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• En el ensayo controlado aleatorizado (ECA; parte 1) del ensayo en fase II, deucrictibant redujo 

significativamente la tasa de crisis.10,11

• En la extensión abierta (EA; parte 2), la tasa baja de crisis se mantuvo durante ≥1,5 años.
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CHAPTER-3 (NCT06669754) es un ensayo en fase III 
en curso, global, aleatorizado y doble ciego,
diseñado para evaluar la eficacia y la seguridad
del comprimido oral deucrictibant de liberación 
prolongada (LP) una vez al día para la profilaxis de
las crisis de angioedema hereditario (AEH) en 
adolescentes y adultos. 
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Conclusiones principales Estudios anteriores

Objetivos y criterios de valoración
• Objetivo principal: eficacia del comprimido de deucrictibant LP para la prevención de las 

crisis de angioedema frente al placebo.
• Objetivos secundarios: eficacia, seguridad y tolerabilidad, farmacocinética e impacto sobre 

el control de la enfermedad y calidad de vida relacionada con la salud (Tabla 2).

Referencias bibliográficas

Estudios en fase I 
• El comprimido de deucrictibant LP (40 mg) mantuvo las concentraciones medias en circulación 

por encima del umbral de exposición terapéutica de ~1,5 a ≥24 horas después de la dosis, lo que 
respalda la administración una vez al día del comprimido LP como tratamiento profiláctico.14,15 

– La concentración efectiva estimada para proporcionar una respuesta máxima del 85 % (CE85) 
es de 13,8 ng/ml.15

• Objetivo de inclusión: 81 adolescentes y adultos con AEH.
• Aleatorización: participantes estratificados según:

– grupo etario (≥12 a <18 años, ≥18 años) y 
– tasa inicial de crisis de AEH (1 a <2 crisis, ≥2 crisis, cada 4 semanas).

Esta presentación contiene datos de un medicamento en investigación que aún no ha sido 
autorizado por las autoridades sanitarias.

Figura 1. La tasa reducida de crisis observada en la semana 1 del ECA CHAPTER-1 
siguió siendo baja en la EA 

Figura 2. El comprimido de deucrictibant LP mantiene la concentración plasmática por 
encima umbral de exposición terapéutica durante un periodo ≥24 horas 

ECG: electrocardiograma; AEH: angioedema hereditario; AAST: acontecimiento adverso surgido durante el 
tratamiento; LP: de liberación prolongada.

Deucrictibant

• Angioedema hereditario (AEH): una enfermedad genética 
rara mediada por la bradicinina que se caracteriza por 
crisis inflamatorias dolorosas que afectan a múltiples 
zonas del cuerpo.1-3

• Deucrictibant: un antagonista selectivo del receptor B2 
de la bradicinina que se administra por vía oral y se está 
desarrollando para el tratamiento profiláctico y a 
demanda del angioedema mediado por la bradicinina.4-14
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Figura 3. Diseño del estudio CHAPTER-3 y CHAPTER-4
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Los criterios de inclusión clave son Los criterios de exclusión clave son

• Edad ≥12 años

• Diagnóstico de AEH tipo 1/2 
(AEH-C1INH) o AEH con inhibidor 
de C1 normal (AEH-nC1INH)

• Antecedentes de un número de 
crisis de AEH ≥3 en los 3 meses 
consecutivos anteriores a la visita 
de selección

• Posibilidad y capacidad de utilizar 
el tratamiento estándar a demanda 
para las crisis de AEH

• Embarazo o lactancia

• Tratamiento profiláctico previo con 
deucrictibant para el AEH

• Tratamiento profiláctico a largo plazo 
para el AEH en el periodo especificado 
antes de la selección:

• Participación en cualquier otro estudio con 
un medicamento en investigación

AEH: angioedema hereditario.

Tabla 1. Criterios de inclusión y exclusión clave de CHAPTER-3

– 2 semanas: Inhibidores de C1, 
berotralstat, o 
antifibrinolíticos

– 4 semanas: Andrógenos atenuados
– 5 semividas: tratamiento con 

anticuerpos monoclonales 

t

Criterio de 
valoración 
principal

• Número normalizado en el tiempo (c/4 semanas) de crisis de AEH 
confirmadas por el investigador durante el periodo de tratamiento 
de 24 semanas

Criterios de 
valoración 
secundarios de la 
eficacia 

• Número de crisis tratadas con medicamentos a demanda
• Número de crisis “moderadas o graves” y “graves”a

• Proporción de participantes con una reducción ≥50 %, ≥70 % o 
≥90 % en la tasa de crisis con respecto al inicio y proporción que 
permanece sin crisis

• Proporción de tiempo sin síntomas de angioedema

Resultados 
notificados por el 
paciente

• Cuestionario de calidad de vida en el angioedema (AE-QoL)
• Evaluación global del paciente sobre el cambio (PGA-Change)
• Prueba de control del angioedema, versión de 4 semanas 

(AECT-4wk)
• Cuestionario de deterioro de la actividad y la productividad laboral: 

Problema de salud específico (WPAI-SHP)
• Cuestionario de satisfacción con el tratamiento farmacológico 

(TSQM-9)

Seguridad • Acontecimientos adversos surgidos durante el tratamiento (AAST), 
incluidos AAST graves y AAST que provoquen la interrupción del 
medicamento del estudio

• Cambio con respecto al inicio en los análisis clínicos, las 
constantes vitales y los parámetros del ECG

ECG: electrocardiograma; AEH: angioedema hereditario; AAST: acontecimiento adverso surgido durante el tratamiento. aLas crisis de AEH moderadas se 
definen como aquellas que limitan/interfieren en la capacidad del participante para asistir al trabajo/escuela o participar en la vida familiar y en actividades 
sociales/recreativas. Las crisis de AEH graves se definen como aquellas que limitan significativamente la capacidad del participante para asistir al 
trabajo/escuela o participar en la vida familiar y en actividades sociales/recreativas. 
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Selección
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Criterios de valoración 
de la seguridad

CE85: concentración que se estima que proporcionará una respuesta máxima del 85 %; LI: de liberación inmediata; DE: desviación estándar; LP: de liberación 
prolongada. aDosis única oral de 2 × 20 mg de deucrictibant en cápsulas LI.
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Tabla 2. Criterios de valoración clave de CHAPTER-3

LI: de liberación inmediata; EA: extensión abierta; ECA: ensayo controlado aleatorizado; EEM: error estándar de la media. n = número de pacientes analizados en 
cada punto temporal. aBasado en el número normalizado de crisis cada 4 semanas. b1 mes = 4 semanas. cDeucrictibant cápsulas LI, 10 mg dos veces al día. 
dDeucrictibant cápsulas LI, 20 mg dos veces al día. 
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