 1.165 4+1.83 /2.504£1.690
Vs 1mg/ml)
Laser 8 AT:3v/da No
simulado + 0.1% AT (pasta) | partir de AT:4sem | 5.82+3.157/1.38 3.45+1.036 /2.25
AT? 32sem 2.504 +1.165
DS alas 3 sem DS alas 3 sem
NDS’ NDS"
Zborowsk VAS (i)/3m Thongprasom (i)/3m
i et al.* AT (matriz | 24 AT: 0.05% AT:9dias |9d Media de todos los 3.15+0.6 / 1.63%1.1 Halitosis
(n=28) porosa) pacientes:
4.86 +2.7/ 2.86%2.6
27 Laser: AM 4sesiones: 2.87+0.7 / 1.71+1.01 Tumefaccio
TFD A 5%/10’+ LD dil,3,6, n
(650nm) 650nm/ 227 s 9. DS Dolor
(azul de después de
metileno) 12 y22
sesion

Tabla 7. Ensayos clinicos empleando aceténido de triamcinolona (AT) y laser de diodo. Resultados de los sintomas y signos. VAS (visual analogue scale). NDS: no
diferencias estadisticamente significativas. N2: niumero. (i): inicial. Sem (semanas). 1. Pauta de Nistatina 3 veces al dia en el periodo de administracién de la AT.
DS: diferencias estadisticamente significativas. NDS: no diferencias estadisticamente significativas.
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