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RESUMEN DEL TRABAJO DE INVESTIGACION:

CURETAJE MAS ELECTRODESECACION VS CRIOTERAPIA EN EL
TRATAMIENTO DE VERRUGAS PLANTARES. ENSAYO CLINICO CONTROLADO

Introduccion: Las verrugas plantares son neoformaciones epidérmicas benignas
frecuentes causados por virus de papiloma humano, tienen una incidencia de hasta
el 24%, su tratamiento es complejo debido a que tienen la caracteristica de ser
endofiticas, presentan bajas tasas de curacién y altas tasas de recidiva. Existen
multiples opciones terapéuticas, ninguna es 100% eficaz, libre de recurrencias o
efectos adversos. Entre las alternativas terapéuticas los métodos destructivos como
la crioterapia y la electrocirugia presentan tasas de curacion altas; sin embargo,

existen pocos estudios que las comparen.

Objetivo: Demostrar que el curetaje mas electrodesecacion es mas eficaz que la

crioterapia para la curacion de verrugas plantares.

Metodologia: Se realiz6 un ensayo clinico controlado aleatorizado, abierto. Se
incluyeron todos los pacientes mayores a 18 afios de edad con diagndstico de
verruga plantar, se asignaron de forma aleatoria en 2 grupos de tratamiento. Grupo 1
curetaje mas electrodesecacion y grupo 2 crioterapia. Se realizd el procedimiento
inicial y se repiti6 cada 3 semanas hasta la curacibn o una totalidad de 4

procedimientos.

Resultados: La tasa de curacion global fue del 58.3% (n: 28). El tratamiento con
curetaje mas electrodesecacion presentd una frecuencia de curacion del 56%. El

tratamiento con crioterapia presentd una frecuencia de curaciéon del 60.9%.

Conclusiones: Comparando ambos tratamientos se aprecia una diferencia de un
4.9% siendo mas efectiva la crioterapia que el curetaje mas electrodesecacion; sin

embargo no es estadisticamente significativa al contar con una p de 0.218.

Palabras clave: verruga plantar, crioterapia, curetaje, electrodesecacion.
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CAPITULO 1: MARCO TEORICO

DEFINICION

Las verrugas virales son neoformaciones epidérmicas benignas muy frecuentes
causados por diversos virus de papiloma humano (VPH) los cuales pueden afectar a
nifios y adultos. La infeccion no produce signos o sintomas agudos, pero induce la
proliferacion lenta y focal de queratinocitos.'*

Se pueden clasificar de acuerdo a su topografia y morfologia. Existen 5 tipos:

verrugas planas, vulgares, filiformes, plantares y condilomas. 2#°

EPIDEMIOLOGIA

Es una de las 10 dermatosis mas frecuentes, afecta a todas las razas, a ambos
sexos y a personas de cualquier edad. Las verrugas virales afectan con mayor
frecuencia a nifilos y adultos jovenes, con una incidencia variable entre el 3% y
33%.138

Dentro de las verrugas virales, las verrugas plantares ocupan el segundo lugar en
frecuencia con una incidencia del 6.5% al 24%, predominando en adultos

jovenes.347

ETIOPATOGENIA

El agente causal es el VPH perteneciente a la familia Papovaviridae del género
papilomavirus. Existen mas de 150 cepas detectadas en el humano que pueden

infectar la piel y las mucosas. (Tabla 1).13569



Las cepas de VPH que se relacionan con mayor frecuencia con las verrugas
plantares son la cepa 1,2,4,10,27,29 y 63. 139

Los VPH son pequefios virus con un genoma de aproximadamente 8.000 pares de
bases de nuclettidos en forma de un circulo cerrado de ADN de doble cadena
compuesto de 3 regiones: reguladora, temprana y tardia. La region reguladora
controla la expresion de genes, los cuales se encuentran en las regiones temprana
(E) y tardia (L). La regién temprana es la encargada de la replicacion del ADN viral y
la tardia de la formacién de la capside viral o virién que protege y envuelve el ADN.?!

Existen multiples factores de riesgo implicados en el desarrollo de verrugas virales:
localizacién de las lesiones (las verrugas plantares tienden a contener mas viriones),
cantidad de virus presente (mayor en verrugas recientes), frecuencia del contacto y
estado inmunoldgico; se consideran factores de riesgo especificos para las verrugas
plantares: edad, hiperhidrosis, traumatismos, trastornos podalicos (metatarso caido),
asi como caminar descalzo principalmente en ambientes himedos como piscinas,
duchas y vestidores. Los factores mas importantes son el contacto con personas

afectadas y el estado inmunoldgico del paciente.*37°

Los reservorios del VPH son individuos con infeccion clinica y subclinica, es
importante considerar que el virus puede persistir de forma latente en el epitelio
después de un tratamiento exitoso. La transmision a través de fomites ha sido

propuesta pero no se ha comprobado.®?

La transmision se produce por contacto directo con piel infectada o a través de
superficies contaminadas, por lo que la convivencia con una persona con verrugas

virales es uno de los factores de riesgo mas importantes.4%8

La infeccion se produce por la inoculacion del virus en la epidermis a través de
rupturas en la barrera epitelial, aunque también puede ocurrir en piel sin alteraciones;
posteriormente se fija a los proteoglicanos en la membrana basal y después a un
receptor de células basales epiteliales hasta llegar al nicleo de una célula madre que

al dividirse replica el genoma viral afectando a la progenie y transportando la



infeccion viral al resto de las capas del epitelio, acumulandose en las células
superiores, para finalizar liberando viriones al medio ambiente con la descamacién

de células epidérmicas.>910

Al parecer después de la infeccion permanecen latentes, para luego reactivarse. El

tiempo de incubacién es de aproximadamente 2 a 6 meses.3°

RESPUESTA INMUNOLOGICA

La inmunidad juega un papel importante en la infeccién de verrugas virales. La
resistencia y la curacion espontanea se correlacionan con la presencia de

anticuerpos neutralizantes anticapside y una respuesta celular adecuada.'#1°

La inmunidad humoral proporciona resistencia a la infeccion. Las proteinas de la
capside del virion desencadenan una respuesta humoral con la formacion de
anticuerpos séricos especificos, los cuales se pueden detectar en mas de la mitad de

los pacientes.t410

La inmunidad celular es critica en la resolucion de las verrugas. Niveles bajos de
proteinas virales se expresan en la capa basal de la epidermis, son reconocidas por
las células de Langerhans ocasionando un infiltrado de linfocitos. Un ejemplo de la
falla en la inmunidad celular son los pacientes con VIH o postrasplantados con
terapia inmunosupresora quienes tienden a la persistencia y resistencia al

tratamiento.1410

EVASION DE LA RESPUESTA INMUNOLOGICA

La evasion de la respuesta inmunoldgica se puede traducir en persistencia de las

verrugas virales o en latencia del VPH sin manifestaciones clinicas.
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Las infecciones persistentes son frecuentes lo que indica que los VPH han
desarrollado mecanismos para evadir la respuesta inmune, uno de ellos es que no

existe una fase virémica evitando asi la respuesta inmune sistémica.°

Por otro lado las infecciones latentes se definen como la persistencia del ADN del
VPH en un epitelio clinica y citologicamente normal, los mecanismos por los cuales

se reactiva son desconocidos.?

CLINICA

Topograficamente pueden afectar la piel o las mucosas tanto oral como genital.
Existen 5 formas de presentacion: verrugas planas, verrugas vulgares o comunes,

verrugas plantares, verrugas filiformes y condilomas.?

La presentacion clinica puede variar en tamafo, forma y extension segun el tipo de

VPH, el sitio anatémico y el estado inmunolégico del paciente.?3

Las verrugas plantares predominan como su nombre lo dice en plantas o entre los
dedos de los pies, siendo mas frecuentes en puntos de presion. Son neoformaciones
Gnicas o mudltiples, generalmente de 0.5-1 cm de diametro, duras, redondeadas,
blanco-amarillentas con puntos negros o zonas oscuras. Pueden ser planas,
ligeramente elevadas o tener un crecimiento endofitico lo que ocasiona dolor a la
presion llegando a impedir la deambulacién; en ocasiones pueden confluir formando

grandes verrugas en mosaico intensamente dolorosas.?’

DIAGNOSTICO

Generalmente el diagnostico es clinico complementandose con la dermatoscopia,
una herramienta muy Gtil no invasiva, que nos permite observar estructuras
caracteristicas que aumentan la certeza diagnostica y nos permiten evaluar la

eficacia del tratamiento.>1112
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Segun el tipo de lesién y la experiencia del médico con el uso de la dermatoscopia,

puede aumentar la certeza diagnostica entre 5 y 30% respecto del examen clinico.!?

DERMATOSCOPIA

La dermatoscopia permite la observacion de las estructuras de la epidermis, union
dermoepidérmica y dermis papilar. EI dermatoscopio utiliza una fuente de luz
polarizada y un filtro polarizador delante de la lente de aumento, facilita la
identificacion de estructuras y patrones caracteristicos con base en los colores,

formas y agrupaciones.!?

Las verrugas palmoplantares se aprecian como un area amarillenta o marron claro
sin estructura que corresponde a la epidermis acantotica, con glébulos y puntos de
color rojo a negro homogéneos distribuidos de forma irregular que corresponden a
los vasos trombosados en la punta de las papilas, interrumpiendo los dermatoglifos

de la piel afectada.?*?

HISTOPATOLOGIA

Es util para confirmar el diagndstico. Histologicamente las verrugas virales se
caracterizan por una epidermis con acantosis, hiperqueratosis y paraqueratosis con
presencia de abundantes coilocitos (queratinocitos grandes con un nucleo excéntrico
y picnotico rodeado por un halo perinuclear). En la capa granulosa y espinosa se
aprecian células vacuoladas. En dermis hay papilomatosis, vasos capilares dilatados
y/o trombosados. (1) Las verrugas plantares son similares a las vulgares, pero como
son endofiticas invaden mas profundamente la dermis, la vacuolacion es mas
prominente, hay grandes inclusiones eosinofilicas intracitoplasmaticas que
representan un crecimiento desordenado de granulos de queratohialina gigantes y

también pueden ser evidentes inclusiones intranucleares. 4
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OTRAS TECNICAS DIAGNOSTICAS

La inmunohistoquimica utiliza anticuerpos detectando las proteinas de la cépside
viral, es poco sensible y no se usa de forma rutinaria. Aunque es posible aislar VPH
en cultivo, el proceso requiere mucho tiempo, es caro y limitado, por lo tanto, no es
una prueba diagndéstica préactica. Las técnicas de PCR detectan tipo de VPH, pero se

limitan a los estudios de investigacion.?

DIAGNOSTICO DIFERENCIAL

El principal diagnostico diferencial de las verrugas plantares es con las tilosis, una
forma de diferenciarlas es mediante el uso de la dermatoscopia ya que las tilosis no

muestran estructuras vasculares.?

En las lesiones unicas se deben considerar los siguientes diagndsticos diferenciales:
tilosis, clavus, nevo melanocitico, melanoma acrolentiginoso amelanotico y

carcinoma cuniculatum.?

En las lesiones multiples se deben considerar las queratosis arsenicales, queratolisis
punctata, queratodermia palmoplantar, psoriasis y pits en el sindrome de nevus de

células basales.!

Es indispensable realizar una historia clinica y exploracion fisica detallada, utilizar
herramientas como la dermatoscopia nos ayuda a distinguirlas de otras lesiones para
aumentar la certeza diagndstica, sin embargo en ocasiones es necesario el estudio

histopatoldgico para confirmar el diagnéstico.t24512

TRATAMIENTO

Existe una gran cantidad de alternativas terapéuticas lo que traduce que ninguna de

ellas es 100% eficaz, la evidencia cientifica refiere tasas de curacion variables y la
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eleccion de la misma depende de diversos factores como la edad, cooperacion del
paciente, limitacion de las actividades fisicas, topografia, tamafio, cantidad, tiempo
de evolucion, estado inmunolégico del paciente, riesgo de contagio a otras personas
y efectos adversos de los tratamientos. 467

El periodo de tratamiento es muy variable, gran parte de los ensayos clinicos se

realizan durante 3 a 4 meses con multiples tiempos de seguimiento.®

TIPOS DE TRATAMIENTO
1) Conducta expectante (no terapia)

En algunos casos, principalmente en pacientes inmunocompetentes con verrugas
virales Unicas, pequefas, asintomaticas y dependiendo la topografia, puede tenerse

una conducta expectante.>6

Las verrugas vulgares pueden tener regresion espontanea en el 50% de los casos
en un periodo de 1 a 2 afos, no asi en las verrugas plantares las cuales tienden a
ser persistentes aumentando la posibilidad de diseminacion. Debido a ello el principal
objetivo del tratamiento es eliminar las lesiones, tratando de minimizar el dolor,

recurrencia y transmision.1>6:7.8.15

2) Placebo

El placebo es una herramienta terapéutica conocida desde la antigledad, el primer
ensayo controlado con placebo se realizd en 1931 para el tratamiento de la

tuberculosis. Sin embargo, su efecto, utilidad e indicaciéon son temas controvertidos. ¢

Es de origen latin y significa “complaceré”, haciendo referencia al médico que

complace a su paciente con un tratamiento para alentar una esperanza.*®
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En la actualidad se continta utilizando tanto en la practica clinica como en la
investigacion. El placebo es el “estandar de oro” contra el cual se comparan los
tratamientos de los ensayos clinicos. El objetivo es diferenciar las acciones
farmacoldgicas de los efectos psicoldgicos o fisicos.®

Los reportes de mejoria con placebo en las verrugas virales son variables, con una

tasa de curacion aproximada del 20-30%.°

3) Métodos destructivos

Son los tratamientos mas utilizados ya que son sencillos de aplicar y relativamente
baratos. Estos métodos provocan un dafio no selectivo en los queratinocitos
infectados y la piel circundante, inducen la muerte celular disminuyendo la replicacion
del virus y la proliferacion epidérmica, ademas favorecen la exposicion y

presentacion de antigenos que desencadenan una respuesta inmunolégica.>®

3) a.- Acido salicilico

El acido salicilico es la terapia mas utilizada en el tratamiento de verrugas virales, es
barato, accesible, aprobado por la FDA con nivel de evidencia 1+ y fuerza de

recomendacion A.°

Un metaanalisis de 5 estudios demostré que es 16 veces mas efectivo que el
placebo. Otro andlisis de 16 estudios con un total de 813 pacientes refiri6 una tasa

media de curacion del 49% con un rango de 0-69%.°

En verrugas virales plantares tiene tasas de curacion variables del 9% al 87%,
alcanzando las tasas mas altas en terapias combinadas. El tiempo de tratamiento no
estd establecido; sin embargo, suelen ser periodos prolongados de mas de 4 0 6

meses.>6:17
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El &cido salicilico es un queratolitico que reduce la cohesion entre los corneocitos
ocasionando el desprendimiento de células epidérmicas y estimula la respuesta
inmune contra el VPH. Generalmente se usa en concentraciones del 10-40% y en
diferentes vehiculos para aplicacion tépica (colodién, ungtiento y parche).>6:818

La forma de aplicacion depende de la formulacién; en el caso de las soluciones se
debe realizar Unicamente sobre la verruga ya que si se lesiona la piel circundante
puede propagarse la enfermedad, se ha apreciado un aumento del efecto bajo
oclusion. (5) La ineficacia del tratamiento con acido salicilico se asocia a una

inadecuada técnica de aplicaciéon o mal apego al tratamiento.®

Tres estudios incluidos en una revision de Cochrane compararon la eficacia del
acido salicilico versus la crioterapia en verrugas plantares sin encontrar ningun
tratamiento superior al otro (RR 1.09. 95% CI 0.76 to 1.57).19%1

Como efectos adversos se pueden presentar dermatitis de contacto alérgica, irritativa

y/o qguemaduras.®

3) b.- Acido glicélico

Tiene un nivel de evidencia 3 con fuerza de recomendacion D. El acido glicélico es
un a-hidroxiacido que actia como el acido salicilico. Los estudios que existen se
realizaron en verrugas planas faciales, siendo un tratamiento tolerado en
concentraciones del 5% al 15% con tasas de curacion de hasta el 100%; sin

embargo, no hay reportes en verrugas plantares.®

3) c.- Acido pirtvico

Tiene un nivel de evidencia 3 con fuerza de recomendaciéon D. Actila como el acido
salicilico. Se han utilizado concentraciones del 70% al 98%. Una serie de casos en

verrugas vulgares refiere mejoria en hasta el 80% solo o combinado con 5-FU. Entre
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los efectos adversos se reporta un caso de cicatrizacion hipertrofica en pecho y
brazos. No hay reportes en verrugas plantares.®

3) d.- Acido citrico 50%

Tiene nivel de evidencia 2-. Su mecanismo de accién semeja al del &cido salicilico.
Un estudio realizado en pacientes con verrugas planas refiere tasas de curacion a las
6 semanas del 64% para &cido citrico comparado con el 54% para las tratadas con
tretinoina. No hay reportes en verrugas plantares.®

3) e.- Acido férmico

Tiene nivel de evidencia 2-. Su efecto es mas potente que el acido salicilico pero
menor que el acido tricloroacético Es de bajo costo y tiene una eficacia variable; sin
embargo, los efectos adversos son mayores presentandose hasta en un 12%. No

hay reportes en verrugas plantares.®

3) f.- Acido tricloroacético

Nivel de evidencia 3 con fuerza de recomendacion D. Tiene tasas de curacion de
hasta el 61%. Es un agente caustico, con efectos adversos mayores. No hay reportes

en verrugas plantares.®

3) g.- Fenol

Tiene nivel de evidencia 2+ con fuerza de recomendacion D. Es un agente caustico.
En un estudio aleatorizado de pacientes con verrugas virales en la mano se comparé

la crioterapia mediante bastoncillo de algodon durante 10 a 20s versus fenol 80%,

17



ambos semanalmente, con tasas de curacion del 70 y 83% respectivamente,
apreciandose tasas de abandono mayores en el tratamiento con fenol. No hay

reportes en verrugas plantares. 5

3) h.- Nitrato de plata

Tiene nivel de evidencia 2-. Un estudio doble ciego controlado realizado en 60
pacientes con verrugas en manos y plantas de los pies comparé la eficacia de la
solucién de nitrato de plata al 10% contra tinta negra, reportaron tasa de curacién
del 63% a las 6 semanas; sin embargo, no se reporto el resultado del placebo ni se
realizé una clasificacion de los grupos segun topografia por lo que no es valorable.
Otro estudio realizado en pacientes con verrugas vulgares refiere tasas de curacion

de 43% comparado con el 11% para placebo.>?2%3

3) i.- Cantaridina

Tiene nivel de evidencia 3 con fuerza de recomendacion D. Es un extracto del
escarabajo verde, su mecanismo de accion se basa en provocar acantolisis
intraepidérmica. Se utiliza en concentraciones del 0.7% al 1% con tiempo de contacto
de 4-8 hrs. Su aplicacion no es dolorosa, pero al provocar vesiculas, ampollas y
destruccion focal de la epidermis en las 24 horas posteriores puede acomparfiarse de
eritema, dolor, ampollas, prurito e hiperpigmentacion postinflamatoria. Se refieren

tasas de curacion variables. No hay reportes en verrugas plantares. 5624

3) j.- Fototerapia

Nivel de evidencia 2+ con fuerza de recomendacién D. Actlda mediante la destruccién

del tejido de forma directa. Es particularmente Util en verrugas resistentes al
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tratamiento, asi como en las que requieren un control cuidadoso de la extension y
profundidad.t>®¢

Existen diferentes tipos, una de las mas utilizadas es la terapia fotodindAmica que
induce una respuesta inflamatoria secundaria a una reaccion fototoxica. Se utiliza en
verrugas palmo-plantares resistentes a otros tratamientos, con tasas de respuesta
del 0% al 75%; no es considerada de primera linea por los importantes efectos
adversos y no estar disponible en todas las instituciones.>®

3) k.- Laser

Tiene nivel de evidencia 2+ con fuerza de recomendacion C. Las opciones
terapéuticas incluyen el laser de colorante pulsado (PDL), laser de CO2, Nd:YAG
(neodimio-dopado con itrio-aluminio-granate, Er-YAG, laser infrarrojo y laser KTP

(fosfato de titanio de potasio).®

El PDL (585 nm) es el laser que se usa con mayor frecuencia, su mecanismo de
accion se basa en el dafio a la vasculatura de la verruga y necrosis tisular localizada
teniendo como cromoforo la hemoglobina, ademas causa lesion térmica directa del
VPH. Un ensayo clinico aleatorizado no encontr0 diferencias significativas
comparado con la crioterapia y la cantaridina. Los estudios de cohorte refieren tasas
de curacion entre el 32% y 75%, una serie de casos refiere curacion en hasta 93%
después de 2-5 tratamientos. Se sugiere previo curetaje o tratamiento con acido
salicilico 30% durante 5 dias para disminuir el nimero de sesiones. La ubicacion y
tiempo de evolucion de las verrugas influye en las tasas de curacion, las verrugas en
region palmar o periungueal tienen mejor respuesta que las plantares. Es bien
tolerado, puede tener efectos adversos como dolor local, ampollas hemorragicas,
costras, petequias y cambios pigmentarios. La terapia con laser de CO2 es una

técnica mas dolorosa y puede dejar cicatriz.>®

Otra opcion alternativa y con buenos resultados especialmente en verrugas

plantares, es el laser Nd: YAG, que tiene una penetracion mas profunda y actia
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destruyendo el tejido de forma selectiva al aplicar una temperatura entre 40-42°C por
un tiempo aproximado de 30 segundos, con reduccion del riesgo de
hiperpigmentacion en fototipos oscuros.?®> Un estudio refiere una tasa de curacion del
96% en verrugas recalcitrantes, palmoplantares y periungueales en 369 pacientes.
Sin embargo es una terapia menos accesible debido a un costo mas elevado y que

no se encuentra en todas las instituciones.®

3) |.- Hipertermia

Tiene nivel de evidencia 2+ con fuerza de recomendacién D. Existe un ensayo clinico
aleatorizado en 60 pacientes con verrugas plantares, los cuales fueron tratados con
hipertermia con luz roja hasta alcanzar 44°C durante 30 minutos por 3 dias seguidos
versus placebo con luz roja, encontrando tasas de curacion de 54% y 12%

respectivamente.®

3) m.- Crioterapia

Dentro de las mdltiples terapias existentes para el tratamiento de las verrugas
plantares hay 2 con mayor evidencia cientifica: el acido salicilico (nivel de evidencia
1+ y fuerza de recomendacion A) y la crioterapia (nivel de evidencia 1+ y fuerza de

recomendacion B).>¢

La crioterapia es un tratamiento que consiste en la congelacién de la verruga con un
criogeno; es simple, seguro, rapido y econémico. Hay 3 agentes criébgenos que se
usan en la practica clinica: nitrogeno liquido (NL), dimetiléter-propano (DMEP) y
oxido nitroso (N20). ElI NL es el mas utilizado ya que alcanza la temperatura mas
baja (—196°C), siendo el que menos ciclos de congelacion precisa para lograr un
efecto terapéutico comparado con los otros 2 criégenos. Necesita un suministro
periddico y contenedores especiales para su almacenamiento ya que se evapora a

temperatura ambiente. El DMEP congela a -59°C, su dispositivo tiene una torunda
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con diametro de 2 y 5 mm, lo que representa una desventaja para las lesiones de
mayor diametro. EI N20O congela a —89°C y se aplica con una crio pistola, util para el
tratamiento de la neoplasia intraepitelial cervical, los condilomas acuminados,
técnicas endoscépicas de neumologia y gastroenterologia. En estudios comparativos
entre NL y DMEP se han demostrado mejores resultados con NL.4526:27

Se considera que su mecanismo de accién es la produccion de irritacién local
mediante el congelamiento y posteriormente una reaccién inmunitaria contra el virus.
Actla mediante la formacion de cristales extracelulares provocando deshidratacion
celular y dafio a los organelos, posteriormente se forman cristales intracelulares que
dafian la membrana y la llevan a su destruccion. Durante la congelacién hay un
efecto inicial de vasoconstriccion que se caracteriza por estasis de sangre y anoxia
celular; posterior a la descongelacion aparece una vasodilatacion compensatoria con
formacion de radicales libres y necrosis del tejido (por incremento del factor de
necrosis tumoral en la lesion), asi como una induccion del sistema inmune que ayuda
en la eliminacion de la lesion primaria. Ademas favorece la reparacion de los tejidos

al estimular factores de crecimiento.14.6.7.27-29

Cuenta con multiples ventajas: se puede aplicar a nifios, ancianos, embarazadas,
pacientes con marcapasos y por lo general no requiere de anestesia local.

Comparado con la electrocirugia causa menos dafio en la colagena y el perineuro.’

Técnicas de aplicacion:

Abierta (spray)

Camara (variante de la técnica abierta)

Cerrada (contacto o sonda)

Intralesional

Técnica abierta

El criogeno se libera de la unidad a través de puntas, agujas, canulas o conos. Las
puntas vienen en diferentes diametros: A (el mas grande), B, C, D (el mas pequefio).

Los factores importantes para determinar la cantidad de frio que se aplica a una
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lesion individual son el diametro de la punta, liberacion intermitente o continua del
cribgeno y distancia de la punta al objetivo. Los conos estan disponibles en
diferentes tamafios y estdn hechos de caucho, neopreno o plastico, contienen el
nitrégeno liquido rociado dentro de un area definida, lo que permite controlar el

avance del frente de congelacion.?®
Técnica de camara

Es una variacion de la técnica abierta. Hay camaras de diferentes diametros. El
aerosol se libera a través de un orificio en una camara de metal que se aplica
firmemente a la piel. El nitrégeno liquido sale de la unidad y queda atrapado dentro
de la camara, donde su movimiento turbulento reduce aun mas la temperatura.
Deben usarse con precaucion porque las temperaturas mas bajas se logran mas
rapido. Se limita el uso de las camaras a los tumores malignos como los carcinomas

de células escamosas Y la criocirugia paliativa.?®
Técnica cerrada

Utiliza sondas para suministrar el nitrogeno liquido desde la unidad a través de una
linea de conducto que mantiene un sistema cerrado. Las sondas estan construidas
con metal, generalmente de cobre, estan disponibles en diferentes formas y
tamafos. Idealmente la sonda debe ajustarse a la forma de la lesién. Si no se tiene el
tamafo correcto de sonda, se debe elegir una mas pequefia que la lesién, lo que
permite se desarrolle un frente de congelacion visible mas grande y evita la
congelacion de tejidos sanos. Muchas sondas tienen teflon en la superficie para
evitar la adherencia indeseable al area, lo que supondria un riesgo de rotura
involuntaria del tejido con un movimiento repentino de la unidad. La adherencia del
tejido también se puede reducir al congelar la sonda antes del contacto con la piel, lo
cual es muy util para tratar hemangiomas o lesiones de la mucosa. Si la sonda se
adhiere a la superficie se puede usar agua tibia para despegar. Nunca se debe forzar
una sonda alejdndola de una superficie congelada porque el tejido puede
fragmentarse y presentar un sangrado profuso. Se debe tener cuidado al usar

sondas, ya que el vapor frio emitido por la manguera de liberacion podria quemar al
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paciente sin darse cuenta, para evitar el riesgo se debe apuntar el extremo abierto de

la manguera lejos del paciente.?®
Técnica intralesional

Es un método para aplicar la criocirugia profunda. Ideal para tumores voluminosos o
profundos. Consiste en insertar una o varias sondas esterilizadas, en un lado del
tumor y su recorrido intersticial a lo largo del eje mas grande de la lesién en su punto
mas profundo hasta que aparezca en la superficie en el borde opuesto del tumor. Las
canulas se pueden inclinar girar o enganchar. Luego se pulveriza nitrégeno liquido en
la canula. Se forma un cilindro de hielo alrededor de la parte incrustada de la canula
dentro del nucleo de la lesion. La principal ventaja de la criocirugia intralesional es la
minima destruccion de la superficie en comparacion con las técnicas mencionadas

anteriormente.?®
Todas parecen tener una eficacia equivalente.>272°

Las indicaciones de la crioterapia son: verrugas, queratosis seborreicas y actinicas,
molusco contagioso, nevo dérmico, efélides, Iéntigo simple, en algunos casos puede
aplicarse a lesiones vasculares (telangiectasias y hemangiomas), quistes mucosos,
leucoplasia, acné, condilomas, cicatrices hipertréficas y queloides, granuloma
piégeno, dermatofibromas, asi también en tumores cutadneos malignos, como
enfermedad de Bowen, carcinoma basocelular, carcinoma epidermoide, sarcomas de

Kaposi pequeiios y algunos casos muy bien seleccionados de lentigo maligno.2627

El tiempo de congelacion recomendado por sesion con NL para las verrugas
plantares es de 10 a 30 segundos dependiendo de su tamafio y espesor. (4) (26) (30)
Respecto del numero de sesiones necesarias es variable, la mayoria de los autores
recomiendan una sesion cada 2 a 4 semanas sin evidencia suficiente de si algun
esquema es superior a otro; en cuanto a la duracion del tratamiento la literatura
sugiere no extenderse mas de 3 meses o mas de 4-6 sesiones. Existe un
metaanalisis de cuatro ensayos que menciona que una terapia mas agresiva ya sea

por un mayor tiempo de congelacion o nimero de sesiones tiene una tasa de
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curacion mas alta, aunque también presenta un aumento en los efectos adversos.*
6,26

Para el tratamiento de las verrugas se sugiere reducir la queratina previamente
mediante curetaje o uso de queratoliticos unas semanas antes de la crioterapia,
incluso se ha visto que la biopsia por punch puede disminuir el nimero de
aplicaciones de crioterapia y por consiguiente el costo al reducir el tamafio de las
verrugas. Otras recomendaciones generales son humedecer la zona antes de la
pulverizacién para incrementar la conductividad al frio y usar anestesia local tépica

s6lo en lesiones de gran tamario. %2931

La evidencia cientifica demuestra que la crioterapia tiene una eficacia equivalente o
superior al acido salicilico con tasas de curacion del 15% al 85% con una media de
56%. (Ver tabla 1). La satisfaccion por parte de los pacientes es de hasta 84.5%

debido a la mejoria en su calidad de vida.5?27-29.31.32

En un ensayo clinico multicéntrico se comparo la eficacia de la crioterapia con
nitrégeno liquido vs el tratamiento con acido salicilico al 50% para el tratamiento de

las verrugas plantares, sin encontrarse diferencia significativa en la eficacia.®

En otro ensayo clinico controlado aleatorizado se compard la eficacia de la
crioterapia, el acido salicilico y la conducta expectante en verrugas vulgares y
plantares, encontrando que la crioterapia fue mas efectiva en las verrugas vulgares.
Sin embargo es una terapia mas costosa y menos accesible, asi como con mayores
efectos adversos como el dolor durante la aplicacion, sangrado, eritema, edema, la
formacion de ampollas, costras, asi como la posibilidad de dejar cicatriz,
hiperpigmentacion, hipopigmentacion o disestesias, pero a pesar de ello con mayor

satisfaccion por parte de los pacientes.®820

Otro de los riesgos conocidos es el de recidiva de la verruga, en algunos casos
reaparece solo en la periferia con forma delineada de corona a su alrededor como

parte de un fenémeno de Koebner y de tolerancia periférica.3334
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3) n.- Cirugia y electrocirugia

Tiene nivel de evidencia 3 con fuerza de recomendacién D. No existen estudios de
alta calidad que respalden la efectividad de las terapias como la cirugia
convencional, el curetaje y electrocirugia aunque estas terapias sean muy utilizadas
en la practica diaria para el tratamiento de verrugas virales. Actian mediante la

eliminacién de la lesion de forma radical teniendo como ventaja su rapidez.®

La electrocirugia es la mas utilizada, se basa en la transformacion de electricidad en
calor para provocar destruccion térmica del tejido. Las variaciones en la longitud de
onda dan como resultado diferentes efectos bioldgicos en los tejidos que se clasifican
en 6 modalidades de tratamiento: electrofulguracion, electrodesecacion,

electrocoagulacion, electroseccion, electrocauterizacion y electrolisis. '

Electrofulguracion

Usa una corriente alterna sinusoidal amortiguada, de alto voltaje y bajo amperaje
para generar una chispa desde un electrodo monoterminal al tejido a través del aire.
No hay contacto entre el electrodo y el tejido. Esta modalidad es la que menos dafia
los tejidos de todas las técnicas, lo que resulta en una cicatrizacion rapida. La mayor

parte del dafio tisular es superficial, afectando principalmente a la epidermis.*

Electrodesecacion

Usa una corriente alterna sinusoidal amortiguada, de alto voltaje y bajo amperaje
para generar una corriente desde el contacto directo de un electrodo monoterminal
hasta el tejido. El dafio superficial del tejido ocurre a medida que el calor se transfiere
al tejido y causa la muerte celular. La extensién del dafio tisular esta directamente
relacionada con el tiempo de contacto del electrodo con la piel. Aunque la lesion
cuthnea es mayor con la electrodesecacion en comparacion con la

electrofulguracion, la mayor parte del dafio tisular sigue siendo superficial.®
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Electrocoagulacion

Utiliza una corriente alterna moderadamente amortiguada de onda sinusoidal, baja
tension y alto amperaje para generar una corriente desde el contacto directo de un
electrodo biterminal con el tejido. Esto permite el uso de un voltaje mas bajo y un
mayor amperaje para generar mas coagulacion. El dafio tisular es méas profundo que
con electrofulguracion y electrodesecacion, proporcionando coagulacion del tejido a
través de la generacion de calor en el tejido. Otra caracteristica distintiva de la

electrocoagulacion es la participacion del paciente dentro del circuito.?!

Electroseccién

Usa una corriente alterna no amortiguada o ligeramente amortiguada, de bajo voltaje
y alto amperaje para cortar el tejido con un minimo dafio por calor periférico. El
cuchillo "Bovie" incorpora una onda sinusoidal mezclada no amortiguada y

amortiguada que proporciona corte y coagulaciéon al mismo tiempo.?

Electrocauterio

Utiliza una punta de filamento de calentamiento conectada a una corriente continua
de bajo voltaje y alto amperaje. El calor se transfiere desde el filamento al tejido
objetivo, causando la desnaturalizacion de la proteina y la coagulacion del tejido. No
hay transferencia de corriente eléctrica al tejido objetivo, y el paciente no es parte del
ciclo del circuito. Debido a que los pacientes no forman parte del ciclo del circuito, el
electrocauterio es util para areas de tejido no conductivo del cuerpo, como el
cartilago, el hueso y las ufas. El electrocauterio es mas utilizado en pacientes con
marcapasos o desfibriladores cardiacos implantables que son candidatos de alto

riesgo para recibir electrocirugia.t

Electrolisis

Utiliza corriente continua de bajo voltaje y bajo amperaje desde un electrodo negativo
al electrodo positivo. El electrodo negativo se aplica al tejido objetivo donde se
liberan los electrones. Los electrones interactiian con el tejido para producir hidroxido

de sodio e hidrégeno como resultado de la licuefaccion del tejido. Los acidos se
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producen en el electrodo positivo que resulta en la coagulacién del tejido. Se usa

principalmente para la depilacién.?

La electrocirugia también puede realizarse posterior al curetaje de las verrugas, es
un método que se ha llevado a cabo desde hace tiempo y que continda

practicAndose con frecuencia, con tasas de éxito de hasta el 94%.°

En un estudio controlado y aleatorizado de Sudhakar et al., se compara la
electrocirugia contra &cido salicilico al 40%, siendo el acido salicilico el tratamiento
de primera linea hasta el momento, reportando tasas de curacion del 90% con
electrocirugia contra 16,7% con &cido salicilico.®

Una serie de casos de 50 pacientes electroseccion con 2-4 MHz (usando ondas de
radio en vez de calor) refirid una tasa de curacién del 67% en verrugas plantares

Unicas, con tasas de recaidas mas altas en los sitios de mayor presion.®

Sin embargo, el resto de publicaciones son opiniones o articulos de revision en los

gue se menciona la electrocirugia como una alternativa de tratamiento.®

Entre los efectos adversos puede haber dolor, sangrado, infecciones bacterianas,
siendo los mas importantes la cicatrizacion y la recurrencia que ocurren en 20- 30%
de los pacientes. No se recomienda de forma inicial en nifios por la necesidad de
anestesia local y el riesgo de dejar cicatriz. El uso de una mascarilla quirargica debe

ser rutinario para prevenir papiloma laringeo.'®

4) Virucidas (Antivirales)

Son agentes que destruyen las particulas del virus en la superficie; sin embargo,

pueden no alcanzar las particulas de partes mas profundas de la epidermis.®
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4) a.- Glutaraldehido:

Nivel de evidencia 3 con fuerza de recomendacién D. Agente antiviral que se utiliza
en solucion del 10-20% con aplicaciones diarias sobre las verrugas, durante un
tiempo de tratamiento variable. Existe un estudio en el que se comparé la solucién de
glutaraldehido 10% contra &cido salicilico en verrugas plantares encontrando tasas
de respuesta similares. Una serie de 25 pacientes con verrugas resistentes al
tratamiento refirid una tasa de curacion del 72%. Entre los efectos adversos se

reportan dermatitis de contacto y algunos casos de necrosis profunda.>®

4) b.- Formaldehido:

Tiene nivel de evidencia 3 y fuerza de recomendacion D. Agente antiviral que se usa
en gel al 0.7% o en solucion al 3-10% para aplicacion diaria, con tasas de curacion
de hasta el 80%; sin embargo no existe ningun ensayo clinico aleatorizado en
verrugas plantares. Entre los efectos adversos al ser un agente alergénico puede

producir dermatitis de contacto.>®

5) Agentes antiproliferativos

5) a.- Analogos de vitamina D

Tienen nivel de evidencia 3 con fuerza de recomendacion D. Existen soOlo series o
reportes de casos en los que se han utilizado maxacalcitol, tacalcitol o calcipotriol
para el tratamiento de verrugas virales en diversos sitios, reportando tasas de

curacion de hasta el 59%.°
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5) b.- Dithranol 2%

Tiene nivel de evidencia 2. La mayoria de las series de casos reportan tasas de
curacion del 60-70%. Una serie de 24 pacientes con verrugas plantares en mosaico
reporté una tasa de curacion del 71% en 10 meses de tratamiento diario.®

5) c.- Retinoides

Son sustancias derivadas de la vitamina A que modulan la proliferacion y

diferenciacion epidérmica disminuyendo el tamafio de las verrugas.>63

Los retinoides tépicos tienen nivel de evidencia 2+ con fuerza de recomendacion C.
Se puede utilizar tretinoina crema al 0,05%, &cido retinoico o adapaleno gel 0.1%.
Existen pocos estudios sobre su uso en verrugas virales, los que existen se han
realizado en pacientes con verrugas planas faciales con eficacia de hasta el
85%.1’5’6’35

Los retinoides sistémicos tienen un nivel de evidencia 3 con fuerza de
recomendacion D. Se puede utilizar acitretina o isotretinoina en dosis de 0,5-1
mg/kg/dia durante un maximo de 3 meses, presentando un alto riesgo de recurrencia
al suspender el tratamiento. Los estudios que existen son principalmente series 0
reportes de casos en pacientes con verrugas planas. Un estudio observacional en
nifilos con verrugas virales en distintas topografias, incluyendo verrugas plantares
tratados con etretinato tabletas a dosis de 1 mg/kg/dia reporté tasas de curacion de
hasta el 80%.>

El principal efecto secundario tanto en los retinoides topicos como sistémicos es la

sequedad e irritacién de la piel .1>3°
6) Terapia inmunolégica

Se fundamentan en la estimulacion de una respuesta inmunologica humoral y/o

celular para eliminar los queratinocitos infectados. Se realiza en pacientes
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inmunocompetentes ya que los inmunocomprometidos no tendrén respuesta o sera

minima.>®

6) a.- Imiquimod

Tiene nivel de evidencia 3 con fuerza de recomendacion D. Actda a través de la
activacion de la respuesta inmune humoral y celular: estimula la sintesis y liberacién
de citocinas proinflamatorias como interferon alfa (IFN-a), factor de necrosis tumoral
alfa (TNF- a) e interleucina 12 (IL-12), ademas activa las células asesinas naturales
(NK). Se utiliza en crema al 5%, aprobado para el tratamiento de las verrugas
genitales con tasas de curacion de hasta el 90%. En verrugas plantares no hay
ensayos clinicos controlados, solo un estudio observacional en el que se reporta una
tasa curacion del 30%. Entre los efectos adversos puede presentar eritema, prurito y

dolor.1>6.17

6) b.- Difenciprona

Tiene un nivel de evidencia 2+ con fuerza de recomendacién C. La difenciprona
(DCP) o éster dibutilico del acido escuarico (SADBE) son sensibilizadores alérgicos
de contacto que inducen una reaccion de hiperesensibilidad retardada local. Se
colocan directamente sobre la verruga, las formulaciones van del 0.1% al 3%, se
cubre durante 8 horas, los tiempos de administracion de las sesiones son variables
van desde 2 veces por semana hasta una vez al mes, el tiempo de duracion del
tratamiento varia de 10 semanas hasta 5 meses. Se utilizan principalmente en
verrugas recalcitrantes. Los estudios realizados en verrugas plantares incluyen
estudios observacionales prospectivos y retrospectivos reportando tasas de curacion
del 56% al 100%. Los efectos adversos incluyen eritema, descamacion, edema,

prurito, ampollas, urticaria, exacerbacion de dermatitis atépica y dolor leve.>61’
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6) c.- Antagonistas del receptor H2

Tiene nivel de evidencia 1-. Hay 2 que se utilizan para el tratamiento de verrugas
virales: cimetidina y ranitidina, el primero de ellos con mayor evidencia cientifica.
Actian mediante el aumento de la expresion de IL-2 e IFN-Y de los linfocitos T,
mejorando la respuesta inmune celular. La cimetidina se puede administrar de 20-40
mg/kg/dia siendo méas efectiva a dosis altas, los estudios abiertos en verrugas
plantares refieren tasas de curacion de hasta el 67%; sin embargo, en los ensayos
clinicos comparados con placebo no se ha observado diferencia estadisticamente
significativa. La ranitidina se administra a una dosis de 300 mg dos veces al dia, se
refieren tasas de curacion del 49% en verrugas comunes o0 planas, no existen

estudios en verrugas plantares. El tiempo de tratamiento varia entre 3-4 meses.156:17

6) d.- Candidina:

Tiene nivel de evidencia 1-. El extracto purificado de Candida albicans, se utiliza de
forma intralesional, induce una respuesta a traves de la estimulacion antigénica del
sistema inmunitario mediado por células. Algunos estudios refieren que es util en
verrugas recalcitrantes, grandes o de localizacion periungueal con tasas de curacion
entre el 47% y 87%; sin embargo, no existen estudios en verrugas plantares. Entre

los efectos adversos pueden presentar dolor, edema y coloracion violacea.>81"

6) e.- Interferén

Tiene nivel de evidencia 3. Se puede utilizar interferon alfa, beta o gamma. Se aplica
de forma intralesional, estd aprobado para verrugas genitales en adultos y ha sido
eficaz en estudios a corto plazo, reduciendo las verrugas en la papilomatosis laringea
y epidermodisplasia verruciforme sin embargo las lesiones regresan cuando se
detiene la terapia. Cochrane evalu6 6 ensayos clinicos en verrugas virales cutaneas,

3 de ellos no mostraron mayor eficacia que el placebo. Los ensayos clinicos en
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verrugas plantares refieren tasas de curacion variables entre 13% y 66%. Entre los
efectos adversos se reportan sintomas similares a los de la gripe, dolor local y

eritema. No se recomienda en pacientes pediatricos por su limitada experiencia.'>619

6) f.- Oxido de zinc y sulfato de zinc

Tienen un nivel de evidencia 1. Su mecanismo de accion no esté bien dilucidado, se
considera actia como inmunomodulador mediante la activacion de leucocitos y
células NK. Via sistémica se administra a una dosis de 10 mg/kg/dia. No hay
suficiente evidencia cientifica que respalde su uso en el tratamiento de verrugas
virales, hay un ensayo clinico doble ciego que no mostro diferencias entre el sulfato
de zinc y el placebo. Hay 2 estudios realizados en verrugas plantares: un ensayo
clinico simple ciego de mala calidad que refirid una tasa de curacion del 87% y un
estudio piloto que menciona respuesta de 78%. También se puede administrar via
topica al 10% o 20% siendo mas eficaz que el placebo, pero solo hay estudios en
verrugas vulgares y planas. Los principales efectos adversos presentados son

gastrointestinales como nausea, vémito y dolor abdominal.561°

7) Terapias antimitoticas

7) a.- 5- Fluorouracilo (5-FU)

Tiene nivel de evidencia 2+ y fuerza de recomendacion C. Actla bloqueando la
sintesis de ADN y ARN de las particulas virales, ademas dafia las células de la capa
basal en division por lo que disminuye la proliferacién de células epidérmicas. Se
utiliza de forma topica en solucién, crema o unguento desde el 0.5% al 5% mediante

aplicacion diaria o de forma intralesional con solucion de 50 mg/ml administrada
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semanalmente. En verrugas plantares hay varios estudios con terapia tdpica que
refieren tasas de curacion entre el 30% y 85%. El tiempo de tratamiento es variable
entre 4 y 12 semanas. En forma intralesional un ensayo clinico doble ciego refiere
curacion en el 54%. Esta terapia no ha sido probada en nifios. Los efectos adversos
mas comunes son irritacion local, dolor moderado a severo, inflamacion, erosiones,

alteraciones pigmentarias y formacién de ampollas.t>6:7

7) b.- Bleomicina

Tiene nivel de evidencia 2+ y fuerza de recomendacion C. Es un agente citotoxico
gue inhibe la sintesis de ADN celular y viral y produce una necrosis tisular aguda que
estimula la respuesta inmunitaria. Se usa de forma intralesional en solucion desde el
0.1% al 1%. Los estudios refieren tasas de curacion del 14% al 94%. Entre los
efectos adversos produce dolor, eritema, inflamacion, escaras, cicatrices,
hiperpigmentacion residual y alteraciones ungueales. No se recomienda en

nifios.15.6.17

7) c.- Cidofovir

Tiene nivel de evidencia 3 con fuerza de recomendacion D. Es un agente antiviral
potente analogo de nucledsido que inhibe de manera competitiva la ADN polimerasa
y, por lo tanto, evita la replicacion de las células virales. Se utiliza de forma topica en
crema al 1% o 3%, se aplica bajo oclusién 5 dias de la semana, seguido de una
semana de descanso y se repite el ciclo. El tiempo de tratamiento va de 6-8
semanas. Es util en verrugas recalcitrantes resistentes a las terapias habituales. Los
reportes de casos refieren tasa de curacién de hasta el 75%; sin embargo no hay
ensayos clinicos para el tratamiento de verrugas plantares. Entre los efectos
adversos se refieren dolor, irritacién local y ulceracion. No esta bien demostrada la

eficacia y seguridad en nifios.1>¢
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7) d.- Podofilina

Tienen nivel de evidencia 3 con fuerza de recomendacién D. Es un derivado de la
planta Podophyllum peltatum. Tiene mecanismo antimitético que actua inhibiendo la
division celular al interferir con el huso mitético y produce necrosis del tejido. Se
utiliza del 10% al 25% en alcohol o benzoina y se aplica de forma semanal por hasta
6 semanas. Se usa para tratar verrugas anogenitales; sin embargo, su evaluacion en
las verrugas cutaneas es limitada, hay un estudio abierto pequefio de 40 pacientes
con verrugas plantares tratadas con podofilina al 25% en parafina liquida bajo
oclusion prolongada que informé curacién del 67% a los 3 meses, pero no existen
ensayos clinicos para evaluar su eficacia. Entre los efectos adversos se reporta
inflamacion, ampollas, dolor, e incluso puede tener efectos sistémicos peligrosos si
se usa en altas concentraciones 0 en areas extensas como neurotoxicidad y
mielotoxicidad. Se desaconseja su uso en nifios y esta contraindicado en el

embarazo.b

8) Otras

8) a.- Oclusoterapia

Tiene un nivel de evidencia 2-. El uso de la oclusion para el tratamiento de las
verrugas virales ya sea solo o en combinacidén con otras terapias se emplea con
frecuencia en la préactica diaria, sin embargo no existe suficiente evidencia cientifica
gue la sustente. Se desconoce su mecanismo de accion; sin embargo, se considera
gue podria estar involucrada la estimulacion del sistema inmunitario como respuesta
a la irritacién local. En un estudio en 90 adultos con verrugas virales (incluidas las
verrugas plantares) tratados con la oclusién con cinta adhesiva por 8 semanas

encontraron tasas de curacion del 21%.°617
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8) b.- Urea

La pomada de urea es un producto quimico con accion queratolitica. Un ensayo
clinico realizado en Cuba en 2008 evaluo6 su eficacia, al comparar la respuesta en 30
pacientes con verrugas plantares tratados con (urea, 20 g de acido salicilico, 30 g
de lanolinay 60 g de vaselina) y 30 pacientes con verrugas plantares con pomada
salicilica al 40 % (40 g de acido salicilico y 100 g de vaselina), reportando tasas de
curacion del 90% contra el 83.3% respectivamente; sin embargo la eficacia de la
urea como tal no puede ser completamente valorada ya que la primer férmula

también incluia acido salicilico.36

RECURRENCIA

Las recurrencias son frecuentes en todas las modalidades de tratamiento; sin
embargo, son pocos los estudios que evallan los factores asociados. Un estudio
publicado por Bencini y colaboradores en 2017 evalué algunas modalidades
terapéuticas asi como las caracteristicas individuales de los pacientes para
determinar si aumentaban la recurrencia. Se trata de un estudio observacional
prospectivo de cohorte que incluye 199 pacientes afectados por multiples verrugas
plantares tratadas como sigue: 49 con queratoliticos, 50 con laser de CO2, 50 con
laser de colorante pulsado (PDL) y 50 con crioterapia. Se realizé un andlisis de

regresion de Cox para identificar los factores independientes asociados a recaida.?’

Se produjeron una o mas recurrencias en 84 de 199 pacientes (42.2%). Los
porcentajes fueron variables dependiendo el tipo de tratamiento: 22 de 49 pacientes
(44.9%) con queratoliticos, 26 de 50 pacientes (52%) con laser CO2, 13 de 50
pacientes (26%) con laser de colorante pulsado y en 23 de 50 pacientes (46%) con

crioterapia.®’

Analizaron los factores que influyen en la recurrencia con un seguimiento de 24
semanas desde la curacién inicial. El género no tuvo influencia. El nimero de

sesiones no fue significativo en el analisis multivariado. Encontraron un riesgo 2
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veces mayor de recaida tanto para los pacientes de 25 a 35 afios (HR 1.88, IC del
95% 1.03-3.45) como para los pacientes con mas de 35 afos (HR 2.23, IC del 95%
1.23-4.07), en comparacion con los pacientes de edad 18-24. En comparacion con
los no fumadores, los fumadores tenian un riesgo aproximadamente cinco veces
mayor de recaida (HR 4,90; IC del 95%: 3,09 a 7,78) en un periodo de 6 meses. El
analisis de regresion lineal mostré que fumar también era un factor de riesgo para el
tiempo hasta la cicatrizacion inicial (r = 0,31; IC del 95%, 0,24-0,38) y para el tiempo
de curacion completa en el seguimiento (r = 0,32; IC del 95%: 0,20-0,45). Evaluaron
el efecto de los diferentes tipos de tratamiento en la recaida: tomando PDL como
referencia, encontraron tres veces mayor el riesgo de recurrencia con laser de CO2
(HR 2.92, IC 95% 1.49-5.74) (P-value 0.002) o tratamiento queratolitico (HR 3.23,
95% IC 1,60-6,54) (P-value 0.001); el riesgo se duplico para la crioterapia (HR 1.94,
95% IC 0,98-3,82) (P-value 0.057) aungue no fue estadisticamente significativo.%’

Por lo que se puede concluir que las tasas de recurrencia son frecuentes y varian
dependiendo el tipo de tratamiento utilizado siendo mas bajas para el PDL,
aumentando en pacientes mayores a 25 afios, ademas se destaca que el riesgo es 5
veces mayor en los fumadores, lo que revela la importancia de los efectos del habito

de fumar en la inflamacioén y la respuesta inmune.3’
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CAPITULO 2: PLANTEAMIENTO DEL PROBLEMA

¢Serd el curetaje mas electrodesecacion mas eficaz que la crioterapia para el

tratamiento de verrugas plantares?
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CAPITULO 3: JUSTIFICACION

El presente estudio se realiza debido a que las verrugas virales son una de las
patologias méas frecuentes en Dermatologia, teniendo una prevalencia de hasta el
33%, siendo las verrugas plantares las segundas en frecuencia con una incidencia
de hasta el 24%, ademas su tratamiento es mas complejo debido a que tienen la
caracteristica de ser endofiticas y presentan bajas tasas de curacioén y altas tasas de
recidiva. Existen multiples opciones terapéuticas, por lo que es importante considerar
previamente el tipo y nimero de lesiones, su localizacién, su tamafio, el tiempo de
evolucién, el uso de tratamientos previos, la edad del paciente y sus comorbilidades;
asi como, el costo del tratamiento que es elevado ya que la mayoria de los pacientes
ha utilizado mas de una terapia por un largo periodo. Es importante mencionar que
un gran porcentaje de los pacientes presenta dolor principalmente asociado a la
deambulacion, generando limitacion de sus actividades diarias e incluso ausencia

laboral.

No existe un tratamiento 100% eficaz, libre de recurrencias o efectos adversos, entre
las alternativas terapéuticas los meétodos destructivos como la crioterapia y la
electrocirugia presentan tasas de curacion altas, sin embargo hay poca evidencia

cientifica que los compare.

Considerando el origen infeccioso por virus de papiloma humano, es importante
otorgar un tratamiento rapido que evite su contagio al mismo paciente, asi como a
sus contactos directos, siendo el curetaje con electrodesecacion una buena
alternativa que se usa desde hace afios; sin embargo, existen pocos estudios que la
comparen con las nuevas alternativas terapéuticas, por lo que se realizara el

presente ensayo clinico para comparar con la crioterapia.

A pesar de que la crioterapia como el curetaje con electrodesecacion presentan mas
efectos adversos que el tratamiento tépico, como dolor, sangrado, eritema, edema,

ampolla, cicatriz, alteraciones en la pigmentacion y disestesias, es importante
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mencionar que dichas terapias topicas presentan tasas de curacién bajas en este
tipo de verrugas debido a su naturaleza endofitica, por lo que soélo se incluiran

aquellos pacientes con verrugas plantares.

Dicho estudio se puede llevar a cabo en el servicio de dermatologia, ya que cuenta

con el material necesario y el personal capacitado para realizar el protocolo.
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CAPITULO 4: HIPOTESIS

El curetaje mas electrodesecacion serd 38% mas eficaz que la crioterapia para la

curacion de las verrugas plantares.
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CAPITULO 5: OBJETIVOS

Objetivo general:

Demostrar que el curetaje mas electrodesecacion es mas eficaz que la

crioterapia para la curacion de verrugas plantares.

Objetivos especificos:

Determinar la frecuencia de curacién de las verrugas plantares tratadas con
curetaje mas electrodesecacion.

Determinar la frecuencia de curacion de las verrugas plantares tratadas con
crioterapia.

Comparar la frecuencia de curacion de las verrugas plantares tratadas con
curetaje mas electrodesecacion vs crioterapia.

Describir y comparar los efectos adversos del curetaje mas electrodesecacion

vs de la crioterapia en el tratamiento de verrugas plantares.
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CAPITULO 6: MATERIAL Y METODOS

6) a.- Disefio del ensayo:

Ensayo clinico controlado aleatorizado, abierto.

6) b.- Universo del estudio:

Pacientes con verrugas plantares que acudan al servicio de Dermatologia y
Micologia del Centro de Investigacion y Docencia en Ciencias de la Salud / Hospital
Civil de Culiacan. Culiacan, Sinaloa, México.

6) c.- Lugar de realizacion:

Departamento de Dermatologia y Micologia del Centro de Investigacion y Docencia

en Ciencias de la Salud / Hospital Civil de Culiacan. Culiacan, Sinaloa, México.

6) d.- Periodo de tiempo de realizacion:

Periodo comprendido entre el 1 de Junio 2018 al 1 de Junio 2019.

6) e.- Criterios de inclusién:
Pacientes mayores a 18 afios / ambos géneros

Pacientes con verrugas plantares <1.5 cm de diametro diagnosticadas clinica y

dermatoscopicamente

42



6) f.- Criterios de exclusién:

Verrugas plantares en mosaico.

Verrugas periungueales y caras laterales de los dedos.
Pacientes con marcapasos o desfibrilador cardiaco implantable.

Urticaria por frio, crioglobulinemia o criofibrinogenemia, perniosis, fenébmeno de
Raynaud, enfermedades del coldgeno o0 autoinmunes, tratamiento con

inmunosupresores.

Pacientes inmunosuprimidos

6) g.- Criterios de eliminacion:

Pacientes que dejaron de acudir al protocolo, independientemente del motivo, ya sea

por efectos adversos, enfermedad, deceso o motivos personales.

6) h.- Analisis estadistico:

Aleatorizacion:

Cada paciente se asigné mediante aleatorizacion computacional oculta a uno de los

2 grupos de tratamiento.

Mecanismo de ocultacion de la asignacion:

La aleatorizacion computacional en formato Excel se ocultd con vifietas negras por
parte del codirector de tesis. Posterior a la inclusion del paciente el investigador

destapo la vifieta negra para la asignacion a uno de los grupos de tratamiento.
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Implementacion:
Genero la secuencia de asignacion aleatoria: codirector de tesis

Seleccioné a los participantes y los asigné a las intervenciones: investigador

Enmascaramiento:

No fue posible realizarse debido a que la intervencién terapéutica era visible para el

investigador y para el paciente.

Analisis de datos:

Una vez recolectados los datos demogréficos, clinicos, del procedimiento y
seguimiento, se procedi6 al vaciamiento de los mismos en una base de datos del

programa SPSS V25 para su organizacion, codificacion y analisis estadistico.

Las variables categoéricas fueron analizadas por medio del paquete estadistico IBM
SPSS V25. Se realiz6 un analisis de medidas de tendencia central para las variables
numéricas y de frecuencia para las variables categoricas encontradas. Para medir el
grado de relacién o dependencia entre las variables analizadas, se realizé un analisis
estadistico de Chi-cuadrado de Pearson y t de Student para variables numéricas.
Todas las pruebas estadisticas se realizaron considerando una p<0.05 como

estadisticamente significativa.

Reporte y redaccion de resultados:

Una vez concluido el analisis estadistico de los datos, se procedio a la interpretacion

critica de los resultados y posteriormente a la redaccién de la tesis.
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6) i.- Calculo del tamafio de muestra:

Se requerian 20 pacientes por cada grupo para con una potencia del 80% detectar
una diferencia en la tasa de curacion. Se asumieron tasas de curaciéon del 94% para
el curetaje mas electrodesecacion y del 56% para la crioterapia. Se fij6 la
significancia en 5% y se utilizé la formula para 2 proporciones. Se previé una tasa de
abandono del 20%. Tamafo de muestra final de 24 pacientes por grupo.

6) j.- Descripcion general del estudio
Captacién de pacientes:

Se incluyeron aquellos pacientes que acudieron al servicio de dermatologia del HCC

con diagnéstico clinico y dermatoscopico de verrugas plantares.
Recoleccion de datos:

Una vez captados los pacientes que cumplieron con los criterios de inclusion, se
procedio a la firma del consentimiento informado. Posteriormente se recabaron los
datos demograficos y clinicos para su expediente y toma de fotografias de las

lesiones.

Datos clinicos: sexo, edad, ocupacion, topografia, nUmero y tamafio de verrugas,
tiempo de evolucion, sintomas, diagnosticos previos, tratamientos previos, ultima
aplicacion, contactos afectados con verrugas plantares, antecedentes personales

patolégicos, tabaquismo y actividad fisica.

De acuerdo a los principios del secreto profesional, se conservaron los datos de

forma confidencial.
Primera fase:

Se determiné si el paciente cumplia o no con el diagndstico de verruga plantar, de

ser asi se incluyo en el estudio.
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Cada paciente se asigné mediante aleatorizacién computacional oculta no cegada a
uno de los 2 grupos de tratamiento.

Grupo 1 (Curetaje mas electrodesecacion):

Previa asepsia y antisepsia del sitio de lesion, se aplicé lidocaina, se realiz6 curetaje
de lesién y se electrodesecd la base con 6 W. Dicho procedimiento se repitié cada 3
semanas hasta la curacién o una totalidad de 4 procedimientos.

Grupo 2 (Crioterapia):

Previo al inicio del procedimiento se aplicd sobre la lesion una gasa humeda durante
3 minutos.

Posteriormente se aplicd nitrogeno liquido a -196°C mediante la técnica abierta en
aerosol con aplicacion central directa a 1 cm de distancia de la lesion, utilizando una
boquilla C.

Se aplicaron 2 ciclos de 30 segundos congelacion / 1 minuto de descongelacion: la
congelacion debera generar un halo de blanqueamiento perilesional de 2 mm, a partir
de la formacién del mismo se empezaran a contar los 30 segundos Yy se realizo de
forma intermitente, se esper0 1 minuto de descongelacion y se repitio el
procedimiento.

Dicho procedimiento se repitié cada 3 semanas hasta la curacion o una totalidad de 4

procedimientos.
Segunda fase:

Se dejo cita abierta posterior a cada procedimiento para evaluar y tratar efectos

adversos por parte del investigador.

Se les dio seguimiento a las 3, 6, 9 y 12 semanas posterior al inicio del tratamiento

para valorar curacion por parte del investigador.

e Cita 1 semana 0 (firma de consentimiento, llenado de expediente, toma de
fotografias y primer tratamiento)

e Cita 2 semana 3 (valoracion de curacién o segundo tratamiento)
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e Cita 3 semana 6 (valoraciéon de curacion o tercer tratamiento)
e Cita 4 semana 9 (valoracién de curacion o cuarto tratamiento)

e Cita 5 semana 12 (valoracion de curacion)

Aquellos pacientes que por efectos adversos o motivos personales no pudieron
continuar con el tratamiento, se mantuvieron en vigilancia con medidas necesarias

mediante seguimiento por protocolo.
Evaluacion de resultados:

Se evalud curacion clinica y dermatoscépica en la semana 3, 6, 9 y 12 de forma
directa por el investigador.

Se define como curacion la resolucion clinica y dermatoscépica de verruga plantar

e Resolucion clinica completa de verruga plantar: ausencia de neoformacion.
e Resolucion dermatoscopica completa de verruga plantar: ausencia de vasos

trombosados y presencia de dermatoglifos.

6) k.- Definicion operacional de variables:

Tabla 2. Definicién operacional de variables

VARIABLES DEFINICION OPERACIONAL | TIPO DE ESCALA DE
VARIABLE MEDICION
Género Condicion organica que Cualitativa / Masculino
distingue al hombre de la mujer | Nominal
Femenino
Edad Tiempo transcurrido desde su | Cuantitativa/ | Afos
nacimiento hasta el momento Continua
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de inclusién al estudio

Ocupacién

Actividad o profesion a la que
se dedica una persona.

Cualitativa/

Nominal

Variable

Verruga viral

plantar

Neoformacién endofitica
benigna, con bordes bien
definidos, con tamafo
variable, superficie escamosa,
aspera, amarillenta o marrén
claro, con globulos y puntos de
color rojo-negro, que
corresponden a los vasos
trombosados, interrumpiendo
los dermatoglifos de la piel

afectada.

Cualitativa /

Nominal

No

Dermatoscopia
de verruga

viral

Area amarilla o rosa sin
estructura, con vasos
puntiformes en su centro o
globulos rojo-negros, con
interrupcién de los

dermatoglifos.

Cualitativa /

Nominal

Si

No

Topografia

Determinacion del lugar

anatémico en que se

encuentran las verrugas

Cualitativa

Nominal

/

Planta
derecha/

izquierda.

48



virales. Tercio anterior,
tercio medio y
tercio posterior
de planta del
pie
Resolucion clinica completa de | Cualitativa / Si
Curacion verruga plantar (ausencia de | Nominal
neoformacion) No
Resolucion dermatoscopica
completa de verruga plantar
(ausencia de vasos
trombosados, presencia de
dermatoglifos)
Reaccion nociva, no | Cualitativa / Si
Efecto adverso | intencional, resultado de la | Nominal
atencion médica y no de las No
condiciones basales del
paciente.

6) |.- Estandarizacion de instrumentos de medicidn:

Dermatoscopio Dermlite carbon con luz polarizada: Se utilizé para confirmar el

diagndstico de verruga plantar e identificar sus caracteristicas dermatoscoépicas.

Regla: Se utilizé para medir el didmetro de las verrugas plantares.
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Escala visual analoga del dolor 0-10: Se utilizdé para medir el dolor durante y posterior
al procedimiento.

Electrocauterio Bovie Aaron 940 y cureta integra Miltex: se utilizé para realizar
curetaje y electrodesecacion de las verrugas plantares.

Contenedor para nitrégeno liquido Brymill Cryogenic Sistems Cry-Ac 500 ml, punta C
y nitrégeno liquido (-196°): se utilizd para realizar crioterapia

Criterio de curacién: resolucién clinica y dermatoscépica completa de verruga

plantar, evaluada por el investigador en la semana 3, 6,9y 12.
Se define como curacion la resolucion clinica y dermatoscoépica de verruga plantar

e Resolucion clinica completa de verruga plantar: ausencia de neoformacion.
e Resolucion dermatoscopica completa de verruga plantar: ausencia de vasos

trombosados y presencia de dermatoglifos.

Se protegio la confidencialidad del paciente de acuerdo a las normas de la Comision

Nacional de Bioética.

Los autores declaran no tener conflicto de interés.

Registro en el comité de Bioética:

Clave de registro ante la Comision Nacional de Bioética: 010

Registro en el comité de Investigacion:

Registro: 289
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CAPITULO 7: ASPECTOS ETICOS

Este protocolo se rigi6 de acuerdo a la Declaracién de Helsinki de la Asociacion
Médica Mundial y la Ley General de Salud en su Titulo Quinto “Investigacion para la
salud” Capitulo unico, Articulo 100; donde se establece los principios cientificos y
éticos para el desarrollo de investigaciones en materia de salud, y de acuerdo al
Reglamento de la Ley General de Salud en Materia de investigacion para la Salud lo
correspondiente al Titulo Segundo “De los aspectos éticos de la investigacién en
seres humanos” Capitulo 1, Articulos 13 al 27 y al Titulo Sexto “De la Ejecucién de la
Investigacion en las Instituciones de atencién a la salud” Capitulo Unico, Articulos
113-120.38:39

El presente estudio se realiz6 debido a que las verrugas virales plantares son muy
frecuentes y de dificil tratamiento ya que al ser endofiticas, tienen tasas de curacion
mas bajas y tasas de recidiva mas altas que el resto de verrugas virales. Ademas un
gran porcentaje de los pacientes presenta dolor principalmente asociado a la
deambulacion, generando limitacion de sus actividades diarias e incluso ausencia

laboral.

No existe un tratamiento 100% eficaz, libre de recurrencias o efectos adversos, entre
las alternativas terapéuticas los meétodos destructivos como la crioterapia y la
electrocirugia presentan tasas de curacion altas. Si bien dichas terapias son mas
costosas que las terapias topicas, en realidad el costo-beneficio es mayor, ya que la
mayoria de los pacientes llega a utilizar mas de una terapia por un largo periodo sin

presentar mejoria.

A pesar de que ambas terapias presenten mas efectos adversos que el tratamiento
tépico, como dolor, sangrado, eritema, edema, ampolla, cicatriz, alteraciones en la
pigmentacion y disestesias, es importante mencionar que dichas terapias tépicas
presentan tasas de curacion bajas en este tipo de verrugas debido a su naturaleza
endofitica, por lo que sélo se incluiran aquellos pacientes con verrugas plantares.
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Considerando el origen infeccioso por virus de papiloma humano, es importante
otorgar un tratamiento rapido que evite su contagio al mismo paciente, asi como a
sus contactos directos, siendo el curetaje con electrodesecacion una buena
alternativa que se usa desde hace afos; sin embargo, existen pocos estudios que la

comparen con las nuevas alternativas terapéuticas.

El presente estudio pretendié identificar cual de las terapias demuestra mayor
curacion y menos efectos adversos. Se compar6 la crioterapia que basada en
multiples estudios esté indicada en el tratamiento de verrugas plantares con tasas de
curacion variables contra una terapia alternativa que se utiliza con gran frecuencia
debido a que es mas accesible, sin embargo hay poca evidencia cientifica que las

compare.

El protocolo se pudo llevar a cabo en el servicio de dermatologia, ya que cuenta con

el material necesario y el personal capacitado.

Segun el Articulo 17 del Reglamento de la Ley General de Salud, que clasifica las
investigaciones en tres categorias (investigacion sin riesgo, con riesgo minimo o con
riesgo mayor que el minimo) dependiendo la probabilidad de que el sujeto de
investigacion sufra algun dafio como consecuencia inmediata o tardia del estudio.
(39) Se considera nuestra investigacion con riesgo mayor que el minimo, ya que
implica la realizacion de procedimientos (crioterapia 6 curetaje mas

electrodesecacion) los cuales pueden generar efectos adversos.3°

[ll.- Investigacidén con riesgo mayor que el minimo: Son aquéllas en que las
probabilidades de afectar al sujeto son significativas, entre las que se consideran:
estudios radiolégicos y con microondas, ensayos con los medicamentos y
modalidades que se definen en el articulo 65 de este reglamento, ensayos con
nuevos dispositivos, estudios que incluyan procedimientos quirargicos, extraccion de
sangre 2% del volumen circulante en neonatos, amniocentesis y otras técnicas

invasoras o procedimientos mayores, los que empleen métodos aleatorios de
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asignacion a esquemas terapéuticos y los que tengan control con placebos, entre

otros.3°

De acuerdo al Cdodigo de Nuremberg se incluye el formato de consentimiento
informado, el cual sera firmado por el paciente y concedera la autorizacién para llevar

a cabo los procedimientos correspondientes.*°

Dicho estudio no incluy6 la participacién de poblacién vulnerable debido a que sélo
se incluyeron pacientes mayores a 18 afios que contaban con la autonomia para

firmar el consentimiento informado.

Se anexa el consentimiento informado que se utilizé durante el ensayo clinico.
Herramientas de medicion y descripcion del procedimiento:

Descripcion general del estudio:

1.- Captacion de pacientes:

Se incluyeron aquellos pacientes que acudieron al servicio de dermatologia del HCC

con diagnéstico clinico y dermatoscopico de verrugas plantares.
2.- Recoleccion de datos:

Una vez captados los pacientes que cumplieron con los criterios de inclusion, se
procedio a la firma del consentimiento informado. Posteriormente se recabaron los
datos demograficos y clinicos para su expediente y toma de fotografias de las

lesiones.

Datos clinicos: sexo, edad, ocupacion, topografia, nUmero y tamafio de verrugas,
tiempo de evolucion, sintomas, diagndsticos previos, tratamientos previos, ultima
aplicacion, contactos afectados con verrugas plantares, antecedentes personales

patolégicos, tabaquismo y actividad fisica.

De acuerdo a los principios del secreto profesional, se conservaron los datos de

forma confidencial.
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Primera fase:

Se determiné si el paciente cumplia o no con el diagnéstico de verruga plantar, de

ser asi se incluy6 en el estudio.

Cada paciente se asigné mediante aleatorizacién computacional oculta no cegada a
uno de los 2 grupos de tratamiento.

Grupo 1 (Curetaje mas electrodesecacion):

Previa asepsia y antisepsia del sitio de lesion, se aplicé lidocaina, se realiz6 curetaje
de lesién y se electrodesecd la base con 6 W. Dicho procedimiento se repitié cada 3

semanas hasta la curacion o una totalidad de 4 procedimientos.
Grupo 2 (Crioterapia):

Previo al inicio del procedimiento se aplicé sobre la lesion una gasa humeda durante
3 minutos.

Posteriormente se aplicd nitrogeno liquido a -196°C mediante la técnica abierta en
aerosol con aplicacion central directa a 1 cm de distancia de la lesion, utilizando una
boquilla C.

Se aplicaron 2 ciclos de 30 segundos congelacion / 1 minuto de descongelacion: la
congelacion debera generar un halo de blanqueamiento perilesional de 2 mm, a partir
de la formacién del mismo se empezaran a contar los 30 segundos Yy se realizé de
forma intermitente, se esper6 1 minuto de descongelacion y se repitio el
procedimiento.

Dicho procedimiento se repitié cada 3 semanas hasta la curacion o una totalidad de 4

procedimientos.

Segunda fase:

Se dejo cita abierta posterior a cada procedimiento para evaluar y tratar efectos

adversos por parte del investigador.
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Se les di6 seguimiento a las 3, 6, 9 y 12 semanas posterior al inicio del tratamiento

para valorar curacion por parte del investigador.

Cita 1 semana 0 (firma de consentimiento, llenado de expediente, toma de
fotografias y primer tratamiento)

e Cita 2 semana 3 (valoracién de curacion o segundo tratamiento)

e Cita 3 semana 6 (valoracién de curacion o tercer tratamiento)

e Cita 4 semana 9 (valoracion de curacion o cuarto tratamiento)

e Cita 5 semana 12 (valoracion de curacion)

Aquellos pacientes que por efectos adversos o motivos personales no pudieron
continuar con el tratamiento, se mantuvieron en vigilancia con las medidas

necesarias mediante seguimiento por protocolo.

3.- Analisis de los datos:

Una vez recolectados los datos demogréficos, clinicos, del procedimiento y
seguimiento, se procedi6 al vaciamiento de los mismos en una base de datos del

programa SPSS V25 para su organizacion, codificacion y analisis estadistico.

4.- Reporte y redaccién de resultados:

Una vez concluido el analisis estadistico de los datos, se procedio a la interpretacion

critica de los resultados y posteriormente a la redaccién de la tesis.

5.- Estandarizaciéon de instrumentos de medicion:

Dermatoscopio Dermlite carbon con luz polarizada: Se utilizé para confirmar el

diagndstico de verruga plantar e identificar sus caracteristicas dermatoscoépicas.
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Regla: Se utilizo para medir el diametro de las verrugas plantares.

Escala visual analoga del dolor 0-10: Se utiliz6 para medir el dolor durante y posterior
al procedimiento.

Electrocauterio Bovie Aaron 940 y cureta integra Miltex: se utiliz6 para realizar
curetaje y electrodesecacion de las verrugas plantares.

Contenedor para nitrégeno liquido Brymill Cryogenic Sistems Cry-Ac 500 ml, punta C
y nitrégeno liquido (-196°): se utilizd para realizar crioterapia

Criterio de curacién: resolucién clinica y dermatoscépica completa de verruga

plantar, evaluada por el investigador en la semana 3, 6, 9y 12.
Se define como curacion la resolucion clinica y dermatoscoépica de verruga plantar

e Resolucion clinica completa de verruga plantar: ausencia de neoformacion.
e Resolucion dermatoscopica completa de verruga plantar: ausencia de vasos

trombosados y presencia de dermatoglifos.

Se protegio la confidencialidad del paciente de acuerdo a las normas de la Comision

Nacional de Bioética.

Los autores declaran no tener conflicto de interés.

6.- Registro en el comité de Bioética:

Clave de registro ante la Comision Nacional de Bioética: 010

7.- Registro en el comité de Investigacion:

Registro: 289
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CAPITULO 8: RECURSOS Y FINANCIAMIENTO

Los instrumentos y materiales necesarios para la realizacion de dicho protocolo
tienen un costo aproximado de 400 pesos por procedimiento, sin embargo para fines
de investigacién y en beneficio del paciente se realizd el procedimiento sin costo,
siendo otorgado por parte del departamento de Dermatologia y Micologia del Centro
de Investigacion y Docencia en Ciencias de la Salud, con autorizacion del jefe de
Servicio Dr. Victor Fernando Mufioz Estrada y de la directora de tesis y jefa de curso
Dra. Leticia Paulina Alfaro Orozco.
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CAPITLO 9: RESULTADOS

Reclutamiento

Un total de 57 pacientes fueron evaluados, de los cuales 9 fueron excluidos por no
cumplir con los criterios de inclusién. Un total de 48 pacientes fueron asignados a
uno de los 2 grupos de tratamiento mediante aleatorizacion computacional, se
asignaron 25 pacientes al grupo 1 de curetaje mas electrodesecacion y 23 pacientes
al grupo 2 de crioterapia, a cada uno de ellos se les realiz el tratamiento de forma
inicial y se evalu6 curacién clinica y dermatoscopica de forma directa por el
investigador en la semana 3, 6, 9 y 12 o la necesidad de repetir tratamiento si no

presentaban curacion. Todos fueron incluidos en el andlisis estadistico. Ver figura 1.
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Figura 1.- Diagrama de flujo de participantes

Evaluados para seleccién (n=57)

Excluidos (n=9)

No cumplen los criterios de seleccion (n=9)

Asignados a curetaje mas electrodesecacion(n=25)

Asignados a crioterapia (n=23)

Recibieron la intervencidn asignada (n=25) Recibieron la intervencidn asignada (n=23)
No recibieron la intervencion asignada (n=0) No recibieron la intervencion asignada (n=0)

de actividades) (n=6)

limitacion de actividades) (n=6)

Interrumpen la intervencién (Dolor y limitacion Interrumpen la intervencién (Dolor, ampolla hemorragica y

| i
i Aleatorizados (n=48)

Analizados (n=25)

Analizados (n=23)
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Caracteristicas generales

El presente estudio incluyé un total de 48 pacientes, 27.1% (n:13) hombres y 72.9%
(n:35) mujeres. La edad media fue de 44.5 afios, con una minima de 18 afios y una
maxima de 87 afios, siendo el principal grupo afectado el comprendido entre 51 a 60
afos. El 25% (n:12) de los pacientes referian tener un contacto afectado con
verrugas plantares. El 58.3% (n:28) pacientes referian realizar alguna actividad de
forma cotidiana como caminar o algin deporte y el 10.4% (n:5) pacientes referian
tabaquismo. Ver tabla 3.

Tabla 3. Caracteristicas generales de los pacientes

Total
Género Femenino n=35 (72.9%)
Masculino n=13 (27.1%)
Edad 44.5 afios

Minima 18 afos — Maxima 87 anos

Contactos Si
afectados n=12 (25%)
No n=36 (75%)
Actividad Ninguna n=20 (41.7%)
Caminar n=17 (35.4%)
Deporte n=11 (22.9%)
Tabaquismo Si n=5 (10.4%)
No n=43 (89.6%)
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Caracteristicas dermatologicas

El pie con mayor afectacion fue el pie derecho en 60.4% (n:19) pacientes; la
topografia mas frecuente fue el tercio anterior de la planta del pie en 83.3% (n:40)
pacientes, seguido del tercio posterior y por ultimo el tercio medio; el tamafio de las
verrugas fue de 4.5 mm en promedio; la cantidad de verrugas fue de 3.4 en
promedio; el tiempo de evolucién fue en promedio de 34.5 meses y 93.8% (n:45)
pacientes referia dolor previo al tratamiento, principalmente relacionado con la

deambulacién. Ver tabla 4.

Tabla 4. Caracteristicas dermatoldgicas de los pacientes

Pie Izquierdo 19 (39.6%)
Derecho 29 (60.4%)
Topografia Tercio anterior
. 40 (83.3%)
(planta del pie)
Tercio medio 3 (6.3%)
Tercio posterior 5 (10.4%)
Tamano 4.5 mm
Cantidad de
3.4
verrugas
Meses de
. 34.5 meses
evolucion
Dolor previo Si 45 (93.8%)
No 3 (6.3%)
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Comparacion de caracteristicas entre los grupos

En la comparacion de las caracteristicas demograficas y clinicas mediante la prueba

T para la igualdad de medias, se apreci6 homogeneidad de los grupos, sin encontrar

diferencias significativas. Ver tabla 5.

Tabla 5. Comparacién de las caracteristicas entre los grupos

Curetaje mas

electrodesecacion | Crioterapia| p-valor
Género Femenino 21 (84.0%)| 14 (60.9%) 0.106
Masculino 4 (16.0%)| 9 (39.1%) 0.106
Edad 46.7+£19.9| 42.1x17.7 0.405
Pie lzquierdo 10 (40%)| 9 (39.1%) 0.231
Derecho 15 (60%)| 14 (60.9%) 0.231
Topografia Tercio
. , 21 (84%)| 19 (82.6%) 0.172
(planta del pie) anterior
Tercio
. 1 (4%) 2 (8.7%) 0.172
medio
Tercio
_ 3 (12%) 2 (8.7%) 0.172
posterior
Tamafo 3.9+2.3 5.3+3.3 0.271
Cantidad de
2.2+1.4 4.617.1 0.113
verrugas
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Meses de

evolucién 29.8451.9| 39.2+62.7 0.573
Contactos Si

sfectados 6 (24%)| 6 (26.1%) 0.871

No 19 (76%)| 17 (73.9%) 0.871

Actividad Ninguna 12 (48%)| 8 (34.8%) 0.071

Caminar 9 (36%)| 8 (34.8%) 0.071

Deporte 4 (16%)| 7 (30.4%) 0.071

Tabaquismo Si 1(4%)| 4 (17.4%) 0.129

No 24 (96%)| 19 (82.6%) 0.129

Dolor previo Si 24 (96%)| 21 (91.3%) 0.366

No 1(4%)| 2 (8.7%) 0.366

Comparacion de respuesta clinica entre los grupos

Un total de 48 pacientes fueron incluidos en el estudio. En el grupo 1 de curetaje mas

electrodesecacion se incluyeron n=25 participantes y en el grupo 2 de crioterapia se

incluyeron n=23 participantes. Todos los participantes se incluyeron en el analisis

estadistico basado en los grupos inicialmente asignados.
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Frecuencia de curacién

La tasa de curacion global fue del 58.3% (n: 28). El tratamiento con curetaje mas
electrodesecacién presenté una frecuencia de curacion del 56%, resolviendo las
verrugas plantares en 14 de 25 pacientes. El tratamiento con crioterapia presenté
una frecuencia de curacion del 60.9%, resolviendo las verrugas plantares en 14 de
23 pacientes. Ver figura 2.

Figura 2. Frecuencia de curacion

30

n=28 (58.3%)

25

20 p=0.218

15

n=14 (56%) nh=14 (60.9%)

10

Curetaje mas Crioterapia Total

electrodesecacion

m Curacion

La diferencia entre ambos procedimientos fue de 4.9 % sin ser estadisticamente

significativa, con una p de 0.218. Ver tabla 6.

64



Tabla 6. Comparacién de respuesta clinica entre los grupos

Curetaje mas

electrodesecacion Crioterapia Total p-valor
Curacion Si 14 (56%) 14 (60.9%)| 28 (58.3%) 0.218
No 11 (44%) 9(39.1%)| 20 (41.7%)

Curacion por procedimiento

En cuanto al nimero de procedimientos necesarios para la curacién se observé una

mejor respuesta posterior al primer y segundo procedimiento. En la semana 3

posterior al primer procedimiento se observé curacion del 16% (n:4) en el grupo de

curetaje mas electrodesecacion y del 26% (n:6) en el grupo de crioterapia. En la

semana 6 posterior al segundo procedimiento se observo curacion del 24% (n:6) en

el grupo de curetaje mas electrodesecacion y del 26% (n:6) en el grupo de

crioterapia. Ver figura 3.
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Figura 3. Curacién por procedimiento:

30% p= 0.487 p=1

n=6 (26%) n=6 (26%)
n=6 (24%)

25%

20%

p= 0.610

15%
n=3 (12%)
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0%

1 procedimiento: 2 procedimientos: 3 procedimientos: 4 procedimientos:
semana 3 semana 6 semana 9 semana 12

M Curetaje mas electrodesecacién M Crioterapia

El nimero de procedimientos necesarios para la curacion en promedio fue de 1.7
procedimientos. En la comparacion entre los grupos se identific6 que requirieron
1.9+1.5 procedimientos en el grupo de curetaje mas electrodesecacion y 1.6+1.4
procedimientos en el grupo de crioterapia, sin encontrar una diferencia significativa
(p=0.41). Vertabla 7.

Tabla 7. Nomero de procedimientos necesarios para la curacion.

Curetaje mas

electrodesecacion | Crioterapia | Total | p-valor

Numero de
o 1.9+1.5 1.6+1.4 1.7] 0.410
procedimientos
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Curacion por tamafo

En cuanto al tamafio de las verrugas plantares se aprecid una diferencia en la
respuesta. En el grupo 1 de crioterapia se observé curacion del 77.78% (n:14) de las

verrugas < 5 mm y del 0% (n:0) de las verrugas >5 mm. con una diferencia
estadisticamente significativa (p= .002). En el grupo 2 de curetaje mas
electrodesecacion se observo curacion del 57.14% (n:12) de las verrugas <5 mm 'y

del 50% (n:2) de las verrugas >5 mm. sin una diferencia estadisticamente

significativa (p=.792). Ver figura 4.

Figura 4. Curacion por tamafio
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Curacion por tiempo de evolucion

De los pacientes que presentaron curacion se observé que en el grupo 1 de curetaje
mas electrodesecacion tenian un tiempo de evolucion de 25.0+34.7 meses y en el
grupo 2 de crioterapia de 48.9+77.3 ~meses, sin presentar una diferencia

estadisticamente significativa (p= .306). Ver tabla 8.

Tabla 8. Curacién por tiempo de evolucion

Curetaje mas
Tiempo de evolucién electrodesecacion Crioterapia p-valor
Curacion 25.0+34.7 meses 48.9+77.3 meses 0.306
No curacion 33.4166.8 meses 24.2+26.4 meses 0.672

Efectos adversos

Todos los pacientes N:48 (100%) presentaron efectos adversos en ambos
procedimientos. El efecto adverso mas frecuente fue el dolor durante y después del

procedimiento.

En el grupo 1 (Curetaje mas electrodesecacion) los efectos adversos reportados
fueron dolor, eritema, edema, disestesias, costras y manchas postinflamatorias. Solo
1 paciente presentd sangrado 1 dia posterior al procedimiento asociado a

deambulacion prolongada. Ver tabla 9.

En el grupo 2 (Crioterapia) los efectos adversos reportados fueron dolor, eritema,
edema, ampollas hemorragicas y manchas postinflamatorias. Sélo en 2 pacientes se
presentd sangrado y fue secundario a la manipulacion de la ampolla hemorréagica.
Ver tabla 9.
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Tabla 9. Comparacién de efectos adversos en los grupos

Curetaje mas
electrodesecacion Crioterapia p-valor

Dolor n: 25 (100%) n: 23 (100%) 1.00
Eritema n: 4 (16%) n: 10 (43.47%) .057
Edema n: 4 (16%) n: 10 (43.47%) .057
Ampollas hemorragicas n: 0 (0%) n: 13 (56.52%) .000
Sangrado n: 1 (4%) n: 2 (8.69%) .601
Disestesias n: 5 (20%) n: 0 (0%) .051
Costras n: 25 (100%) n: 0 (0%) .000
Manchas postinflamatorias | n: 5 (20%) n: 2 (8.69%) 419
Total de pacientes 25 23
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CAPITULO 10: DISCUSION

Las verrugas virales son una de las patologias mas comunes en Dermatologia, las
verrugas plantares ocupan el segundo lugar en frecuencia con una incidencia de
hasta el 24%, predominando en adultos jovenes.>*’ A diferencia de lo reportado en
la literatura en el estudio se puede apreciar la afectacion de adultos entre los 18 y 87

anos con una media de 44.5 aios.

Afecta a todas las razas y a ambos sexos, sin predominio de género.'? Contrario a la
literatura, en el estudio se observa una mayor afectacién del sexo femenino. De los
48 pacientes estudiados el 72.9% (n:35) corresponden al sexo femenino y 17.1%

(n:13) al sexo masculino con una relacion 2.6 a 1.

La bibliografia revisada no menciona mayor afectacion de un pie comparado con el
otro; sin embargo, se puede apreciar una mayor afectacion del pie derecho sobre el

izquierdo con una relacion 1.5 a 1.

Las verrugas plantares predominan en puntos de presion.%?’ Sin embargo, no se
menciona mayor afectacion de un pie comparado con el otro. En el presente estudio
se puede apreciar una mayor afectacion del pie derecho sobre el izquierdo con una
relacion 1.5 a 1. Entre las divisiones topograficas de la region plantar se observa un
predominio por el tercio anterior en el 83.3% (n:40) lo que corresponde con la

literaura de la mayor afectacion en puntos de presion.

La presentacion clinica puede variar en tamafio, forma y extension.?® En los
pacientes se aprecia un tamafo entre 2 y 15 mm con un promedio de 4.5 mm.
También se pudo apreciar que los pacientes podian tener desde una lesion hasta 26,

con un promedio de 3.4 lesiones.

Existen multiples factores de riesgo implicados en el desarrollo de verrugas virales
plantares como la edad, hiperhidrosis, traumatismos, trastornos podalicos (metatarso
caido), asi como el antecedente de caminar descalzo principalmente en ambientes

hamedos como piscinas, duchas y vestidores. Debido a que la transmision se
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produce por contacto directo con piel infectada o a través de superficies
contaminadas, la convivencia con una persona con verrugas plantares es uno de los
factores de riesgo mas importantes.'3° En nuestro estudio se puede apreciar que el
25% de los pacientes reconoce al menos un contacto afectado con verrugas
plantares.

Las verrugas plantares tienen un crecimiento endofitico lo que ocasiona dolor
principalmente asociado a la deambulacion, generando limitacién de sus actividades
diarias.'>’ Este estudio confirma esta aseveracion al exhibir dolor previo al

tratamiento en 93.7% (n:45) de los pacientes.

El tratamiento de las verrugas plantares es complejo debido a que tienen la
caracteristica de ser endofiticas, presentan bajas tasas de curacién y altas tasas de
recidiva. Existe una gran cantidad de alternativas terapéuticas lo que traduce que
ninguna de ellas es 100% eficaz, la evidencia cientifica refiere tasas de curacion
variables y la eleccion de la misma depende de diversos factores como la edad,
cooperacion del paciente, limitacion de las actividades fisicas, topografia, tamario,
cantidad, tiempo de evolucion, estado inmunologico del paciente, riesgo de contagio

a otras personas y efectos adversos de los tratamientos.>4567

Tanto el curetaje mas electrodesecacion como la crioterapia son considerados
métodos destructivos los cuales provocan un dafio no selectivo en los queratinocitos
infectados y la piel circundante, inducen la muerte celular disminuyendo la replicacion
del virus y la proliferacion epidérmica, ademas favorecen la exposicion y

presentacion de antigenos que desencadenan una respuesta inmunoldgica.>®

La cirugia tiene nivel de evidencia 3 con fuerza de recomendacion D. La
electrocirugia es la mas utilizada, se basa en la transformacién de electricidad en
calor para provocar destruccion térmica del tejido.® Es un método que se ha llevado
a cabo desde hace tiempo y que continGia practicandose con frecuencia, con tasas
de éxito de hasta el 94%.% Sin embargo, existen pocos estudios que respalden su
efectividad.'® En este estudio se puede apreciar una frecuencia de curacién menor a

la reportada en la literatura, solamente de un 56% (n:14) de los pacientes.
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La crioterapia tiene un nivel de evidencia 1+ y fuerza de recomendacion B.>® Tiene
una eficacia equivalente o superior al 4cido salicilico con tasas de curacién del 15%
al 85% con una media de 56%. La satisfaccién por parte de los pacientes es de hasta
84.5% debido a la mejoria en su calidad de vida.>?72%3132 En este estudio se
encontro una frecuencia de curacion en 60.9% (n:14) de los pacientes y satisfaccion
de 8.5+1.9 lo cual coincide con la literatura.

Comparando ambos tratamientos se aprecia una diferencia de un 4.9% siendo mas
eficaz la crioterapia que el curetaje mas electrodesecacién; sin embargo, este

resultado no es estadisticamente significativo al contar con una p de 0.21.

En cuanto al nimero necesario de procedimientos para la curacion se observé que
en ambos grupos los resultados fueron buenos posterior a uno o dos procedimientos,
evaluados a las 3 y 6 semanas respectivamente; sin embargo, la frecuencia de
curacion fue menor posterior al tercer o cuarto procedimiento, por lo que a pesar de
gue la literatura refiere que se pueden realizar hasta cuatro procedimientos para
considerar cambio de terapia, ante estos resultados se deberia considerar el riesgo-
beneficio de continuar con el mismo tratamiento y el beneficio de utilizar terapias

coadyuvantes.

En cuanto al tamafio de las verrugas plantares se aprecié una diferencia en la
respuesta. En el grupo 1 de curetaje mas electrodesecacion se observé curacion del
57.14% (n:12) de las verrugas <5 mm y del 50% (n:2) de las verrugas >5 mm. sin
una diferencia estadisticamente significativa (p= .792), por lo que se puede concluir
gue es una buena alternativa terapéutica sin importar el tamafio de las verrugas. En
el grupo 2 de crioterapia se observo que las verrugas <5 mm presentaron una buena
frecuencia de curacion del 77.78% (n:14), mientras que de las 5 verrugas >5 mm.
ninguna presentd curacion, apreciando una diferencia estadisticamente significativa
(p=.002), por lo que se podria concluir que es una buena alternativa terapéutica para

las verrugas pequefias pero no para las de mas de 5 mm.
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Parece que el tiempo de evolucion no es un factor que impacte en la curacion de las
verrugas plantares en ninguno de los 2 grupos de tratamiento. De los pacientes que
presentaron curacion se observO que en el grupo 1 de curetaje mas
electrodesecacion tenian un tiempo de evolucion de 25.0+34.7 meses y en el grupo 2
de crioterapia de 48.9+77.3 meses, sin presentar una diferencia estadisticamente
significativa (p= .306). De los pacientes que no presentaron curacion se observo que
en el grupo 1 de curetaje mas electrodesecacién tenian un tiempo de evolucion de
33.4166.8 meses y en el grupo 2 de crioterapia de 24.2+26.4 meses, Sin presentar

una diferencia estadisticamente significativa (p= .672).

La literatura refiere que tanto la electrocirugia como la crioterapia presentan mas
efectos adversos que la terapia topica. En la electrocirugia se puede presentar dolor,
sangrado, infecciones bacterianas y cicatriz.%® En la crioterapia se puede presentar
dolor, sangrado, eritema, edema, ampollas, costras, cicatriz, hiperpigmentacion,
hipopigmentacion o disestesias.®®2° En el presente estudio si bien el 100% de los
pacientes presenté como efecto adverso dolor durante y después del procedimiento,
se observd una mayor limitacion en las actividades diarias posterior a la crioterapia
comparado con el curetaje mas electrodesecacion. Ademas del dolor se presentaron
otros efectos adversos. En el grupo tratado con curetaje mas electrodesecacion se
aprecio que las disestesias estuvieron presentes en el 20% (n: 5) de los pacientes y
en ninguno de los tratados con crioterapia con una diferencia estadisticamente no
significativa (p= 0.051), mientras que la formacion de costras se presentaron en el
100% de los pacientes y en ninguno de los tratados con crioterapia, presentando una
diferencia estadisticamente significativa (p= 0.000). En el grupo tratado con
crioterapia se identificd que el eritema y el edema estuvieron presentes en mas del
doble comparado con el grupo de curetaje mas electrodesecacion, sin presentar una
diferencia estadisticamente significativa (p= 0.057), mientras que las ampollas
hemorragicas que fueron las que generaron la mayor limitaciéon de actividades se
presentaron en el 56.52% (n: 13) de los pacientes con crioterapia y en ninguno de los
pacientes con curetaje mas electrodesecacién presentando una diferencia

estadisticamente significativa (p= 0.000).
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Las recidivas son frecuentes en todas las modalidades de tratamiento; en la
electrocirugia se refiere recurrencia en hasta el 30% de los pacientes™® por lo que
seria conveniente poder seguirlos en el tiempo para identificar a aquellos que
presenten recidiva. Uno de los factores asociados a recidiva es el tabaquismo, el cual
se asocia a un riesgo 5 veces mayor.3” Sé6lo el 10% de nuestros pacientes refirid
tabaquismo positivo por lo que seria interesante poder apreciar si aumenta el riesgo

de recidiva en los mismos.

Limitaciones

La principal limitacion del estudio es que debido a la naturaleza de los
procedimientos no fue posible hacerlo de forma ciega.

Debido a la duracion del estudio no fue posible valorar la frecuencia de recurrencia
en los pacientes curados.

Generalizacion

Debido a que en el presente estudio la distribucién de pacientes se realizé de forma

aleatoria puede llevarse a cabo en otras instituciones con poblaciones similares.
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CAPITULO 11: CONCLUSIONES

Este estudio muestra que la crioterapia es mas efectiva que el curetaje mas
electrodesecacién en el tratamiento de las verrugas plantares, con tasas de curacion
de 60.9% y 56% respectivamente, con una diferencia no significativa (p=0.21) del
4.9%.

En ambos grupos se pueden realizar hasta cuatro procedimientos antes de
considerar una modificacién en el tratamiento; sin embargo, ante los resultados
obtenidos que muestran una buena frecuencia de curacion posterior al primer o
segundo procedimiento comparado con la menor respuesta posterior al tercer o
cuarto procedimiento, deberia valorarse el riesgo-beneficio de continuar el mismo
tratamiento después de 2 procedimientos sin mejoria, por lo que una buena

alternativa seria utilizar la terapia combinada con otros medicamentos.

Si bien el 100% de los pacientes presentd dolor durante y después del
procedimiento, se observd una mayor limitacion en las actividades diarias posterior a
la crioterapia debido a la formacion de ampollas hemorragicas comparado con la
formacion de costras posterior al curetaje mas electrodesecacion, por lo que ya que
no hay diferencia significativa en la curacion entre ambas terapias, puede ser mejor
opcidn realizar curetaje mas electrodesecacidon ya que es una terapia menos
limitante.

Debido a que ambas terapias son mas costosas, agresivas y por tanto con mas
efectos adversos que la terapia topica, no se recomiendan como terapia inicial; sin
embargo, son una buena alternativa para las verrugas plantares principalmente

aquellas que no respondan a otros tratamientos.
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TABLAS Y FIGURAS

Tabla 1. Tratamiento de las verrugas plantares: resumen y resultado de los

estudios clinicos con crioterapia. (Adaptado).?’

Estudio Disefio de estudio Pacientes | Periodo de | Tasa de
(afo) evaluados | tratamiento | resolucion
Bunney et | ECA, abierto 72 6 87 vs 78 vs
al. (1976) _ o 64
Crioterapia: intervalos 2 vs 3
Vs 4 semanas
Bunney et | ECA, abierto 294 12 69 vs 67 vs
al. (1976) _ _ 78
Crioterapia  vs AS:AL:
pintura  coloidal  flexible
(1:1:4) wvs crioterapia +
AS:AL: pintura coloidal
flexible
Sonnex ECA, abierto 31 4 69vs 0
and Camp . ) .
Crioterapia agresiva + AL vs
(1988) : : 9
crioterapia congelacion
gentil
Steele and | ECA, abierto 116 24 25 vs 23 vs
Irwin . ) 33
Crioterapia VS AS/AL
(1988) _ _
colodion (1:1:4) pintura vs
crioterapia + pintura
Bert-Jones | ECA, abierto 115 12 43 vs 38
and
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Hutchinso

Crioterpia vs no crioterapia

n (1992)
Bert-Jones | ECA, abierto 245 12 46 vs 50
and _ )
) Crioterpia + 16.5% AS +
Hutchinso »
16.5% AL colodién con
n (1992) _ _ _
curetaje vs sin curetaje
Erkens et | ECA, abierto 75 10 58 vs 28
al. (1992) _ _
Crioterapia mensual vs
bimensual
Berth- ECA, abierto 207 12 45 vs 41
Jones et _ _
Crioterapia+16.5%AS+16.5
al. (1994) »
%AL colodion: doble vs
congelacion unica
Bourke et | ECA, abierto 82 12 43 vs 48 vs
al. (1995) . _ 44
Crioterapia+16.5%AS+16.5
%AL colodion : cada 1 vs 2
vs 3 semanas
Caballero- | ECA, abierto 121 NS 91vs 94
Martinez . ) o
Crioterapia con  dimetil-
et al. o o
propano vs nitrogeno liquido
(1996)
Larsen ECA, abierto 144 24 63 vs 70 vs
and . ) 63
Crioterapia cada 2 vs 3 vs 4
Laurberg
semanas
(1996)
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Marroquin | ECA, abierto 30 4 100 vs 85
et al. _ vs 0
Savia lechosa de Jatropha
(21997) _ _
curcas Vs crioterapia Vs
placebo
Connolly ECA, abierto 80 5 58 vs 19
et al. _ ) »
Crioterapia congelacion
(1999) : .
agresiva vs gentil
Ahmed et | Controlado, prospectivo 207 12 44 vs 47
al. (2001) _ _ _
Crioterapia: criospray Vs
torunda de algoddn
Rahimi et | ECA, simple ciego, | 52 22 58 vs 41
al. (2008) | prospectivo
Humo del arbol Populus
euphratica vs crioterapia
Banihashe | ECA, simple ciego 53 6 70 vs 83
mi et al. . )
Crioterapia vs 80% de
(2008) 5
solucion de fenol
Bruggink | ECA, abierto 192 13 39 vs 24 vs
et al. . _ _ 16
Crioterapia vs vaselina
(2010) blanca + 40% AS vs no

tratamiento

Ensayo clinico aleatorizado (ECA), AS (acido salicilico), AL (acido lactico)
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