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ENSAYO TERAPEUTICO PARA VERRUGAS VIRALES CON 

UN INMUNOESTIMULANTE INESPEC IF ICO 

INTRODUCCION 

Definición.- Las verrugas virales son neoformaclones epiteliales 

b~nignas ceusadas por virus de particula pequena (50nm) pertenecientes e 

lile papova virus claramente demostradoa. Son trasmisores v autoinocula-­

bles. Estén constituidas por hiperquerstosis con pepilomatoais, hto ea-

1ngroa1miento de la capa cornea v elongsci6n de la papilas. 

Frecuencia,- Se preaentan con una frecuencia de un 37' en la con-

1ul ta diaria de dermatologle pediátrica en el HIH. 

FORMAS CLINICAS.- E•ieten 4 variedades de verrugas virales que -

son: Las varrugea vulgarea, planas juveniles, plantares v los condilomas 

acumuladoa. 

VERRUGAS VULGARES 

Topogrefla: Pueden ser localizadas. a un segmento o dlseminadaa,­

se Hienhn preferentemente en 11& manos pero pueden verse también en C,! 

·re v pierna's ¡ de la cara predominan en ment6n, labios v mucosa oral. En­

laa. e.tr1mid1dH superiores en caras e•ternaa de antebrazoa, carea dora.! 

lH v pal marea de m1noa v dedos, regiones peri v aubungueales. De laa· •.!!, 

tr1mid1des inferiorn en rodillas, piernas v dorso del pie. Pueden ser -

bilaterelH o no, simétrica& o asimétric11. 

Morfologh: Son neoformsciones cuvo aspecto, número v tsmano va­

rlan mucho. Pueden ser únicaa o múltiples, de diversoa tamsnoa, desde 2-
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a 3 mm. hao ta 2 cm. á más. Su forma es eemiesférica, del misma color de­

la piel normal, grisácea, café-grisácea, de consistencia firme, superfi­

cie lisa a rugosa v de bordes bien limitadas. Suelen encontrarse aisla-­

das a agrupadas en forma de placas v en ccaaicnes se disponen en hileras 

par auta1ncculaci6n (Signa de Kc~bner>. 

Evolución: Aparecen en forma silenciosa v sin molestia para el -

paciente, crecen lentamente y perduran por meses e anos v en algunos ca­

sca desaparecen en forma espontanea¡ conocidos como "mezquinas" acuden a 

la consulta par problema de cronicidad V estética. Ea m6s frecuente en -

nina1 escalarn , aunque na hay eded que sea respetada. 

Diagn6etica diferencial: Realmente aan de ten común obaervaci6n­

lH verrugas vulgares que su diagn6atica na puede pasar inadvertida. 

VERRUGAS PLANAS JUVENILES 

Tapognfla: Afecta principalmente cabeza v extremidades auperio· 

.rea v de éat.a frente, mejilllB, menea (dona), aai cama cares da reales· 

de entebrazaa. Pueden aer aimé.tricaa o na. 

Harfalagh: Se caracterizan par ser neafarmecianaa pequenes d1 

a 3 mm., puntiform1& v lenticulares que hacen paco relieve •abre la piel 

Algunas mea bien se tocan que ae aprecian¡ au superficie puede &1r l• •• 

misma de la piel normal o ligaramente café a gridceo. HuchlS aisladas • 

pero atrae confluyen, hacienda grupas a hileras, 

Evoluci6n: La misma que lea Verrugas Vulgares, son de aparic16n· 

silenciosa y na molestan al enferma¡ el cuadro progresa can lentitud y • 

el número de lesiones puede ser muy grande, afectando principalmente es• 

calares y adolecentes, por ese se llaman juveniles, 
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Diagn6stlco dlferencl 1: Son tan tlplcas que también son dif!ci­

les de confundir con otras de matosls. 

Hlstcpatclcgla: Tambi'n sen necfcrmacicnes epiteliales benignas­

pcrc menes hiperquerat6aicas, con acantcsla v papilcmatcais, 

VERRUGAS PLANTARES 

Topograf!a: Como su cmbre lo indica se encuentran en cualquier­

parte de las plantas de les les, principalmente en zonas de presi6n¡ -­

pueden ser bilaterales. 

Mcrfclcgh: Su aspee o es distinto a la Verrlgss Vulgsres dado­

el grosor de los si tics que cupan y por quedar sujetes a presi6n, lo -­

cual hace que se incruaten y sobresalgan menea de la superficie. Su núm! 

ra y tamafta varlan en cada e ~e paro por lo general no aon numerosa& ni· 

muy grandes. Tienen un aspecto querat6aico, amarillento y traslúcido. 

Evcluci6n: Su apari 16n es insidiosa y su crecimiento lento¡ con 

la marcha caUHn dolor y pu den impedir la deambulacl6n. En algunoa ca-­

aoa desaparecen espant1ne11m nte pero en su mayorla no, 

Ollgn6atico diferen ial: Debe realizarse dilgn6atica diferencial 

con laa hiperqueratosia dé aa plantaa. 

Hlatopetolagh: Pre ente más hiperqueratoela que laa la1ionaa •• 

anterioru. 

CONDILOMAS ACUltJLADDS 

Topcigrerle: Se loca han en la uni6n de piel y mucoaaa coma gen!, 

tales e~tarnoa y regi6n per anal (pene, surco balano-prepuclal glande, 

vulva v periné), Increlble ente mh frecuente cada vez en nlncs, sobre -

todo de bajes recursos soc oeccn6micos que habitan en hacinamiento (ve--



-4-

cindades). 

Morfología: Son neoformaciones con menos queratinizaci6n que las 

anteriores con un aspecto vegetante por la humedad de las zonas que ocu­

pan, pueden ser lesiones únicas o múltiples que confluyen y alcanzan - -

gran volúmen con aspecto de coliflor, la superficie es de color rosada,­

rojo o gris&cec, sangran con gran facilidad y por la gran msceraci6n son 

malolientes. 

Evcluci6n: Actualmente se considera que la frecuencia de éste P.!!. 

declmiento come ya se dijo va en aumento. Su crecimien.tc es r&pido en r.!!. 

laci6n a los otros tipos. 

Diagnóstico diferencial: Se pudiere hacer con el condlloma plano 

y con el pénfigo· vegetante pero estos padecimientos no son frecuentes en 

los nillos. 

Tratamiento: Es la única variedad de verrugas virales con trata­

miento especifico, y consiste en la aplicaci6n t6plca da podofllina al -

251' en vaselln'a liquida o alcohol. Tratamiento que dabe ser aplicado por 

el mldico pira evitar quemaduras en la piel que circunscribe la regl6n -

del condilom1. (1,2,J). 

En cuanto a lea atrae variedades de verrug1S virales no existe -

·un tratamiento efic1z eapaclflco raz6n por la cual ha~h 11 fecha aa si­

guen experimentando nuevas terapéuticl!Ía. Los tratamientos mie conocidos­

son: psicoterapia, hlpnosil, t6plco1 qulmlcoa, t6picos flsicos e inmuno• 

estimulantes •. 

Palcoterspia: Por sugesti6n usando un placebo (glucosa, magnesia 

ca1Cinad1, cloruro de sodio, lactato de calcio), cualquier sustancia a -
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douis mlnima oin acci6n farmacol6gica (1,2). El resultado satisfactorio 

depende más de la Forma como oc Instruye al paciente a llevar a cabo d.!_ 

cho tratamiento, que del tipo de placebo; el médico mismo debe estar •• 

convencido de lo que dice y convencer al paciente de la eficacia tero--

peútica, En al Hoapi tal Infantil de México en el servicio de Dermatolo­

gla se emplea este tipo de tratamiento con aproximadamente un 90% de CJ!. 

rac16n (1), 

Hipnoala: Se ha usado en pacientes inmunodeficlentes (~) 1 hay -

poca literatura aún. 

T6picoa qulmicos: Queratoliticoa como ácido eallc!llco, c&usti· 

cos como ácido nítrico v otros más agresivos coma ácido trii::loroachico 

(2). Su uso se ha restringido debido a las cicatrices a veces queloides 

de dlf1c1! curaci6n. 

Tópicas f1alcoa: También la electrofulguraci6n a electrodeseca• 

c16n es uno de loa tratamientos empleados frecuentemente, aunque debido 

a .la localizoc~6n de algunas verrugas v por fines estéticos (dejan cic! 

trit residual) se ha restringido su uso. Radioterapia v crioterepla tam 

bién se han ensayado (5, 6), aiendo tratamientos poco practicas, tienen• 

poco acogimiento. 

Inmunoeatimulantes: En general estos tratamientos se basan en -

la inmunizilci6n activa del paciente (7 ,a, 9), que puede ser lneapec!rice 

cuando se. emplea como inmun6geno un ant!geno no relacionado con el vi-· 

rus causal de les verrugas y especifica cuando se emplea el virus papo· 

va como lnmun6geno. Se ha empleado Levemiaole en pacientes inmunosupri· 

mides con Verrugas Vulgares rebeldes a tratamiento ( 10, 12, 13), Bl~omic.!, 

UTA TESIS NI DEBE 
SU DE U BiBUOTLCA 
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na (14), Tuberculina (15), Vacuna Antivarilosa (15), ONCB (17), 

Por otra parte la observaci6n casual de uno de los colaboradores 

(Dr. J,L.L,) de que la aplicación de toxoide tetánico en dos infantes no 

relacionados se acompañ6 doa dlas más tarde de la calda de verrugas vul­

gares coexistente• ( 11), llevé recientemente a ea te mismo grupa a llevar 

a cabo un ensaya terapéutica doble ciego empleando Toxaide Tetánico para 

las verrugas vulgares en pediatria ( 10). En este estudio preliminar se -

obtuvo curaci6n .dramática en 2 de B caeos tretadaa con Toxoide Tetánico, 

contra O de 14 tretadaa con plecebo. Todos estos casca hablan recibido -

tratamiento previa ain resultado satisfactorio. Aún cuenda le diferencie 

entre embaa grupos no alcanz6 niveles estedhticemente significetivoa, -

se canaider6 que le bueno respuesta obtenida en 2 de B caeos justificebe 

un nuevo enaevo terapéutico can al misma agente madificeda, Con el obje• 

ta de mejorar el porcentaje de respuesta favorable se decidl6 aumenter • 

el efecto inmunaestimulante que normalmente proporciona le aplicaci6n de 

cualquier taxoide metliante le adici6n e éste de un agente qua incrementa 

la praduccl6n reciente que ae considera eacencial para le induccl6n de -

una respueata inmune (18, 19). Dentro de las inductorea de Int.rleucina l 

la endatodna bacteriana ha sido reconocida como le m•a eficiente (19),. 

aln embargo 1u uso como tal produce la liberac16n de cantidades elevadas . 

de lnterleucina 1. Dado que la Interleuclna 1 se ha ldentiflcado como el 

plr6ge~o end6geno (20,21), 111 liberac16n de este mediador resulta en fi! 

bre elevada que lmplde su uao liberal. 

Obaerveclones 'recientes hechos por el DR. lgal Berv y el Or. Ja­

só. Luis Lepe (19), han mostrado que ai· se emplea solamente el l!pido A -
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cbtenido de diversas endotoxinae es posible incrementar la producción de 

este mediador sin estimular su liberaci6n. En eata situaci6n aumentan S,!1. 

lo los niveles intracelulares de Interleucine 1 y no se produce fiebre,­

ya que no se induce au llberaci6n. de las células. 

En viata de estos hallazgos se decidi6 intentar la adición de L.!, 

pido A de endotoxina bacteriana al Toxoide Tetánico previamente empleado 

intentando mejorar o incrementar la respuesta favorable a loa pacientes. 

Dado que se trataba de modificar el agente terapéutico, se deci­

dió en un primer paso aplicar una sola dosis del inmun6geno en vez de -­

las 2 dosis usadas previamente. 

MATERIAL V METODOS 

fueron vletoa en la consulta externa de Dermatoloi;¡la del Hospi-­

tel Infantil de México 22 pacientes a loa cuales se lea diagnóstico Ve-­

rrugaa Virales por el aspech1lhta en Dermatologla (Dra. G.l.). El estu­

dia se llevó a cabo de Julio a Diciembre de 198~. Loa 6nicos rec¡uiaitoa­

QUe llenaban los pacientes ademh de haber sido diagnoaticedoe por el e.!!. 

pecialiata; ruoron la autor iuci6n de las padres o tu torea legales para­

parUcip1r en 11 presente estudia recabada par escrito por el suscrito • 

(Drá. C.C,M.), daspués de haber descartada le pasibilidad de cu11lquier • 

tipo de enrermedad alérgica, autoinmune, inmunodeficiencia o sistémica • 

previa o presente¡ mediante una historie cllnica c.omple~a que enhtizaba 

.loa siguientes puntos: 

Infecciones crónicas 

lnfeccicnes recurrentes 
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Infecciones raras o por agentes poco usuales 

Curación no evidente de procesos infecciosos 

Reacciones elerglcas severas: drogas y alimentos 

Dermati tia soler 

Exantema, urticaria, eczema 

Asma 

Rinitis cr6nica 

Diarrea cr6nics 

Oisminuci6n del crecimiento 

Hep a toeeplenomeg ali a 

Abscesos cuteneoe recurren tes 

Oetecmieli tia 

Atada 

Telangiectasia 

Hipoplesia de pelo y cartlago 

Endocrinopetla idiopátlca 

Albinismo 

Púrpura tromoci topénica 

Tetania 

Nefropetla 

Aetropetla 

Antecedentes perinatales 

Ant•cedantu familiares 

Alimentec16n 

Inmunizaciones 
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Reacciones vecunaleo 

Con respecto a las verrugas: Tiempo de evoluc!6n, localización,­

Último tratamiento, evolución, 

Los pacientes se sortearon aaignándolos a cualquiera de los doa­

Upo's de tratamiento: 

A.- Tratamiento clásico o sea can placebo, en éste casa Lactato­

de calcio 0,5 gr, JO preparaciones, Indicadas una diaria a la misma hora 

par JO dhs, vla oral. 

8.- Una dosis de Toxolde Tétanica (TetanolR "Behrlng••) de 0,5 -

ml adicion1da de ltpldo A (endotodnas bacterianaa) a 10 ngr/kg de peao­

en une sola apllcaci6n subcutanea en solución salina. Esta dosis fue pr!!. 

bada en 3 conejos adultos Nueva Zelanda confirmando la auaencie de fie-­

bre en ellos, as1 como en dos humanos voluntarios. 

El sorteo se llev6 a cabo de acuerdo a una tabla de números ale! 

torios. A embaa grupos de pacientes se les sol1c1t6 la obaervaci6n de -­

cualquier tipo de reeccián secundaria al tratamiento. Un mee y medio .dea 

pues fueron valorados por el especialista quien desconoch a que grupo • 

de tratamiento ae. lncluy6 11 paciente, determinando curados al lee le•l!!. 

nea desaparecieron completlmente y no curados en caso contrario. Todos -

los pacientes se remi t!eron al suscrito quien lncluy6 a 101 no curados - , 

en el grupo alterno, Al mee y media deapues se volvió a realizar la mis­

ma operacl6n, 

Los resultados se compararon por medio de la Chi-Cuadrada. 

• Donado generosamente por los agentes del Laboratorio Behring, 



Grupo A 

Grupo B 

Total 

Grupo A 

Grupa B 

Verrugas 
Vulgares 

Verrugas 
planas 

Candil o· 
mas oral 

Tatel 

Grupa A 

·Grupo B 

X 

B a 

6 a 

B 

TABLA 

~ 

11/12 

11/12 

TABLA 2 

~ 

Variac16n 

4-15 aílos 

4-10 aíloa 

4-15 aíloa 

Masculino Femenino 

B 

6 

TABLA 3 

DIAGNOSTICO 

4 

4 

M/F 

8/4 

6/4 

Grupa A Grupa B Total 

10 B 

1 o 

1 2 

12 10 

TABLA 4 

TIEMPO DE EVOLUCION 

X Var1ac16n 

2 • 11/12 2/12-10 ª"º" 
1 a 4/12 1-J anos 

18 

1 

3 

22 



1 
1 

Ninguno: 

Placebo 

T6pico 

Ceuteri 
zac1on7 

Cambin! 
doa. 

011betea 

A1me 

Tubercu• 
1011• 

C•rd11ca1 

Hlparten-

ªº' 
VÍrrug11 

Cancer 

Tobl 

TABLA 5 

TRATAMIENTOS PREVIOS 

Grupa A Grupo 8 

4 B 

1 o 

3 1 

1 a 

3 ;. ' 
". " .. 1 .. ,-

TABLA 6 

ANTECEDENTES FAMILIARES 

Grupo A Grupo S 

~- 2 

1 
: o 

o 1 

2 4 

o·. 2 

3 1 

2 D 

12 10 

Total 

12 

1 

4 

1 

4 

Total · 

6 

1 

1 

6 

2 

4 

2 

22 

TABLA 7 

ANTECEDENTE DE TOXOIOE TETANICO 

No 51 

Grupo A 11 1 

Grupo B 6 4 



Paraaitasis 

Hepat1 tis 

Erupcl6n 

Amlgdeli ti• 

Neumapetia 

Alergia 

Inf. dental 

Sinu1it1s 

Infecci6n 
Urinuie 

. Negativos 

Total 

Grupa A 

Grupa B 

Total 

Cur6 Pas6 al B 

1 4 

TABLA 8 

ANTECEDENTES PERSONALES 

Grupa A 

1 

1 

1 

2 

1 

o 

o 

o 

1 

5 

12 

TABLA 9 

E!!!!aill!! 

Grupa 8 

o 

o 

o 

1 

a 
,.. 

1 

1 

o 

6 

10 

: 

Si No Total 

1 11 ·12 

J 7 10 

4 16 22 P•) O; 1895 

TABLA 10 

~ 

V1cuna-Placeba-Vecuna No r1gres6 Cur6 placebo 

o 6 1 



TABLA 11 

fil!!:!EQ.Jl 

Cur6 Paa6 al A Placebo•vacuna·pl acebo No regrea6 Curó v1cun11 

2 1 2 5 o 

' 

·.,., 



10 

6 

2 

EVOLUCION 
16 

Negro.- Gr~po A 

Roja. - Grupo e 



12 

6 

10 

6 

2 

GRAFICA 3 

CURACION GRUPO A 

11 
i2 

NO SI 

GRAFICA. 4 

CURAC ION GRUPO B 

7 
10 

NO 

1/12 
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RESULTADOS 

1) El grupo· total de pacientes fue de 22, de las cueles 12 ee -­

asignaron al grupo A y 10 al grupo B. Le edad promedio de ambos grupos -

se mueetra en la tabla 1. 

2) La releci6n de sexoe se muestra en la tabla 2. 

J) Loe tipos de Verru~aa Virales que quedaron incluidos en el -­

estudio se muestran en le tablu J. 

4) El tiempo de evoluci6n vari6 en el Grupo A de 2 meses a 10. --

ª"ºª y en el grupo B de a J ª"os. El promedio del tiempo de evoluci6n-

ae mu11tra en la tabla 4. 

5) En ambos grupos loa pacientes hablan recibido tratamientos 

previos ya 9H con placebo, t6picoe (queratollticos, yodo, violeta de 

genciana), cautariuci6n con electrocauterio, y combinaci6n de dos o más 

tratamientos de los ya mencionados. Esta dietribucl6n de tratamientos -­

previas. ae mu11tr• en 111 tlbl11 5. 

6) En 101 antecedentes famUillree ae encontraran diabetes, asma, 

tuberculo1i11 1 c11rdiop11th1 1 hipertensi~n arterial, cancer v verrugH. 

Llama 11 etenci6n en el grupo A el antecedente de verrug&1 en J­

de· 12 pacientes, asf como de diabetes en 4 de 12 pachntn, del mismo 

grupo. 

7) Loa pacientes con antecedente de ap11ceci6n de toxoide tet6n,!. 

ca ae encuentran en le tabla ?. En el grupo A solo uno tenia hte antec.!l. 

dente poaitivo; P•) 0.0776 no significativo estadfsticamente. 

8) En los antecedentes personales loe padecimientos fueron muy -



.. _,,_ 

variado• y ae encuentran en l~ tabla e, 

9) La curación se observé en sola un paciente del grupo A v a -­

lea 2 aemanaa de haber aplicado el tratamiento. Los 12 pacientea que re­

cibieron éste tratamiento todos refirieron dolor en el sitio de apllca-­

cién, ninguno manifesté molestias posteriores, Del grupo B J de 7 pacie!! 

tea curaron en ls segunda semana del tratamiento, llevando a término el: 

m1amo como se lea indicé. La diferencia eatadlstica no alcanza propar~iB, 

nea significativas por el grupa ten pequeno de pacientes estudi.ados. - -

P•) 0.1895 no significativo estad1aticomente. 

:·.' 
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CONGLUS IONES 

Can las resul tedas obtenidos nos damos cuenta que las verrugas -

virales afectan predominantemente escolares, en éste casa con predominio 

del se•o masculino. 

La variedad más frecuentemente encontrada fue la de verrugas vu,!. 

garea, en segundo lugar condilomaa orales y en tercer lugar verrugas pl!. 

nea. 

El tiempo de evoluci6n en el grupo .A con muy amplia var1aci6n, -

mientras que el grupo B al tiempo de evoluc16n fue relativamente corto 

semejante en las 10 pacientes. 

De el grupa B le mayorla no hab1a recibido un tratamiento previo 

lo que probablemente favorec16 a que de ,él resultaran mayor número de C!!, 

radas par na estar predispuestos al asaptic1smo en cuento a cureci6n. 

De los antecedentes familiares 6 de los 22 pacientae ·tenlan dh­

béticos positivos. V 4 de loe 22 tenhn hm1lieree can verrugas, antece­

dente significativa por el hecho de que se consideran autoinoculablaa, -

no contagiosas. 

El único paciente que cur6 del grupo A tenla antecedente de últ! 

ma spÜcac16n de OPT 2 meaes antes de apllcada el Ta•oide can llpida A,• 

la cual padrla haber aumentada la reapu1&ta inmunol6gica del ·paci1nt1. -

Aunque eátad1sticamente na ea significativo por el escasa número da pe-­

cientes se repataran m§s curaciones en el grupo tratada can placebo. 

Entre las antecedentes personales no se report6. nada:· Hp,eclfico­

en relaci6n con verrugas. Solo en 2 hubo antecedentes aUrgicas y en) -

amigdalitis de repetición. 
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En ésta variante de tratamiento con Toxoide Tetánico las posibi­

lidadea en cuanto a su falla pudieran ser: 

1.- Que el número de 2 aplicaciones sea el procedimiento critico 

y, por lo tanto al reducirlo no funcione, 

2.- Que el l!pido A no era agente activo, 'ya que no fue posible-. 

estudiar si la adheal6n In vi tro Inducia el Incremento de la lnterlecuc!, 

na Intracelular. 

3.- Que aún con la adlai6n de interleuclna 1 no vaya a mejorar -

el porcentaje. 

Ea necesario para el futuro efectuar un central de calidad ade-­

cuado án cuente al l!pidc A empleado, verificar eu actividad In vltrlo,­

ejustar su dosis por medio de experimentos de fase 1 en voluntarios has­

ta el punto en el cuel eu aplicac16n In vl~o produzca elevaci6n signifi­

cativa de lnterleucln11 l. Intracelular sin producir otros efectos secund!! 

rica, contemplar el uso de dos dcsls separadas pcr dos aemanas pera com­

parar esl loa re1ulhdas can los obtenidas en el protocola Inicial (4). 

V sobre toda conocer loa mecanlamos de rechazo de neofarmaclones. 
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