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INTRODUCCION

Los papilomas son neoformaciones benignas, epidérmicas, de origen viral y de

facil transmision. Su nombre viene del latin “verruga”, que significa excrecencia.

La verruga plantar es un papiloma epidérmico. Se debe a un virus infiltrante, muy
contagioso, idéntico al de una verruga corriente. Pero la localizacién en una epidermis
sometida a fuertes presiones confiere a la tumoracién una fisonomia muy especial. En
lugar de una prominencia como en la mano, la verruga va a incrustarse en la
epidermis, en la cual excava una celda y se rodea de un anillo cérneo. Hundida como
un clavo en los tejidos plantares, comprime las terminaciones nerviosas provocando

dolor.®

Las verrugas plantares son una de las infecciones més frecuentes en el pie. Se
considera que gran parte de la poblacion tendra contacto alguna vez con este virus,
aunque no desarrolle la enfermedad, ya que el contagio en el pie se produce a
menudo en entornos acuaticos publicos (piscinas, spa, saunas...) y en los ultimos
afios se ha incrementado el nimero de personas que practican actividades deportivas

y ludicas en estos entornos.®

Sin embargo, hay una gran controversia en cuanto a la eleccion de un abordaje
terapéutico debido a la falta de resultados 6ptimos de ninguno de ellos, siendo el nivel

de evidencia cientifica asociado a muchos de ellos practicamente inexistente.

Se encuentran multitud de estudios acerca del tratamiento del Virus del Papiloma
Humano (VPH), pero normalmente con escaso rigor cientifico y los resultados de estos
estudios tampoco manifiestan un protocolo de actuaciéon claro frente a esta
patologl’a.(3) Incluso hay datos de la resolucion espontanea de este tipo de lesiones,
pero optar por esta opcion no es lo frecuente debido a que, en primer lugar es una
patologia que provoca sintomas y, por otra parte, a los conflictos sociales y personales
que genera al paciente ya que se trata de una enfermedad transmitida por

contagio.(2’4)



También podemos encontrar que, la aplicacion del conocimiento empirico que se
adquiere con la préactica clinica, es a menudo una de las pautas de la eleccion

tratamiento de esta patologia.

Un aspecto importante a tener en cuenta, desde el punto de vista de la practica
clinica en la consulta de podologia, es la necesidad de encontrar un tratamiento de
alta eficacia, que resulte sencillo en su aplicacion, econémico, sin riesgo para el
paciente, que conlleve escasos o0 ningun efectos adversos, que le permita continuar

con su actividad fisica y que no alarguen en el tiempo las visitas a la consulta.

Una de las complicaciones que se plantea en el tratamiento infiltrativo es que
resulta incbmodo para el paciente y requiere que el profesional que la realiza tenga
habilidad adquirida para ello. Ademas, precisan una anestesia previa para disminuir el

dolor provocado en un primer momento por la infiltracién.

Estas dificultades se reducen si la infiltracibn se realiza con sistemas de

inyeccioén intradérmica sin aguja como el Dermojet®.

_Etiolog;’a

Los virus del papiloma humano (VPH) estan ampliamente diseminados en el
medio humano, y producen infecciones latentes (sin evidencia microscopica de la
enfermedad), subclinicas (con manifestaciones microscopicas pero sin manifestacion

clinica) o enfermedad clinica evidente benigna en la piel o en las mucosas.

Los Virus del Papiloma Humano son virus de ADN bicatenarios que pertenecen a
la clase papovavirus y que infectan a la mayor parte de las especies de vertebrados,

con especificidad de huésped y de tejido.®

Normalmente, la infecciéon cursa con la formacién de un crecimiento benigno,
localizado en cualquier parte del cuerpo. Contienen doble cadena con capside
icosaédrica de 72 capsdmeros y miden 50-55nm. La cadena viral es circular e infecta

el epitelio estratificado.



A pesar de su pequefio tamafio, su biologia molecular es muy compleja:

e Los oncogenes E5, E6 y E7 son los que modulan el proceso de

transformacion.

e Las proteinas reguladoras E1 y E2 son las responsables de modular la

transcripcién y replicacion.

Las proteinas estructurales L1 y L2 son las que componen la capside viral.

Existen aproximadamente 230 genotipos de VPH, de los cuales ya se han

secuenciado unos 100. Un mismo tipo de VPH puede causar papilomas de distinta

morfologia. Algunos de estos genotipos estan asociados con mas frecuencia a ciertas

formas clinicas® (tabla 1) .

Tabla 1 Relacion entre el serotipo viral, topografia y enfermedad

Verrugas vulgares
Verrugas en
manejadores de
alimentos
Verrugas plantares
Verrugas planas
Condilomas
acuminados
Asociados a EV
Enfermedad de Heck
Verruga laringeas
Papulosis bowenoide
CaCu, NIP, NIV

Manos, dedos 1,2,3,4,7,29
Manos, dedos, palmas 2,7,10,28
Plantas 1,2,4,10,63
Cara y manos 3,10,27.38
Genitales, perianales 6,11,16,18,31,33,42-,45
Areas expuestas 3,5,8,10,14,15,17,20
Mucosa oral 13,32
Laringe 6,11
Genitales 16,34,39,42,45
genltales 16)18731)33735’39,46751’5’53756?58’61)62766’69)
73

EV: epidermodisplasia verruciforme; CaCu: carcinoma cervicouterino; NIC: neoplasia intraepitelial cervical;

NIP: neoplasia intraepitelial del pene; NIV: neoplasia intraepitelial vaginal.

Estos microorganismos infectan las células basales a través de microlesiones

presentes en la superficie de los epitelios. No se conoce bien la forma en la que el

virus penetra en la célula epitelial, pues no se ha identificado un receptor para el virus.



Se baraja la posibilidad de que lo haga durante la reparacion del tejido dafiado. Por
otra parte se ha visto que los viriones se unen a la heparina presente en la superficie

celular y esto podria suponer el inicio para un anclaje.

La replicacion de los Virus del Papiloma Humano, depende del grado de
diferenciacién de los queratinocitos; las particulas virales maduras Unicamente se
detectan en los ndcleos del estrato granuloso y cérneo. Los efectos citopéaticos que se
observan en el epitelio, tales como la presencia de inclusiones intra-citoplasméticas o
nucleares, o la vacuolizacion peri-nuclear que caracteriza a las células coilociticas, son
el resultado de la interferencia ocasionada por el virus en la diferenciacion de las

células huésped.(7'8)
Patogenia de la infeccién por el virus del papiloma:

El ciclo de la vida del virus consta de dos etapas una productiva y otra no

productiva.

e La fase no productiva ocurre en las células basales del epitelio
estratificado, durante la misma, el genoma del virus permanece como un
elemento extracromosomal. El virus replica su ADN vy, al reproducirse la
célula infectada, una de las células hijas permanece en la capa basal y la

otra inicia el proceso de diferenciacion en la parte superior del epitelio.

e En la etapa productiva, el genoma virico se amplifica de modo que
aumenta el nimero de copias presentes en la célula y se expresan los
genes tardios que codifican las proteinas de la capside (L1 y L2). La
sintesis de estas proteinas solo ocurre en el proceso de diferenciacion,

dado que se observa en las capas basales y no en el epitelio.(g)

La produccion de las particulas viricas s6lo se produce en las capas superiores
del epitelio, asi que la infeccibn permanece largos periodos de tiempo en las células
basales. Las células infectadas y parcialmente diferenciadas, amplifican el ADN virico
en la capa granular y transcriben y traducen los genes tardios en la parte superior del

epitelio, donde si ensamblan las particulas viricas.*?



Las proteinas implicadas en el proceso de replicacion virica son E1 y E2. Estas
se unen en una de las secuencias de la regién larga del ADN de la célula. Ambos
estan unidos por una regién denominada Region Bisagra, cuya frecuencia es muy
variada entre los distintos tipos de VPH. La replicacién transitoria del genoma requiere
solo de E1y E2.4Y
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Figura 1 Ciclo de proliferacion virica durante la queratinizacion de la epidermis. Tomado
de: de la Cruz Hernandez E, Betancourt AM, Soberén ML 2004.®°

Por dltimo, E7 promueve la replicacion del ADN y el crecimiento celular, mientras
gue E6 inhibe la apoptosis, prolongando la supervivencia de las células, incluso
aquellas que llevan mutaciones en su genoma. Es importante que el virus evite la

muerte celular al menos hasta que se haya replicado (Figura 1).

En resumen, el ciclo vital del VPH comienza con la infeccién de la capa basal de
las células epiteliales, donde el virus expresa las proteinas E1 y E2 asociadas a la
transcripcion y replicacion del ADN viral. Las proteinas E5, E6 y E7 son las
responsables de inducir la proliferacion de las células basales y para-basales,
provocando la hiperplasia epitelial. En las capas méas superficiales de la epidermis se
expresan las proteinas L1 y L2, que codifican la capside y posterior ensamblaje a las

particulas virales(lz)(Figura 2).



- \mh TR Celulas epitehiales diferenciadas
eccion por ) £ L s

Nivel de uﬁnmmn pesticules

expresion o

T @

Expresion
delLlyL2

<

3/

Replicacion
episomal.
expresion de

I\

——

'/' ElL E2

IQ E4 E6yE7
N\

Celulas epiteliales basales
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la Cruz Hernandez E, Betancourt AM, Soberén ML 2004.19

La inmunidad innata y la inmunidad celular son los factores mas importantes en
la resistencia del huésped. La respuesta innata estd manifestada por la presencia de
los receptores Toll, definidos como 10 receptores de reconocimiento de patégenos
existentes en las células presentadoras de antigenos, activados por distintas proteinas
microbianas y particulas virales, que permiten una rapida respuesta a la infeccion por
medio de la secrecion de citoquinas pro-inflamatorias. La inmunidad humoral esta

constituida por la presencia de anticuerpos anti-capside del Virus del Papiloma
Humano(lo)(Figura 3).
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En las células basales la expresién de los genes viricos esta controlada por
factores celulares mientras que en los estratos superiores las células infectadas
amplifican el genoma virico. Finalmente, las particulas viricas son liberadas a lo largo

de las células escamosas, las cuales son exfoliadas al epitelio.(lo)

Histopatologia de los papilomas

La verruga vulgar comparte el patron histopatolégico con la verruga filiforme y la
verruga plantar en mosaico. Estructuralmente la lesion se caracteriza por una
papilomatosis con acantosis e hiperqueratosis, con columnas de paraqueratosis que

asientan sobre los extremos puntiagudos de la papilomatosis.(13)

Tiene configuracion radical, con confluencias de las crestas epidérmicas
subyacentes hacia el centro de la lesion.

Vista a mayor aumento hay presencia de células vacuoladas, con nudcleo
pequefio e hipercromatico rodeado de un halo claro y un citoplasma palido carente de

granulos de queratohilaina. Estas células vacuoladas son mas evidentes en las



elevaciones papilomatosas del estrato granuloso. En la capa cérnea se contindan con
columnas de paraqueratosis, cuyas células presentan un nucleo méas redondeado en
comparacion con el que presentan otras formas de paraqueratosis. En las depresiones
del estrato granuloso se observan células granulosas con acumulacion vy
desestructuracion de granulos y queratohialina, que aparecen toscos y gruesos y con
caracteristicas tincionales variables. Todos estos hallazgos histopatolégicos son
menos evidentes o estan ausentes en papilomas de largo tiempo de evolucion, pero se

pueden detectar con facilidad en papilomas recientes.™®

Figura 4 Histopatologia de un papiloma vulgar que muestra
papilomatosis y coilocitos. Tomado de: Requena L, Requena C, 2010.%%

Respecto a las verrugas plantares, las lesiones en mosaico muestran una

histopatologia similar a la de las verrugas vulgares.
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Figura 5 Histologia de un papiloma plantar tipo mirmecia. Tomado de:
Requena L, Requena C, 2010.*?

En cambio, las verrugas plantares tipo mirmecia tienen unas caracteristicas
histopatologicas propias.(“) En todo el espesor de la epidermis se observan
numerosos granulos eosinofilos intracitoplasmaticos que aumentan de tamafio a
medida que ascienden a estratos superiores, donde pueden unirse para formar

cuerpos de inclusion de coloracion homogénea y morfologia irregular (Figura 5).

Estos cuerpos de inclusién engloban al nacleo de las células o estan separados
de él por un halo claro irregular. El nacleo de las células de las lesiones de mirmecia
no esta desplazado por las inclusiones citoplasmaticas. Estas anomalias persisten

también en los corneocitos de la capa cornea.



Epidemiologia

Las verrugas se encuentran entre las 10 lesiones de la piel mas frecuentes,
afectan a ambos sexos y se habla de una prevalencia de la infeccién del 79% en la
poblacion general. Segun algunos autores la maxima incidencia esta entre los 6 a 12

afios de edad aunque otros consideran que esté entre 9 a 16,19

La verruga plantar puede aparecer en casi todos los rangos de edad. Esto
puede deberse por el cambio en los habitos de vida de la poblacion, sobre todo en los
habitos de tipo ludico. Si bien antes las personas de mas edad permanecian mas
tiempo realizando actividades en el domicilio, hoy en dia es habitual que personas de
mayor edad (mas de 55 afios) acudan a centros deportivos, espacios de aguas,
estancias en hoteles, etc. Donde se produce mayor contacto directo y se favorecen las

condiciones de contagio del Virus del Papiloma Humano.

Las tres formas clinicas principales de las infecciones del virus del papiloma

humano son: vulgares (70%), plantares (26%) y planas (4%).

La afeccion de las mucosas esta representada por los condilomas acuminados

gue es la enfermedad de transmisién sexual de mayor prevalencia del mundo.®
El contagio depende de varios factores:

Localizacion de las lesiones.

e Cantidad de virus presentes en ellas.

e Naturaleza y grado del contacto.

e Estado inmunol6gico general y especifico del sujeto para el Virus del

Papiloma Humano.

10



El reservorio de los Virus del Papiloma Humano son los sujetos con infeccién
clinica o subclinica y el medio ambiente. Es imposible evitar el contacto con el Virus
del Papiloma Humano.

Se sabe que el foliculo piloso constituye un reservorio y que en patologias como

la psoriasis la cantidad de virus esta aumentada.®

Incidencia y prevalencia

La verruga plantar es mas frecuente en grupos de nifios y adultos jovenes.

Segun algunos autores, 34,3 de cada 1000 personas entre 0 a 17 afios
presentan este tipo de lesién."” Entre los niflos en edad escolar con edades
comprendidas entre 4 y 12 afios, un 29% padecen riesgo de presentar papilomas
plantares.™® Kilkeny determina en este mismo grupo de edad escolar, una prevalencia
del 22% y lo divide en dos rangos distintos de edad. Asi, habla de un 12% en el rango
de edad entre 4 a 6 afios y 24% entre los 16 a los 18 afios.™® Otros autores refieren
gque la prevalencia en el grupo de edad entre 6 a 15 afios es de 5,3% con mas
presencia en los varones de 16 a 35 afios.®? Por Gltimo, y en los mismos grupos de
edades de nifios, Williams habla en su estudio de una prevalencia de papilomas

visibles de 3,9% en nifios de 11 afios y del 4,9% en los de 16 afios.*V

Factores de riesgo en el contagio del Virus del

Papiloma Humano

El Virus del Papiloma Humano se transmite por contacto directo con el sujeto

portador. Como factores de riesgo podemos encontrar:

e Uso de duchas comunes.®
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Uso de piscinas y espacios publicos con agua estancada (spa, saunas).(z)

Presencia de la infeccion en otros miembros de la familia. En estos

pacientes el riesgo llega a ser un 95% superior.(lg)
Contacto en la escuela con otros nifios con virus del papiloma humano.

Inmunosupresién: pacientes con VIH, pacientes en tratamiento con

farmacos inmunosupresores.
Diabetes Mellitus.
Pacientes con 6rganos trasplantados: 24% de prevalencia en pacientes

receptores de 6rganos trasplantados. En pacientes con trasplante renal

aumenta la prevalencia al 90% en estudios a 5 afios posterior al

trasplante.(zg)

Presencia de dermatitis atopica.

Presencia de enfermedad autoinmune.

Leucemia linfocitica crénica (CLL).

Combinaciones de inmunodeficiencias severas (SCID).
Variaciones de inmunodeficiencias comunes (CVID).
Sindrome de Wiskott-Aldrich.

Sindrome de Netherton (desorden autosémico recesivo con ictiosis lineal

circunflexa, atopia, tricorrexis invaginata).

Lymphocytopenia idiopatica CD4 T.?¥
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Manifestaciones clinicas:

En primer lugar, tendremos que tener en cuenta la forma de realizar el examen al
paciente. La inspeccion se debe realizar con el paciente presentando los dos pies
frente al explorador con la piel limpia. El examen se realiza de forma bilateral para
poder establecer criterios de comparacién. Las condiciones de la sala de exploracion
deben ser de temperatura agradable y, en caso de que el paciente tenga problemas
con el examen fisico, es aconsejable la presencia de un familiar o persona de
confianza, por ejemplo en caso de los nifios. Tendremos que tener en cuenta también
tener una luz adecuada ya que, en el caso de las verrugas plantares, la diferenciacién

con otras patologias de la piel a simple vista puede ser dificultosa. *®

Las verrugas palmares o plantares son lesiones endofiticas, de entre 1 a 10 mm,

gruesas e hiperqueratdsicas generalmente dolorosas.®

Inicialmente aparece una papula pequefa, brillante, bien delimitada.
Posteriormente se transforma en una placa hiperqueratésica aspera, tachonada en
ocasiones de puntos negros o marrones (capilares trombosados). Alteran las huellas
dactilares, pues producen la pérdida de continuidad de los dermatoglifos. La

desaparicién de los mismos es un signo de resolucion de la verruga.(4)

Un signo que caracteriza a las verrugas plantares, es que el dolor al pellizco es

mayor que el dolor a la presion.

En ocasiones los puntos negros de los capilares trombosados no se observan a
simple vista. Es necesario el deslaminado de la piel para su observacion. En el
proceso del deslaminado se puede producir el corte de estos capilares, provocando

sangrado de los mismos, lo cual es un signo inequivoco del diagnéstico.
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1.6.1 Métodos complementarios para el diagndstico de la verruga

plantar

1. Dermatoscopia: es una téchica no invasiva, sencilla y econdmica que
aumenta la efectividad del diagnostico frente a la inspeccion a simple vista. También
aparece en la bibliografia como microscopia por epiluminiscencia 0 microscopia de la
superficie cutdnea. Se realiza utilizando un instrumento denominado dermatoscopio.
Este es un instrumento dotado de un sistema Optico que realiza amplificacion de
imagenes por medio de unas lentes de aumento y una fuente de luz, que puede ser
polarizada o normal. Para disminuir la reflexion de la luz sobre la epidermis se utiliza
un liquido (aceite o alcohol) entre la piel y la 6ptica que se denomina interfase. De este
modo, sumergiendo el dermatoscopio en dicha interfase se permite ver estructuras de
la epidermis o la dermis papilar, localizada bajo la superficie, que de otro modo no son

visibles a simple vista.

El dermatoscopio de luz polarizada permite ver igualmente estructuras
localizadas debajo de la superficie, mediante la absorcion de la luz dispersada desde
la superficie, pero sin necesidad de interfase liquida o de poner el instrumento en
contacto con la piel. Ademas se puede conectar con un sistema informatico para el
control digital de las lesiones que se denomina microscopia de epiluminiscencia
digitalizada, con el que se pueden obtener imagenes tridimensionales. Es el mismo

sistema que se utiliza en el diagnéstico de enfermedades como el melanoma.®)

Gracias a este instrumento, la visualizacion de los capilares trombosados
caracteristicos del VPH se realiza de forma evidente (Figura. 6), asi como la aparicién
de los dermatoglifos después de un tratamiento (Figura.7) y de la eliminacion de la
verruga (Figura.8).

Otra de las aportaciones del uso del dermatoscopio, es que permite realizar el
diagnostico diferencial con otra de las lesiones frecuentes en la planta del pie que es el
heloma plantar. La apariencia dermatoscopica de esta lesion, es la de un nucleo

translicido y homogéneo sin vasos capilares.(zs)
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Figura 6 Capilares trombosados, caso de virus de papiloma
Tomado de:Bae JM, Kang H, Kim HO, Park YM. 2009.%®

Figura 7 Reaparicion de dermatoglifos después del tratamiento
Tomado de:Bae JM, Kang H, Kim HO, Park YM. 2009.%



Figura 8 Imagen del heloma plantar realizada con dermatoscopio.
Tomado de:Bae JM, Kang H, Kim HO, Park YM. 2009.%

2. Fotografia: Es otro instrumento a utilizar como diagndéstico complementario,
sencillo, barato y de facil acceso en la clinica diaria. La fotografia a nivel clinico esta

ampliamente aceptada como estandar en la investigacion y seguimiento médico.™®

3. Andlisis histopatolégico de muestras de tejidos: sin duda la forma mas
exacta de realizacion de un diagnéstico, ya que permite la observacion de los cambios
patoldgicos en los tejidos mediante la microscopia. Esta forma de diagnéstico, aunque
no es de tan facil acceso en la préactica diaria, puede ser definitiva ante la dificultad de
realizar diagnosticos diferenciales o seguimiento de la efectividad del tratamiento.

Las verrugas pueden aparecer en zonas de presion (cabezas metatarsales,
talones, dedos de los pies). La localizacion y la morfologia de estas lesiones crean la
necesidad de realizar diagndstico diferencial con lesiones epidérmicas tales como los
helomas, cuernos cutaneos, queratosis seborreica, liquen plano, molusco contagioso,

nevus epidérmico o carcinoma de células escamosas.?
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En la planta de los pies pueden aparecer de forma solitaria 0 en numero
elevado (5, 6,7....) y de tamafos diversos. Cuando son en gran numero se denominan

papilomatosis y son de apariencia mas pequefia, numerosos y poco profundos.

En caso de no estar en superficies de presion, la deteccibn y posterior
tratamiento del Virus del Papiloma Humano se retrasa ya que no hay sintomatologia o

es leve.

Las verrugas en mosaico es el resultado de la coalescencia de grandes
verrugas plantares. Estas suelen tener apariencia mas extensa y menos profunda.
Tienen aspecto de placas hiperqueratdosicas formadas por lesiones multiples,
superficiales, concluyentes y no dolorosas. También pueden aparecer en la region

periungueal(26'27)(Figura.9).

También pueden aparecer lesiones “en beso “en las superficies enfrentadas de

los dedos de los pies.

Las verrugas tipo mirmecia se caracterizan por ser lesiones profundas de
aspecto de cupula, que son dolorosas a la presion y que estan a menudo inflamadas.
Bajo la superficie, se puede observar que son mas voluminosas de lo que puede

parecer por su aspecto superficial(zg)(Figura.9).

Algunas personas inmunodeprimidas pueden desarrollar papilomas exuberantes

y refractarios al tratamiento.
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Figura 9 Verruga plantar en mosaico. Tomado de
Mark R, Motley R 2012.?"

Figura 10 Verruga tipo mirmecia con presencia
de queratosis y capilares trombosados.
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ABORDAJE TERAPEUTICO DE LAS

VERRUGAS PLANTARES

Estado actual de la cuestion

El tratamiento de la verruga plantar es frustrante tanto para el clinico
(dermatélogo, pododlogo, pediatra...) como para el paciente, ya sea por el tiempo
empleado en el tratamiento, como por la recurrencia o la persistencia de las lesiones.
Hasta un 57,1% de los pacientes demuestran su falta de satisfaccion ya que afectan a

la actividad diaria en un 38,8% de los casos.®®

El volumen de publicaciones acerca de los tratamientos del Virus del Papiloma
Humano es muy amplio. Encontramos multitud de lineas de tratamiento tanto locales,
tépicos, infiltrativos, vacunas, etc., pero ninguno de ellos obtiene un 100% de
resultados positivos. Habitualmente, la eleccion del tipo de tratamiento dependera de
factores como: la localizacion de la lesion, el nimero de lesiones, el general de salud
del paciente, la edad del paciente o la experiencia del profesional con ese tratamiento.
No existe ningln protocolo de actuacion referenciado que garantice el éxito terapéutico
total. A menudo, la efectividad de los tratamientos se basa en la combinacién de varios

de ellos.

En 2006 la Biblioteca Cochrane Plus, publicé una revision sistematica realizada
por Gibbs et al.® titulada “Tratamientos tépicos para los papilomas vulgares”. Se
analizaron 60 ensayos controlados aleatorizados que se estaban llevando a cabo o
gue habian sido publicados hasta el momento en bases de datos biomédicas
(Registro Cochrane Central de Ensayos Controlados (The Cochrane Library Nimero 1
,2005), Registro Cochrane de Piel Registro Especializado (marzo 2005), MEDLINE
(1996 a MARZO 2005), EMBASE (1980 a marzo de 2005) y en otras bases de datos.

También intervinieron empresas farmacéuticas y expertos en el tema. En el andlisis de
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los estudios analizados se observo una calidad metodologica deficiente, y en lineas
generales las pruebas para la eficacia de tratamientos eran muy escasas. Esto plantea
la necesidad de realizar estudios metddicos en busca de lineas de tratamiento para
este problema que nos permitan fundamentarnos en evidencia cientifica y que

marquen protocolos de tratamiento en base a su efectividad.

A pesar de la controversia en el abordaje terapéutico 6ptimo del Virus del
Papiloma Humano, conviene hacer hincapié en cuestiones de interés a tener en
cuenta para cualquier investigador o terapeuta que pretenda aproximarse a esta

patologia:

e El tratamiento ideal para el Virus del Papiloma Humano debe ser
econémico, sencillo, libre de efectos secundarios y eficaces. El
conocimiento empirico sugiere la efectividad de determinados productos,
pero hoy en dia no existen estudios de rigor que avalen la utilizacion de

estas sustancias como tratamientos posibles. %%

e No hay ningun tratamiento que haya demostrado ser eficaz al 100% e
incluso, los estudios realizados demuestran que el mismo tratamiento

aplicado en las mismas condiciones, a menudo ofrece resultados dispares.

Podria decirse que cuanto mas agresivo sea un tratamiento, mas eficaz resulta a
la hora de eliminar la lesién pero al mismo tiempo resulta mas doloroso y con mas
efectos no deseados para el paciente. La utilizacién de tratamientos mas “seguros”

implica prolongarlos mas en el tiempo y son mas tediosos para el paciente.(34)

La mayoria de los estudios realizados basan su éxito en las tasas de
erradicacion de la lesiébn como se muestra en la tabla 2. Todos los tratamientos logran
un elevado numero de resultados positivos, pero no se valoran otras variables que
resultan de interés para los pacientes tales como: el dolor durante la aplicacion del
tratamiento y posterior a él, el nimero de visitas hasta la resolucion, la incapacidad
para realizar las actividades cotidianas que puede surgir, etc. Estas cuestiones pueden
responderse por la experiencia en la practica clinica, pero no por la informacién

cientifica disponible obtenida de un modo fiable y riguroso.
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Hay datos que sugieren el fenébmeno de la resolucién espontdnea en un periodo
de dos afios.®? Esto justificaria la postura de algunos profesionales sanitarios de no
tratar las verrugas. Sin embargo, la persistencia de algunas verrugas, las
manifestaciones clinicas (en especial de las verrugas plantares), el problema psico-
socio-estético que generan, la capacidad infecciosa de las mismas y el conocimiento
empirico existente respecto a la utilidad de muchos tratamientos, son razones para

optar por alguna de las terapias de las que disponemos.

Tabla 2 Tipo de tratamientos del VPH divididos por lineas de actuacion terapéutica
TIPO DE TRATAMIENTO

PRESENTACION

EFECTIVIDAD

INDICACIONES

1° LINEA DE TRATAMIENTO (ACIDOS-QUERATOLITICOS)

(33,35-40)

CONTRAINDICACIONES

ACIDO SALICILICO 10- Polvo, cristal, Dagnall: 300 pacientes  Verruga aisladano  Hipersensibilidad
60% liquido tasa de curacidn 60- tratada. Verruga grande nifio
80% Verrugas pequefias  Verruga en mosaico
Sterling: 84% en 12 y medianas en embarazada
semanas nifios
Verruga
periungueal
MONOCLORACETICO Cristal, liquido 38-79% Verruga aislada Verruga en mosaico y

50-60%

NITRATO DE PLATA

ACIDO NITRICO

FORMALDEHIDO

Cristal, barra

Liquido

10-20% Liquido

Vicker (1961) 646 nifios

Verruga aislada

Nifios zona de
carga
Verruga aislada

recidivante

Ninos, embarazadas
hipersensibilidad
Verruga en mosaico y
recidivante

Ninos, embarazadas
hipersensibilidad
Hipersensibilidad
Embarazadas
Afectacion sensitiva

0,7% Gel curacion alta en 6-8
10 Polvo-spray semanas
CANTADIRINA Liquido 75-90% Verruga aislada y Hipersensibilidad
recidivante Embarazadas
Verruga en Verruga de gran
mosaico poco extension
extensa Neuropatia
Verruga con pelo
2? LINEA DE TRATAMIENTO FISICO (CRIOTERAPIA)
HIDROGENO Nitrégeno 67% de Verruga resistente  Verruga periungueal
ANHIDRO CARBONICO curacion ala1®linea Verruga tendones
NIEVE CARBONICA Dimetildelpropano 35%  Pacientes con Patologfa vascular
IMETILDELPROPANO curacién hiperhidrosis Pioderma gangrenoso
OXIDO NITROSO 70-96% Verruga de larga Patologia vascular
NITROGENO LIQUIDO evolucién Zona de poco tejido
subcutdneo
Neuropatia

21

Zona muy inervada
Tratamientos
inmunosupresores
Dialisis renal
Mieloma



Continuacion de la tabla 2 Tipo de tratamiento de VPH dividido en lineas de actuacion

terapéutica.
TIPO DE TTO

PODOFILINO

PODOFILOTOXINA

BLEOMICINA

FLUORACILO 5%

IMIQUIMOD 5%

EXTIRPACION
ELECTROCIRUGIA

LASER (Co,, YAG,

NAYAG, KTP LASER,
LASER PULSADO

MAGUESICA
CALCINADA
RAYOS X
COLORANTE
TELA ADHESIVA
SUERO SALINO

PRESENTACION

EFECTIVIDAD

INDICACIONES

3° LINEA TTO CON CITOTOXICOS

Liquido 1%

Infiltracién con
agua: liquido 15
mg de
bleomicina
disuelto en
suero salino
Dermojet:
suero salinoy
mepivacaina 2%
a partes iguales
Solucién liquida
1,2%-5%

Crema 1-5%

Verrugas plantares 25%

curacion

Alta tasa en condilomas

62-70%

87%

68-97%

INMUNOMODULADORES

Alta tasa de verrugas

anaogenitales

3’75%""'36r6%
5%—47,8%

ABLATIVOS
89-93%
72-94%
72:97%

PLACEBO
Utiles en ciertos
pacientes
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Verruga aislada
pequefa
Recalcitrante
Zona macerada
Verruga asilada
pequefa
recalcitrante

Verruga aislada
Verruga
recalcitrante

Verruga cutanea
resistente

Inmunodeprimidos
Verruga
recalcitrante,
periungueal y
subungueal
Verruga en
mosaico

Verruga resistente

Verruga resistente

Verrugas vulgares
Verruga plana
Verrugas plantares

CONTRAINDICACIONES

Verrugas extensas
Zonas irritadas
Verrugas sangrantes
Embarazadas
Verrugas extensas
Embarazadas
Lactantes

Verrugas sangrantes
Embarazadas

Nifios

Alergia al producto
Problemas cardiacos

Problemas circulatorios

Zona periungueales
Pacientes mayores e
inmunodeprimidos

Embarazas
Lactantes

Menores de 16 anos



Aunque

los estudios mas

recientes muestran

la necesidad de hacer

combinaciones de tratamientos para lograr una mayor efectividad en los resultados

como se muestra en la tabla 3.

Tabla 3 Tratamientos combinados del VPH ©¢235:41:42)

TIPO DE TRATAMIENTO

TRATAMIENTOS COBINADOS

NOMBRES COMERCIALES

1° LINEA DE TRATAMIENTO (ACIDOS-QUERATOLITICOS)

ACIDO SALICILICO 10-60%

MONOCLORACETICO 50-60%

NITRATO DE PLATA
ACIDO NITRICO
FORMALDEHIDO
CANTADIRINA

Acido salicilico + Acido lactico
Acido salicilico + Acido
tricloracético

Acido salicilico + crioterapia
Acido salicilico + imiquimod

El mas usado acido salicilico
40% + acido lactico y lanolina
Monocloracético + Acido
salicilico

Monocloracético +
formaldehido

Nitrato de plata + Acido nitrico
Acido nitrico + nitrato de plata

Cantaridina + Acido salicilico
Cantaridina + podofilino

ANTIVERRUGAS ISDIN ®
QUOCIN®
VERRUPATCH ®
VERUTIL ®

ARGENPAL ®

VERRUSOL ®: Acido salicilico +
5% podofilino + 1% Cantaridina
CANTHORONE ®: 0,7%,
Cantaridina + partes iguales de
acetonay coloidon flexible

2° LINEA DE TRATAMIENTO FISICO (CRIOTERAPIA)

HIDROGENO
ANHIDRO CARBONICO
NIEVE CARBONICA
IMETILDELPROPANO
OXIDO NITROSO
NITROGENO LIQUIDO

PODOFILINO
PODOFILOTOXINA

BLEOMICINA
FLUORACILO 5%

Crioterapia entre 1y 3 semanas

+ acido salicilico diario

3° LINEA TTO CON CITOTOXICOS
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VERRUSOL ®: Acido salicilico +
5% podofilino + 1% Cantaridina

BLEONOXANE ®



En la tabla 4 se muestran

datos que normalmente no son recogidos.

Tabla 4 Ventajas y desventajas de los tratamientos del VP
TIPO DE TRATAMIENTO

VENTAJAS

los efectos adversos de los tratamientos que son

4(33.35-40)

DESVENTAJAS

1° LINEA DE TRATAMIENTO (ACIDOS-QUERATOLITICOS)

ACIDO SALICILICO 10-60%

MONOCLORACETICO 50-60%

NITRATO DE PLATA

ACIDO NITRICO
FORMALDEHIDO
CANTADIRINA

HIDROGENO
ANHIDRO CARBONICO
NIEVE CARBONICA
IMETILDELPROPANO
OXIDO NITROSO
NITROGENO LIQUIDO

PODOFILINO
PODOFILOTOXINA

BLEOMICINA

FLUORACILO 5%

IMIQUIMOD 5%
ANTIGENO CANDIDA

CIMETIDINA ORAL RETINOIDE

SULFATO DE ZINC ORAL
DINITROCLOROBENCENO

EXTIRPACION
ELECTROCIRUGIA

LASER (Co5, YAG , NAYAG, KTP LASER,

LASER PULSADO)

No dolor, no cicatriz

Mas rdpido que los dcidos
débiles

Mas agresivo que acidos
débiles

Mas rapido, menor dolor

Tratamiento muy eficaz

No necesaria anestesia

Baja molestia y menor riesgo

Pacientes con marcapasos y
ancianos

32 LINEA TTO CON CITOTOXICOS

Facil aplicacion
Facil aplicacion

Facil aplicacion
Alta curacién

Facil aplicacidn en casa
INMUNOMODULADORES

ABLATIVOS
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Tratamiento lento y no se puede

mojar

Dermatitis de contacto
Toxicidad sistematica
Tratamiento lento

Dolor y recidiva

Tratamiento lento
Irritante

Dolor moderado
Verruga en roseta

2? LINEA DE TRATAMIENTO FISICO (CRIOTERAPIA)

Edema intenso
Fendmeno en roseta
Discromia

Infeccién ampollosa
Onicodistrofia
Alteracién sensitiva
Hemorragia

Enfisema subcutaneo

Absorcidn sistémica
Irritacion local

Escasa penetracion
Irritacion

Citotoxico

Dolory urticaria

Fendmeno de Raynaud
Necrosis tisular
Destruccion del tejido sano

Cicatriz y recurrencia



Factores a tener en cuenta en la eleccion del tratamiento

Hay que tener en cuenta el porcentaje de verrugas que desaparecen a los 6
meses de manera espontanea. Este porcentaje puede ser de hasta 20% en el plazo de
un afio y 40% a los 3 afios.™® Algunos autores afirman que este suceso es mas
frecuente en hombres que en mujeres e independientemente del sexo, esta regresion

disminuye con la edad y un sistema inmune poco competente.

Los pacientes que han desarrollado alguna vez la enfermedad tienen 3 veces
mas posibilidades de volver a tener papilomas que los que nunca han padecido la

lesion.

En 1995, la Academia Americana de Dermatologia estableci6 los criterios

necesarios para el tratamiento de los papilomas.(43)

Deseo del paciente de tratar la lesion.
e Dolor, sangrado o incapacidad por la lesion.
e Gran numero de lesiones o larga evolucién de las mismas.

e Cuando quiera prevenirse la extension de la lesién o el contagio a otras
personas papilomas en pacientes inmunodeprimidos.

Sterling™

afiade a estos criterios el riesgo de malignidad. Es posible en
individuos inmunodeprimidos, una lesion con apariencia de verruga evolucione a un
carcinoma de células escamosas. Es frecuente en pacientes que presentan papilomas
periungueales en combinacién con VPH genital. Se han encontrado numerosos tipos
de VPH con una apariencia histopatolégica y clinica con poca relacion que se han

malignificado en este tipo de pacientes.
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En el pie, debido a la presién que se ejerce, suele aparecer dolor, por lo que
gran nimero de verrugas suelen ser tratadas. Afladimos a esto las altas posibilidades
de contagio debido al contacto directo del pie en el suelo y a los factores sociales que
hacen que se recomiende el tratamiento de la lesion tan pronto como exista la

deteccion de ésta.

Factores relacionados con la lesioén:

e El tipo de verruga: la verruga plantar profunda, tipo mirmecia, responde
mejor al tratamiento que los papilomas en mosaico o0 en los casos de

papilomatosis (aparicion de multiples papilomas de tamafio pequeﬁo).(43)

e El nimero de lesiones: hay que tener en cuenta que el nimero de
verrugas aumenta con el tiempo de evolucion de la infeccion. El 70% de
los pacientes que presentan verrugas con una evolucion superior a 6
meses, tienen verrugas mdltiples. Cuantas mas verrugas mas dificultad

para tratarlos.

e Duracion de las lesiones: las que tienen poco tiempo responden mejor al
tratamiento. Por ejemplo, tratamientos como la crioterapia tienen indices
de curacién de 84% en verrugas de menos de 6 meses de evolucion,

frente a 36% en verrugas de evolucion de mas de 6 meses. 1529

e Localizacion de la lesion: dependiendo de la zona de aparicion hay
tratamientos de mayor resultado y otros incluso no indicados. Por ejemplo,
en las verrugas presentes en zonas periungueales esta desaconsejado el
uso de terapias infiltrativas ya que pueden afectar la matriz ungueal. En las
verrugas presentes en zonas de presion, se desaconseja un queratolitico
con presentacion en cristales (monocloracético, tricloracético) ya que es
mas facil que se expandan por tejidos adyacentes y provoquen una
gquemadura. En las zonas distales o espacios interdigitales se desaconseja

la crioterapia.(43)

e Tamafio de la lesién: los citotdxicos (podofilino, podofilotoxina o

bleomicina) se desaconsejan en lesiones de gran extension por su
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capacidad irritante. El &cido salicilico se desaconseja en nifios por el
riesgo de toxicidad sistémica (salicilemia).

Factores relacionados con el paciente:

e Edad: en adultos las verrugas son mas resistentes. También nos podemos
enfrentar al rechazo del nifio ante tratamientos infiltrativos por el miedo a

las agujas.

e Inmunodepresion.

e Diabetes.

e Hiperhidrosis: en pacientes que presentan este problema los queratoliticos
se inactivan debido a la humedad y a la ausencia de absorcién de éstos.

Debemos tratar antes este problema para conseguir mas efectividad.

e Enfermedades vasculares como Raynaud, intolerancia al frio, discrasias
sanguineas de origen desconocido, enfermedades del colageno y
autoinmunes contraindican la utilizacion de la crioterapia o de la

bleomicina.*¥

e Embarazo: el Unico tratamiento que se ha demostrado inocuo es la
crioterapia. Acerca de la absorcion sistémica de los tratamientos tépicos,
teniendo en cuenta las dosis que empleamos, se entiende que no debe ser
un factor de riesgo para estas pacientes aunque no se han encontrado

evidencias que lo corroboren.®

e Alergias 0 eccemas: no se deben usar tratamientos que produzcan

sensibilizacidon como el formaldehido.
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Lineas de actuacion terapéutica

Dentro de la eleccion del tratamiento del Virus del Papiloma Humano existen tres
lineas de abordaje terapéutico.(zg’ 3843 ge aconseja empezar por las mas sencillas,
faciles de aplicar y menos dolorosas. Sin embargo, este tipo de terapias suelen ser
también las que requieren mas tiempo de tratamiento, mayor nimero de visitas y eso
puede ser un factor para el abandono del tratamiento. En la tabla 2 se recogen los

principales tratamientos agrupados por linea de actuacion.

- Primera linea de actuacién: para una verruga que no ha sido tratada con
anterioridad, son los queratoliticos destacando el &cido salicilico por su eficacia y alta
tasa de efectividad (60%-80%).

-Segunda linea de actuacién es la crioterapia, inmunoterapia intralesional
(candidina) y el laser pulsado, destacando entre ellos la crioterapia por su efectividad y

facil aplicacién. Hay autores que refieren hasta 70% de tasa de curacion.

-Tercera linea de actuacion: se suele usar cuando han fallado las anteriores y
en verrugas recalcitrantes. Son los citotoxicos (bleomicina intralesional y podofilino),

inmunomoduladores (imiquimod, cimetidina) y escision quirdrgica.

Tratamiento topico de las verrugas plantares por parte

del poddlogo

Los profesionales de la podologia se enfrentan en su practica diaria con el
diagnostico y tratamiento de las verrugas plantares. Los pacientes llegan a menudo
con esta dolencia después de haber transcurrido bastante tiempo desde su aparicion
ya que se asemejan a hiperqueratosis o helomas plantares y hace un auto diagnéstico
errbneo. En muchas ocasiones no les causan dolor y esto retrasa todavia mas su

tratamiento.
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Ademas de las caracteristicas de los tratamientos que les aplicamos en cuanto a
efectividad, caracteristicas de la verruga plantar o aplicabilidad, tenemos que tener en
cuenta a la hora de elegir nuestro abordaje terapéutico otros factores como el tiempo
de tratamiento, numero de visitas que realizara el paciente hasta la desapariciéon de la
lesién o conflicto con la realizacion de sus actividades deportivas.

De todas las proposiciones terapéuticas y teniendo en cuenta las
particularidades de nuestra préctica diaria, resultan mas usados los siguientes:

Acido Salicilico:

Es uno de los tratamientos de primera linea y se emplea tanto en manos como
en verrugas plantares. Es un queratolitico y su mecanismo de accién se basa en
destruir lentamente las células infectadas de la epidermis y provocar una respuesta

inmune debido a la irritacién de la piel de la epidermis.

Los queratoliticos disuelven el cemento intercelular y causan edema en las
células cornificadas, lo que destruye los queratinocitos infectados por el Virus del
Papiloma Humano. La piel se reblandece y se macera sin afectar a otras capas de la

piel del paciente, Gnicamente a la queratina.(38)

Las preparaciones tienen una concentracion entre el 10% y el 60%. Se suelen
presentar mezclados con vaselina o con colodién. Habitualmente se aplica al paciente
en la consulta, aunque muchos profesionales lo mandan como terapia domiciliaria por
su facilidad de aplicacion. Es efectivo, no produce dolor ni cicatriz y las tasas de
curacion llegan hasta 75%. Su efectividad aumenta si eliminamos la queratina
superficial antes de cada aplicacion. También aumenta si colocamos el acido salicilico
en cura oclusiva con un plastico. Esto se puede realizar siempre que la presentacion

sea en forma de vaselina salicilada.®®

Estd desaconsejado como tratamiento en verrugas de la cara y no debe

aplicarse en mucosas.®*3®
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Chicharro et al.®® presenta en 2007 un articulo en el que se realiza una revision
de 13 estudios donde se utilizaba el acido salicilico versus placebo donde se muestra
una tasa de curacion del 75% con el acido salicilico. Ademas se llega a la conclusion

de que en terapia combinada aumenta la efectividad.“®

Cantaridina:

La Cantaridina es un compuesto quimico vesicante venenoso. Proviene de un
coledptero de la orden Meloidae “Lytta Vesicatoria”. Causa muerte de las células
epidérmicas, acantolisis y la formacion de una vesicula por la interaccion con la

mitocondria celular.

Cantaridina es el nombre que recibe genéricamente una formula magistral
compuesta por: Cantaridina al 1%, acido salicilico al 30%, podofilino al 5%, y colodion

flexible c.s.p 2ml. Se trata de un vesicante potente.

Se aplica de forma tépica en consulta sobre la lesién, ya que su presentacion es
de un liquido denso que se extrae de un pequefio frasco. Nos podemos ayudar para
su aplicacién de algun instrumento con forma de cucharilla o con un bastoncillo o
torunda. Debe ser aplicado con mucha precaucién evitando el contacto con la piel
sana y se realiza cura oclusiva.” Se realizan aplicaciones hasta la eliminacion
definitiva. Puede producir irritacion en la piel y dolor en caso de aplicar cantidades
excesivas. Se habla de una tasa de éxito del 80% en una sola aplicacién y hasta 100%

en4 aplicaciones.(33)

Crioterapia:

Es un tipo de tratamiento de frecuente aplicacion en las consultas de atencion
primaria, dermatologia y podologia. Es un tratamiento de segunda linea de actuacion.
El compuesto mas utilizado para la criogenizacion es el nitrégeno liquido a una
temperatura de -196°. Congela el agua intracelular destruyendo por necrosis los

gueratinocitos infectados por el Virus del Papiloma Humano y se produce una reaccion
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inflamatoria local que estimula la respuesta inmune de tipo celular. Se aconseja para
el tratamiento de verrugas en las manos y en el pie. Es posible que el virus no se
destruya en este proceso por lo que tendriamos que tener especial precaucion con la
posible contaminacién del criogenizador. En el mercado existen presentaciones para la
aplicacion domiciliaria de esta terapia, pero no son efectivas debido a que sélo

alcanzan —70°, temperatura insuficiente.®®

Los protocolos de aplicacion se han ido modificando segun la experiencia
empirica con este sistema. Varia el nimero de aplicaciones y el tiempo de aplicacion
de las mismas. El tiempo que se aplicaba tradicionalmente era de 10 segundos pero
se ha observado que con aplicaciones de hasta 20 segundos, la efectividad aumenta,
aungue también es mas agresivo y puede aparecer dolor o ampollas. El estudio de
Cockayne et al.“® refleja que no hay diferencias de efectividad entre los tratamientos
de verrugas plantares mediante &cido salicilico y crioterapia en aplicacion habitual. Si
las hay cuando la aplicacion de crioterapia es agresiva. “9 En un estudio se comprobd
gue realizando la crioterapia con nitrégeno liquido cada 3 semanas, desaparecian el
69% de las verrugas al cabo de 5 sesiones (4 meses). Las tasas de remision
aumentan si combinamos este tratamiento con queratoliticos como el acido salicilico.
En el caso de las verrugas grandes puede ser necesaria la aplicacion de anestesia
antes de realizar el tratamiento. La crioterapia causa intenso dolor y no es rara la
aparicion de ampollas. No son raras las cicatrices pero es el Unico tratamiento

recomendado en el embarazo. %849

Exéresis quirurgica con electrocauterio o curetaje:

La eliminacibn de las verrugas mediante la extirpacion quirdrgica o
electrocauterizacién, es un tratamiento de fécil aplicacion. Se puede realizar
extirpacion quirtrgica seguida de cauterizacion o directamente con electrocauterio. Los
estudios hablan de entre 65% a 85% de resolucion positiva, pero con 30%
aproximadamente de recidiva o cicatriz secundaria. Este hecho es especialmente
problematico en la planta del pie donde puede resultar doloroso. Se usa esta terapia

frecuentemente en verrugas filiformes en brazos, cuello o cara. Es un tratamiento no
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recomendado como de primera eleccion por ser doloroso, la posibilidad de aparicion
de cicatrices o la dificultad en la realizacion.

La extirpacion quirdrgica no asegura quela verruga no recidive ya que no se
elimina el virus y puede permanecer latente en capas basales de la epidermis.
Ademas tendremos que tener en cuenta el riesgo de cicatrices en las verrugas
plantares y la posibilidad del riesgo de aparicibn de queloides en zonas de

presion. 2

Bleomicina:

La Bleomicina es el nombre genérico de un grupo de antibidticos glicopeptidicos-
sulfurosos citotéxicos producidos por el Streptomyces verticillus. 9 Segun OIson,(5O) la
bleomicina tiene propiedades antibacterianas, antivirales y antitumorales. Actia por
medio de la union selectiva al ADN, provocando la eliminacién de bases purinicas y
pirimidinicas. Ademas interfiere en la sintesis de proteinas, provocando la apoptosis y
necrosis de los queratinocitos. Se cree que no solo actda por inhibicién de la sintesis
del ADN, sino que presenta afinidad por la piel asi que su capacidad destructiva
aumenta por la formacion de microtrombosis.®® Esta afirmacion la contradicen en un

estudio méas reciente Hasson Nisis et al.®V

en el que se refieren al uso de la
bleomicina intralesional en dermatologia para tratamiento de ciertas patologias
cutdneas. En este estudio se destaca que la inyeccion intradérmica de la bleomicina
induce en la piel normal un proceso inflamatorio dosis-dependiente que se manifiesta
como un dolor leve ha moderado, prurito, eritema e induracién. El depdsito produce
blanqueamiento temporal del area asociado al dolor que disminuye de intensidad en
poco tiempo.(52) Esta molestia se puede reducir si durante el procedimiento se asocia
al preparado un anestésico local de tipo tépico (crema de lidocaina EMLA®) o se aplica
junto un anestésico local como la mepivacaina 2%. La reaccion inflamatoria de la
bleomicina comienza entre 10 a 12 horas posterior a la infiltracion, con un maximo de

24-48 horas y remite entre 8-10 dias.
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La bleomicina infitrada en la dermis tiene efecto citotoxico directo en el
gueratinocito. Los cambios histopatolégicos son disqueratosis ductil ecrina con

necrosis focal y vesiculacion subepidérmica e intraepidérmica.

También se observa un importante infiltrado de neutrdéfilos y linfocitos en torno a
los queratinocitos afectados. Un dato importante es que no se observan alteraciones
vasculares como trombos de fibrina, vasculitis, fibrosis perivascular ni cambios
endoteliales en zonas donde se realiza el infiltrado inflamatorio lo que descarta que

las alteraciones epiteliares sean secundarias a insuficiencia vascular.®V

La Unica presentacion disponible para uso intralesional se comercializa en viales
de 15U de sulfato de bleomicina para diluir en 10 ml de suero fisioldgico. La solucién
reconstituida se deteriora con cierta rapidez, en menos de 24 h, por lo que se

recomienda su conservacion a —20° C.

Como pauta general, el volumen administrado de esta dilucion (1,5 U/ml) no
debe exceder la dosis de 2 ml en cada sesion.®® Las concentraciones plasmaticas de
bleomicina tras la infiltracion de las verrugas palmares, a los 45 minutos post-
infiltracion fueron de entre 7,1 y 113,5 mg/ml infiltrando 1 mg. Estas concentraciones
disminuyeron a las dos horas a 4,8-4,9 mg/ml. Si bien es cierto que estas
concentraciones distan mucho de las utilizadas en terapia antineoplasica y que la
dosis disminuye a las dos horas, la exposicion sistémica de la bleomicina hace

desaconsejar su uso en mujeres embarazadas.®?

La bleomicina ha despertado mucho interés como farmaco que aparentemente

carece de un franco efecto inmunosupresor.

Las reacciones téxicas mas frecuentemente encontradas, como son las cutaneas
y pulmonares, ocurren con dosis totales mayores a 150 mg o 300 mg,
respectivamente. Las primeras comunicaciones de la utilidad de la bleomicina en el
tratamiento de "tumores benignos virales tipo ADN” son presentados por Mishima y
Matunaka en 1972, encontrando una completa regresion en un caso de condiloma
acuminado y dos casos de verrugas vulgares, posterior a la inyeccién endovenosa de

la misma.(54)
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Diversos autores han encontrado distintos niveles de curacion al utilizar sulfato
de bleomicina en solucién salina al 0,1% intralesional en el tratamiento de verrugas
vulgares, variando éstas desde un 63%, en los estudios de Bremmer,® 50% para

Abbott,®® 84% reportado por Hudson,®” hasta un 85% encontrado por Rassi et al.®®

Soni y Khondelwal nombra el uso de suero fisiolégico pero administrado como
placebo.(59) Hacen la infiltracién de 1 ml/1 mg con agujas intradérmicas y obtienen un

96,47% de curacion frente al 11,11% de éxito con el suero fisiolégico.

Hayes y O'Keefe®? realizan el experimento infiltrando una dosis de bleomicina
de 1U/ml, 0,50 U/ml y 0,25 U/ml observando los mismos resultados que infiltrando
1U/ml y concluyendo que la concentracién de bleomicina no influye en la efectividad.

1.8 no encuentran

Sin embargo, los estudios que aportan Munkvad et a
diferencias significativas entre el grupo tratado con bleomicina y el grupo placebo.
Igualmente, Pérez Alfonzo et al.“*% al realizar otro estudio sobre el tratamiento con
esta sustancia, se centra en encontrar las similitudes de éxito de tratamiento de
verrugas con bleomicina y solucién salina hipertonica a 23,4%, siendo la solucién
salina empleada como tratamiento y no como placebo. Realizan un estudio doble
ciego a 37 pacientes donde encuentran que el grupo al que se infiltr6 bleomicina 0,1%
presenta un 93% de eliminacion y en el que se infiltra solucion salina hiperténica al

23,4% un 73% de curacion.

Mas recientemente se publican estudios en los que se reflejan distintos
resultados acerca de la comparacién entre las infiltraciones de bleomicina frente a
placebo, siendo el placebo el suero salino en concentracién 0,9%, y en que los
resultados son practicamente similares. Asi encontramos hasta un 94% de resolucién
con bleomicina frente al 74% de placebo.(S' 62 63) También estudios en los que se
demuestra la efectividad de la bleomicina en el tratamiento de las verrugas

resistentes. 649

La existencia de gran disparidad en las tasas de curacién encontradas, entre
el 16% y 94%, hace que tomemos estos resultados con cautela. En los ensayos en
los que se basan estos resultados, se emplean distintas dosis de bleomicina,

distintas concentraciones y distintos sistemas de administracion, pero ninguno de

34



estos factores parece estar en correlacion con los resultados. Sin embargo los
datos que aportan los estudios en los que se hace una comparacion frente a
placebo, hacen presuponer que el suero salino a 0,9% podria emplearse como

sistema de tratamiento.

La solucién salina hipertonica en concentraciones del 18%, 20%, 23,4% y 25%
ha sido usada por algunos autores en las técnicas de fleboesclerosis®” produciendo
irritacién moderada de la intima vascular con inflamacion, edema y oclusion del lumen

.68 La extravasacion de estas soluciones

por reemplazo del tejido cicatricia
hipertdnicas produce invariablemente un edema importante con posterior necrosis de

la zona afectada.

Aunque no hay evidencia clinica de toxicidad sistémica grave (pulmonar,
hematoldgica, etc.) asociada con la administracion intralesional como ya se ha dicho
antes, la accion de la bleomicina genera cambios histolégicos y vasculares
(pigmentacion flagelada, fendmeno de Raynaud, linfangitis localizada en el sitio de la
inyeccion o celulitis bacteriana) que pueden causar graves problemas dependiendo de
la zona donde se realice la infiltracion.**®%"% En referencia a los efectos adversos,
Salk,m) realizé un estudio aplicando una dosis hasta dos veces superior a las de otros
autores, 0,001 ml frente a los 0,2 ml aplicado en la base de la verruga con agujas de
forma cruzada, no encontrando efectos adversos graves relacionados con la
bleomicina. Sélo la zona superior de la epidermis estaria en contacto con la
bleomicina. También hay que afadir que no esta demostrado que aumentando la dosis
0 concentracion de la bleomicina exista mayor efectividad en resultados de estudios en
3 meses. Estas dosis estan fuera de las consideradas necesarias para ocasionar los

efectos adversos descritos anteriormente.®®

Sin embargo, los efectos adversos varian segun la técnica de infiltracion de la
bleomicina debido a la disminucion de la dosis y concentracion de bleomicina
empleada en la infiltracion con resultados efectivos. Si se administra usando técnicas
de multipuncion o infiltraciones con agujas en la base de la verruga se reducen las

dosis con resultados satisfactorios.

Segun los resultados en otros casos en los que se aplica infiltracion de

bleomicina para el tratamiento de las verrugas vulgares refractarios en los dedos y
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zonas periungueales de las manos, esta técnica es efectiva en especial en verrugas
periungueales y los efectos adversos descritos en la distinta literatura son muy poco

frecuentes si la dosis y la técnica es la adecuada.(’?

Sin embargo, a pesar de estar demostrado que es un medicamento seguro y
eficaz en el tratamiento del Virus del Papiloma Humano, la Agencia Espafiola del
Medicamento prohibe en nuestro pais su uso no hospitalario y, asi informa el Consejo
General de Colegios Oficiales de Poddlogos en una circular, en la fecha 26 de
Noviembre de 2013.

Meétodos de administracion:

Existen varias formas de administrar la bleomicina intralesional. Normalmente se
aplica bajo un protocolo anestésico en el que, dependiendo de los autores,
encontramos la administracion de lidocaina o mepivacaina 2% infiltradas o pomada

anestésica de lidocaina EMLA®

en aplicacion local una hora antes de la infiltracion
e incluso bloqueos nerviosos en la parte posterior del tobillo. También se puede
realizar un desbridamiento previo de la zona donde se realiza la infiltracion para

favorecer la mayor penetracion de la misma.™

Uno de los principales objetivos de los estudios en los que se emplean distintos
métodos de administracién de este tipo de terapia es reducir la dosis de bleomicina
gue se administra y reducir el dolor en la infiltracion y los posibles efectos adversos al
reducir la dosis que se emplea (Raynaud, hiperpigmentacion epitelial...), sin reducir la

efectividad del tratamiento.

Entre las distintas formas de administracion de la bleomicina podemos encontrar:

e Puncién intralesional con aguja 27G.™

e Microneedling: procedimiento minimamente invasivo que crea poros
acuosos en la capa mas externa de la piel y facilita la absorcion y

disminuye el dolor de la infiltracion.(">7®

36



(78)

e Multipuncién: en el articulo de Gordon' ™ se hace referencia al tratamiento

de verrugas mediante punciones con agujas en el interior de la verruga
creando una rotura de los vasos de las papilas de la verruga y con la
obtencion de resultados positivos a los 21 dias del tratamiento, pero no
hace referencia al posible mecanismo de accién por el cual se produce la

mejoria.

Infiltracion con Dermojet®:

El Dermojet® es un sistema de inyeccion sin aguja que utiliza el aire comprimido

para introducir el medicamento a través de la piel evitando asi el pinchazo.

Descripcion del Dermojet® (Dr. Krantz):

El Dr. Krantz diseiid un inyector de alta presion para la administracion de
farmacos sin la utilizacion de agujas, ampliamente utilizado en distintos d&mbitos tales

como veterinaria y especialmente en dermatologia.

La jeringa "DERMOJET®" est4 formada por un cilindro que se separa en cuatro

elementos (Figura. 11):

e Un cuerpo de jeringa totalmente metalico que comprende un piston

céntrico de pequefio diametro, su muelle y su palanca.
e Una cabeza de inyeccion provista de una valvula que retiene el liquido al
armarse el aparato, situada en la parte inferior, de un pequefio orificio de

didmetro 2/10mm.

e Un cilindro transparente que sirve de depésito al liquido a inyectar. Su

capacidad es 4cm?®.
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e Un casquillo de ajuste para fijar la contera y el cilindro sobre el cuerpo de
la jeringa. El peso total es aproximadamente 300 gr.

Funcionamiento:

Para introducir el liquido durante el proceso de llenado se desenrosca la "cabeza
eyeccién descubierta” (con las manos) y se rellena el depdsito. Se restablece y se
aprieta (con las manos). El depdsito comunica con un pequefio cilindro en el cual se
efectlia la puesta bajo presion gracias al piston. El dispositivo mecanico toma,
automaticamente, una pequefia cantidad de liquido (0,1 ml) Se arma bajando la

palanca. En el armamento, se debe mantener el aparato vertical.

Se presiona con el pulgar un gatillo situado en la parte superior del aparato. Este
gatillo desprende el pistén al momento requerido. El liquido, fuertemente comprimido,
pasa a través del orificio capilar. La presion realizada es aproximadamente 100Kg

cmz. El chorro, muy fino, perfora la piel y produce instantineamente una gran y

caracteristica papula. En su cuspide se puede ver una peguefia angostura en el punto

donde el liquido ha penetrado en el tegumento.

Técnicas de inyeccion:

La cabeza del aparato se puede situar en contacto con la piel o a unos
centimetros. La profundidad de la inyeccion depende del alejamiento del aparato y de
su inclinacion en relaciéon con el plano cutaneo. Después de una simple presién con el
pulgar, la inyeccion ya efectuada, basta con volver a armar la "DERMOJET®" bajando
sencillamente la palanca. Se puede entonces practicar a continuacioén 40 inyecciones
(£ 5) en un lapso de tiempo muy corto. Como precaucién, no se debe olvidar cebar el
aparato después de rellenarlo y esto, manejando cinco o seis veces consecutivas la
palanca de armamento manteniendo el boton de superior apretado (con el aparato

mantenido vertical).

Teniendo en cuenta estos distintos factores, la técnica varia segun el objetivo

requerido.
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La variacion de la inclinacion del aparato, en relacion con el plano cutaneo y el
ajuste conjunto de la penetracion permiten alcanzar con precision, tanto la dermis

superior o profundo, como los tejidos subyacentes.

Mantenimiento:

Después de su uso, se ha de limpiar con agua destilada, llenando el depdésito y
disparando repetidamente hasta vaciarlo. Si las medicaciones son muy densas, se
puede llenar el depoésito con alcohol y vaciarlo disparando siempre y cuando,
inmediatamente después, se haga lo propio con agua destilada. Nunca dejar vacunas

ni residuos de estas en su interior mas de 2 dias.

Es muy aconsejable que se utilice agua destilada para su limpieza ya que asi no
se obstruye los filtros con las sales minerales del agua no destilada. Aconsejamos que
para limpiarla no se hierva, pero si fuera necesario hacerlo, se introduciria el
"DERMOJET®" en el agua en ebullicibn unos instantes nada mas y la sacaremos

rapidamente. Repetir este proceso unas 10 o 15 veces.
Guardarla siempre con agua destilada dentro del depésito hasta su préximo uso.

Antes de usarse de nuevo, es muy aconsejable que el "DERMOJET®™ esté
cebado ya que asi las primeras dosificaciones ya saldran con la cantidad de liquido
correcto y totalmente pulverizado. Nos daremos cuenta de que ya esta lista cuando la

"DERMOJET®" expulse liquido por el conducto del rubi con suficiente presion.

Figura 11 Imagen del Dermojet® utilizado para las infiltraciones.
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Hoy en dia, existen varias marcas comerciales basadas en la del Dr. Alfred
Krantz: MadaJdet XL: presentado para la realizacion de anestesia local sin agujas o

vacunacion en el ambito veterinario

La ventaja que se obtiene con el uso de este aparato es, entre otras, poder
realizar la anestesia de la zona a la vez que se realiza la infiltracién. Se introducen en
el depdésito las dos soluciones y se efectla el disparo. De esta forma no es necesaria

la inyeccion del anestésico evitando asi un pinchazo al paciente.

La cantidad de solucién que sale en cada disparo es de 0,1 ml y cubre un area

aproximada de 0,25 cm? de la verruga plantar, lo cual permite tener control exacto de
. : . 2 .
la cantidad inyectada en cada caso. Asi, en el caso de una verruga de 1 cm™ requiere

4 inyecciones para cubrir la lesion, aunque normalmente la cantidad que se infiltra en
cada lesion se determina por la papula que forma el liquido dentro de la lesién y que
crea un aclaramiento de ésta. Este sistema se usa también para la introduccion de

anestésicos o vacunas.

El uso del Dermojet® facilita la infiltracion intralesional en zonas donde la piel es
gruesa tales como el arco plantar o en la zona plantar del calcAneo donde se
encuentra resistencia a la entrada de la bleomicina usando agujas normales, lo cual es
una ventaja para el tratamiento infiltrativo en estas zonas. Resultados de estudios con

este sistema dan una tasa de curacion de plantares hasta del 89,9%.(73)

La posibilidad de controlar las dosis inyectable, de realizar la anestesia en el
mismo paso evitando asi un pinchazo previo al paciente, la mejora en la penetracion
de las capas mas gruesas de la piel y los resultados de los estudios publicados hacen

que el Dermojet® sea un sistema de eleccion para la realizacion de infiltraciones en el

pie.(24)
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JUSTIFICACION

En el tratamiento de la verruga plantar no hay ningun tratamiento 100% efectivo,
sino una gran variedad de ellos y combinaciones de varios. A pesar de ser una
patologia frecuente, no existe gran numero de ensayos clinicos disponibles en la

literatura.

Entre los distintos tipos de tratamientos que empleamos en las consultas de
podologia, encontramos que los tratamientos tdpicos sencillos (acido salicilico,
crioterapia) y considerados de primera linea de tratamiento, se dilatan en el tiempo y

en el nimero de visitas para una buena resolucion del problema.

Los resultados de los estudios del tratamiento del Virus del Papiloma Humano
con bleomicina intralesional frente a placebo, para el tratamiento de papilomas
recalcitrantes, obtienen una efectividad del placebo (suero salino al 0,9 %) similar,

incluso algunos autores lo utilizan directamente como tratamiento.

El suero salino es un elemento inocuo, utilizado en tratamientos médicos, sin

efectos adversos conocidos, muy econdmico y de facil acceso a la hora de adquirirlo.

El Dermojet® es un sistema de inyeccién empleado en la aplicacion de farmacos,
facil de usar, y acceso a zonas donde la inyeccidn con agujas es mas dificultosa, que
también permite realizar un procedimiento anestésico en la misma infiltracién en la que

se aplica el suero salino, no requiere mucho entrenamiento para su utilizacion.

En caso de poder utilizarse como tratamiento la infiltracion intralesional de suero
salino al 0,9% a partes iguales con mepivacaina al 2% aplicado con Dermojet®,
estariamos ante un tratamiento con eficacia similares a las de la bleomicina, evitando

las posibles efectos secundarios de ésta, seguro, de facil aplicacién y econémico.
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HIiPOTESIS

La infiltracién de la solucion a partes iguales de suero salino 0,9% y mepivacaina
2% intralesional para el tratamiento de la verruga plantar utilizando para su aplicacion
el sistema Dermojet®, presenta una eficacia similar o mayor a la descrita en la

literatura para otros procedimientos.
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OBJETIVOS

Objetivo principal

Determinar la eficacia para el tratamiento del Virus del Papiloma Humano de la
infiltracién con Dermojet® de la solucién compuesta a partes iguales de suero salino al

0,9% y mepivacaina al 2%.

Objetivo secundarios

Analizar la eficacia segun las variables demograficas y del estado de salud de
los pacientes.

Determinar la eficacia segun las caracteristicas de la propia verruga y su

tratamiento previo. Entre ellas la localizacién y el tiempo de evolucion.

Conocer la evolucién histopatologica una vez aplicado el tratamiento y su

relacion con la evolucion de la lesion.
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MATERIAL Y METODOS

Diseno del estudio:

Se realiza un estudio observacional, retrospectivo, analitico, de serie de casos
de pacientes tratados con la infiltracion de la solucién a partes iguales de suero salino
0,9% y mepivacaina 2% intralesional.

Muestra del estudio:

Aquellas historias clinicas de pacientes tratados mediante el tratamiento objeto
del estudio. Se han obtenido los datos de las historias clinicas, en soporte papel, de
los pacientes que presentaban verrugas plantares, atendidos en centros podoldgicos
de Alicante y Albacete:

e Centro de Podologia Abad: Carretera de Valencia 12-12 izqda. 02200
Casas Ibafez. Albacete.

e Clinica de Podologia Rivapie: Paseo de la Constitucion 12 Bajo.

Muchamiel. Alicante.

e |Instituto de Podologia y Biomecanica Aspe: Calle Doctor Fleming 8 5B.
Aspe. Alicante.

Han sido atendidos por 4 podélogos que colaboran en este estudio, siguiendo un
mismo protocolo descrito en el plan de trabajo (ANEXO | Ay ANEXO | B).
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Los datos son obtenidos bajo consentimiento informado (ANEXO 1) otorgado
por el paciente para la utilizacién de sus datos clinicos con fines cientificos y mediante
un documento bajo el amparo de la Ley de Proteccién de datos clinicos. Los datos son
recogidos para su estudio de forma anénima y bajo un sistema de encriptamiento que

garantiza la confidencialidad del paciente.

Criterios de inclusion

Todos los datos aportados por las historias clinicas recabadas de pacientes
afectos de verruga plantar, en las que se realice tratamiento con infiltracion
intralesional de suero fisiol6gico al 0,9% y mepivacaina al 2% a partes iguales
utilizando el sistema Dermojet®' Se realizard durante el periodo de marzo hasta abril

de 2017, en el que se realiza la revision de estas historias.

Pacientes con una o mas verrugas en uno o en ambos pies.

e Con tiempo de evolucién de la enfermedad entre 1 mes y 3 afios.

e Edad igual o superior a 7 afios.

e El paciente puede haber recibido o no tratamiento previo de los

papilomas.

e Haber otorgado el consentimiento escrito (ANEXO II) para participar en el

estudio.

e El paciente debe cumplir todos los criterios de inclusion para participar en

el estudio.
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Criterios de exclusion

e Historia clinica incompleta.

e Retirada del consentimiento informado para la realizacion del estudio.

Numero y muestreo

Al tratarse de un estudio observacional, retrospectivo, analitico de serie de casos
no se plantea un numero minimo de historias a revisar. Se trata de recoger todas las

historias posibles que coincidan con los criterios de inclusion en el estudio.

Se recoge una muestra total de 102 historias clinicas que cumplen los criterios

de inclusion, de ellas se extraeran las datos.

Variables estudiadas

Se estudian las siguientes variables:

e Edad del paciente (afios).

e Sex0:VIM

e Localizacion: antepie (zona metatarsal y dedos), mediopié (itsmo, arco

interno) y talon (calcaneo).

e Numero de verrugas tratados con este tratamiento.
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Tratamiento previo de la lesién: variable dicotdbmica SI/NO. Estos
tratamientos son: &cido salicilico, nitrégeno liquido, &acido nitrico,

Antiverrugas Isdin®.

Tiempo de evolucién de la lesion: se recoge en meses.

Curacién de la lesién en la primera infiltracion: SI/NO. Se considera esta
variable como positiva ante un resultado positivo en hallazgos clinicos,
entendido como: ausencia de signos fisicos y sintomatologia, en la
inspeccion, que sean compatibles con papiloma plantar tras una aplicacion

del tratamiento.

Necesidad de reintervencion con otros tratamientos para la completa

resoluciéon: SI/NO.

Estado de salud de los pacientes: evolucién de la lesion en pacientes con
patologia previa tal como catarro, proceso viral, depresion o diabetes.

Numero de visitas para la resolucion del problema

Tiempo total de tratamiento (meses).

Recidiva en un plazo de 12 meses postratamiento: SI/NO.

Evolucion histopatoldgica de la lesion hacia la desaparicién: ausencia de

necrosis, presencia de necrosis parcial o presencia de necrosis total.

Variable dicotémica S/N.
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Analisis estadistico

Para el analisis estadistico se utilizara el programa informético IBM SPSS 22.

Se realizara el estudio descriptivo de las variables. Se pretende valorar como
afectan las distintas variables, sobre la variable Eliminacion en la primera infiltracion,

entendida esta variable como éxito, ya que se valora la eficacia de este tratamiento.

Se realizara prueba de normalidad de Kolmogorov Smirnov. Y para estudiar la
relacion entre las distintas variables se utilizardn pruebas paramétricas o no
paramétricas, segun proceda, de Chi cuadrado o V de Cramer, Prueba de T de
muestras independientes o U de Mann Whitney, y t-studient o Kruskall Wallis. La
prueba Rho de Spearman se utilizar4d para el estudio de la correlaciones de las
variables cualitativas. Se wusa el p-valor menor de 0,05 para considerar

estadisticamente significativo un valor y el intervalo de confianza del 95%.

Recogida de datos

Los datos de las historias clinicas son recogidos por el investigador principal,

Ana M° Oltra Romero, de las consultas de los colaboradores.

Las historias clinicas tienen adjunto el consentimiento informado (ANEXO 1)
otorgado por el paciente para la utilizacion de sus datos demograficos y clinicos en
relacion a este procedimiento. Fue obtenido por parte de los colaboradores. Se adjunta
el consentimiento informado (ANEXO IllI) que se otorga para la realizacion de un

proceso infiltrativo.
El consentimiento informado esta aprobado por el Comité de Etica de la

Universidad Miguel Herndndez de Elche para la obtencién de datos personales y

demograéficos.
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En caso de pacientes menores de edad, fue firmado por los padres o tutores.

Numero de investigadores y lugar de realizacion del

estudio

Los datos son aportados por los centros de los colaboradores:

e Dfa. Ana Molté Valor. Profesora de Grado de Podologia de la Universidad

Miguel Hernandez de Elche.
e D. Felipe Rico Noguera. Diplomado en Podologia.

e Dia. Cristina Abad Ballesteros. Diplomada en Podologia. Master en

Cirugia Minimamente Invasiva por la Universidad Catdlica de Valencia.

e D. Luis Miguel Marti Martinez. Profesor de grado de Podologia de la

Universidad Miguel Hernandez de Elche.
El estudio de los datos y sus resultados lo realiza un solo investigador: Diia. Ana
M2 Oltra Romero, con la colaboracion de los tutores de tesis, Dra. Dia. Carolina

Alonso Montero y Dr. D. Miguel Trigueros Mateos.

Como se ha descrito antes las historias clinicas son aportadas por los centros de

los colaboradores:

e Centro de Podologia Abad: Carretera de Valencia 12-12 izada. 02200

Casas Ibafnez. Albacete.

e Clinica de Podologia Rivapie: Paseo de la Constitucion 12 Bajo.

Muchamiel. Alicante.
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e Instituto de Podologia y Biomecénica Aspe: Calle Doctor Fleming 8 5B.
Aspe. Alicante.

El estudio de los datos obtenidos se realiza en el Departamento de Psicologia de

la Salud de la Universidad Miguel Hernandez De Elche.
Las historias clinicas son andnimas y los datos llegan encriptados desde los

centros colaboradores, de tal forma que hay absoluto desconocimiento de a quién

pertenecen.

Periodo en el que se realiza el estudio

La revision de historias clinicas se lleva a cabo en tres semanas desde que son

recogidas. Desde Marzo de 2017 hasta Abril del mismo afio.

En la revisibn pueden encontrase datos del dltimo afio y medio hasta un mes

antes de empezar la revision.

Protocolo de realizacion

La aplicacion del tratamiento se realiza de modo protocolizado en todos los

centros (ANEXO | A)
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Fases protocolizadas

Primera visita

Se recibe al paciente en la consulta que se presenta para un diagndstico de la
lesion. Se realiza la historia clinica y se hace revision del paciente, tanto inspeccion
Optica como valoracion de lesiones. El diagnéstico se realiza basandose en los signos

y sintomas comunes de estas lesiones y en la historia clinica.

Presencia de lesion hiperqueratdsica con presencia de papilas a simple vista, o

tras el deslaminado de la hiperqueratosis, dejando al descubierto las papilas.

Dolor al pellizco de la hiperqueratosis. Cuando el dolor aparece aplicando
presion puede ser por un heloma simple. Es frecuente realizar mal diagnéstico si este

signo se confunde.
Pérdida de continuidad en los dermatoglifos de la piel. Se realiza a ojo desnudo.
Una vez determinado el diagnéstico, se explica el tipo de tratamiento que se va a
aplicar. Se explican las ventajas y desventajas asi como los efectos adversos y el
procedimiento en cuestion.
e Si el paciente esta conforme firma el dos consentimiento (ANEXO Il y 11I)
e Se procede a la preparacion del paciente y de la solucion inyectable.

Preparacion del paciente:

e Se localiza la lesion y el tamafio y en base a esto se determina la cantidad

de solucion a inyectar.

e Se desinfecta la piel con antiséptico (solucion yodada o clorhexidina).

54



e Se explica al paciente detalladamente el procedimiento para evitar generar
ansiedad.

e Se solicita al paciente la colaboracion para garantizar la inmovilidad con el

fin de que sea lo méas exacta posible.

Preparacion de los materiales:

Se procede a preparar todo el material necesario para el procedimiento como
gasas, antiséptico y parches protectores que se van a utilizar.

Se introduce la solucion dentro del Dermojet®. Para ello hay que desenroscar el

tubo, introducir la cantidad elegida y volver a enroscar (Figura 12).

Se prepara la solucién de la inyeccion con suero salino a 0,9% y mepivacaina al
2% sin vasoconstrictor en solucién al 50%. Se extrae con jeringa y aguja estériles el
suero salino y la anestesia y se introducen en el vial. La cantidad es, a partes iguales,
el mismo volumen de suero fisioldgico y de mepivacaina al 2%, expresado en ml., pero
dependera del nimero de verrugas a tratar y del tamafio de los mismos. Por ejemplo,
podemos cargar 1 ml. de mepivacaina al 2% y cargariamos la misma cantidad de
suero salino al 0,9%. En caso de necesitar una mayor cantidad, podemos repetir la
carga en las mismas proporciones y si hubiera un exceso de solucion, la desechamos.
Se precisa crear un blanqueamiento de cada lesion. Las dosis efectivas son de 0,25 a

1,0 ml con un méaximo total de 3ml.

Una vez preparado todo el material, se desinfecta la zona con antiséptico y se
realiza un primer purgado del Dermojet®. Se acciona la palanca y se procede a realizar
varios disparos para asegurarse de que la presion sera adecuada para la penetraciéon

en los tejidos (Figura 13).

Por ultimo se coloca el aparato en contacto con la piel. La cabeza se puede
encontrar en contacto con la piel o a unos centimetros. La profundidad de la inyeccién
depende del alejamiento del aparato y de su inclinacion en relacién con el plano
cutaneo (Figura 14). Después de una simple presion con el pulgar, la inyeccion ya esta

efectuada y basta con volver a armar el Dermojet® bajando de nuevo la palanca. La
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variacion de la inclinacién del aparato, en relacién con el plano cutaneo y el ajuste

conjunto de la penetracion permiten alcanzar con precision, tanto la dermis superficial

o profunda, como los tejidos subyacentes.(45)

Figura 12 A: Preparacion del material necesario para la infiltracion con Dermojet®;
B Precargando la jeringa con suero y mepivacaina al mismo volumen; C: Introduccion
de la solucion en el cilindro del Dermojet®' D: Enroscando el cilindro a la jeringa.
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Figura 13 A: Desinfeccion de la zona a infiltrar; B, C y D: Cargando el Dermojet®
subiendo y bajando la palanca, para cargar la solucion para la infiltracion.
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Figura 14 Realizando la infiltracion, con el pulgar pulsando el gatillo que expulsa el
liquido; B y C: Papiloma una vez ha sido infiltrado. Se puede apreciar como sangran las
papilas al entrar el liquido dentro de ellas; D: Se repite el procedimiento de infiltracion.
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En la primera visita se recogen las variables que en este momento estén
presentes: edad, sexo, nUmero de verrugas, localizacion, tratamiento previo, tiempo de

evolucion de la lesion.

El nimero de disparos en cada verruga depende del tamafio de cada lesion, asi
que no se puede establecer una norma. En las verrugas pequefias (1 mm. didmetro)
se dispara una sola vez. Si se observa sangrado en las verrugas tras la infiltracion, se
consideran un signo positivo ya que se produce rotura de las papilas. Normalmente los

pododlogos refieren que las infiltraciones dependeran del aspecto de la lesion.

Se intenta conseguir el blangueamiento de la lesién (Figura 15), como se indic6
antes, debido a la saturacion del tejido por la infiltracion del liquido. Cuando se
observa la piel tensa y blanca se dejan de aplicar disparos con el Dermojet®. Suelen
realizarse 2 o 3, dependiendo del tamafio de la verruga, hasta un maximo de 3 ml de

volumen inyectado.

Figura 15 Aspecto blanquecino en la zona infiltrada, se aprecian papilas.
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La siguiente revision se realiza en 7 dias. Si el paciente nota molestias se le
indica que lo ponga en conocimiento telefénicamente para determinar si necesita

revision antes de la fecha indicada.

Se indica terapia analgésica por si fuera necesaria (Ibuprofeno, Paracetamol),
gue depender4d del tipo de paciente (edad, interacciones medicamentosas,
enfermedades generalizadas, alergias).

Entre el primer disparo y el resto se indica que es aconsejable esperar unos
minutos para que la mepivacaina haga efecto. Esto proporciona menor dolor en los

disparos siguientes.

En esta visita, se considera importantes dar recomendaciones acerca de la

higiene tanto del paciente como de los objetos de uso diario:

e Limpiar las duchas y bafieras con desinfectante: lejia, productos con
amonio cuaternario. Es importante que si el paciente se ducha en ducha
comun en el domicilio, limpie inmediatamente la ducha con estos

productos para evitar posibles contagios.

e No intercambiar calzado ni calcetines.

e No caminar descalzo por suelos donde también pisen otras personas

(gimnasios, domicilio, tatami).

No acudir a piscinas o centros con agua estancada (spa, saunas).

Todas estas medidas de higiene se dan para evitar la propagacion del Virus del
Papiloma Humano a otras personas. Es frecuente la aparicion de las lesiones en
varios miembros de la misma familia, ya que si en el periodo de latencia de la verruga
o cuando las lesiones empiezan a aparecer, el paciente no tiene sintomas, pasa

demasiado tiempo hasta que se pone el tratamiento y ya ha habido contagio.
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Segunda visita de 7 a 10 dias posterior a la infiltracion:

Se realiza inspeccion de la lesion (Figura 16) y recogida de las variables
presentes.

En determinados casos se obtienen muestras para andlisis histopatoldgico.
Dependera del criterio del profesional ante dudas en el tratamiento o en la evolucién
del mismo. En estos casos se realiza la toma de muestras pertinente. Se realiza un
deslaminado de la lesion intentando recoger las capas mas profundas y préximas al
epitelio que es donde el virus se encuentra mas activo. Se recogen en envase estéril y
se conservan en formol al 10% para su posterior andlisis. Lo denominan como muestra
1M1

Se realiza entrevista e inspecciéon de la lesidn. Se recogen posibles efectos

adversos. En esta visita, al realizar el deslaminado, a menudo hay todavia presencia

de papilas (Figura 17).

r

Figura 16 Imagen de la visita a los 7 dias (M1). Se aprecia
tejido oscurecido compatible con necrosis
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Figura 17 Imagen de la lesién después de
deslaminar. Se observa presencia de papilas.

Tercera visita 15 a 17 dias posterior a la infiltracion

Realizan deslaminado de la lesién, recogiéndolo en envase estéril si fuese unos
de los sujetos a los que se les realiza el andlisis histoldgico y se denomina muestra 2”
M2”.

Se realiza inspeccion de la lesion.
En caso de que el lecho de la lesion, una vez deslaminado, se observe ausencia

de papilas, ausencia de dolor al pellizco y presencia de dermatoglifos de la piel se
apunta como resultado positivo del tratamiento (Figura 18).
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Figura 18 Aparicién de dermatoglifos y ausencia de papilas en la
toma M2, a los 15 de la infiltracion.

Se explica al paciente que su lesion ha sido eliminada y se aconseja volver para
revision en un plazo de tres a cuatro semanas. Si en este tiempo no vuelve a aparecer
la verruga en la misma localizacion, se da el alta al paciente. Se da este periodo de
tiempo ya que consideran que si el Virus del Papiloma Humano continda activo,

continuard el crecimiento y en este periodo aparceria de nuevo la lesion.

Se consideraria recidiva si al cabo de 2 meses y hasta 1 afio, aparece en la
misma localizacion la verruga. Siempre se especifica al paciente que ante cualquier
presencia de piel dura en la misma zona, dolor similar al de antes de eliminar la
verruga o cualquier sintomatologia que le haga dudar de la permanencia de la lesion,
se ponga en contacto con el podélogo aunque no haya pasado el periodo indicado al

principio.

En caso de no ser asi se protocolizan sucesivas visitas y cuidados que

dependeran del criterio de cada profesional.
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Abordaje terapéutico a partir de la segunda visita

En el caso de dudas respecto al resultado del tratamiento o de no encontrar éxito
del mismo en las tres sesiones, cada profesional aplica distintas soluciones segun su

criterio y las caracteristicas del paciente.

Cuando se observan papilas o tejido con sospecha de infeccién en la ultima
visita, se manda revision en 7 dias mas. En ocasiones mandan tratamiento
domiciliario, que dependiendo del criterio del podologo y las caracteristicas del
paciente:

e Acido Salicilico en domicilio (Anti Verrugas Isdin®), aplicado una vez al dia
hasta la nueva visita. Este producto, usado como tratamiento de la verruga
de forma Unica, lo aplican como refuerzo para terminar de eliminar el tejido

ante la sospecha de presencia de papilas.

o Iruxol Mono® pomada (colagenasa), aplicado en curas una vez al dia
hasta la préxima visita. Esta pomada, es usada normalmente como
desbridante y regenerador epitelial en la cura de Ulceras. Si al deslaminar
hay presencia de secrecién de sangre por efecto de la infiltracion, se

aplican para terminar de desbridar el tejido y regenerarlo.

Esto no se considera recidivas. Se consideran refuerzos del tratamiento.
Normalmente se aplican cuando se tienen ciertas dudas entre dar el alta 0 no y optan
para asegurar la erradicacién del problema, ya que si se da un alta de forma

equivocada la verruga sigue creciendo y la lesién vuelve a aparecer en poco tiempo.

Si es necesaria una cuarta visita y aplicacion de nuevos tratamientos, se
considera como NO éxito del tratamiento en la primera intervencion y se realizan
tratamientos alternativos. Estos también dependen del criterio del podologo que realiza

la intervencion y del tipo del paciente:

e Vaselina salicilica al 50% en cura oclusiva aplicada durante 5 dias.
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e Vaselina salicilica+ cristales de acido monocloracético en cura oclusiva

durante 5 dias.

e Infiltracion de solucién salina al 0,9% y mepivacaina 2% al 50%.

En estas intervenciones depende del tamafio de la verruga residual que se tiene
que eliminar, de la respuesta a estos tratamientos, de la voluntad del paciente en

volver a infiltrarse o de la necesidad de finalizar el tratamiento en pocas visitas.

Método de analisis histopatologico

Las muestras que tenemos recogidas en algunas historias clinicas son
recuperadas con el fin de poder determinar el comportamiento del tratamiento a nivel
microscopico. La toma de las muestra M1 se realiza a la semana posterior a la
infiltracion y la muestra M2, a las 2 semanas de la infiltracion. Estos periodos pueden
variar por motivos personales del paciente que no le permitan acudir a la consulta. Son

conservadas en formol al 10% en envase estéril.

El tratamiento de los tejidos lo realiza el equipo de profesionales del laboratorio
de Anatomia Patoldgica del Hospital Universitario de Alicante, segun los protocolos
habituales para este tipo de procesos. El protocolo de tratamiento del tejido para la

muestra es el siguiente:

Procesado de tejidos:

Elementos empleados en el proceso automatico de tejidos:
e Garrafas de Alcohol de 70°.

e Garrafas de Alcohol de 96°.
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e Garrafas de Alcohol Absoluto.

e Garrafas de Xilol.

e Tanques de Parafina Liquida.

Este método consiste en la obtencién de un bloque soélido de tejido, mas medio
de inclusién, mediante el enfriamiento lento a 10-15° C. La finalidad del proceso es
obtener un bloque facil de manejar, de dureza homogénea que permita realizar cortes

de calidad.

Para la realizaciébn de los bloques se utilizan las llamadas estaciones de
inclusion, que consta de dispensador de parafina liquida, placa caliente para la
orientacion de las piezas y placa fria para la solidificacién del bloque.

Los moldes que se emplean en la confeccién de los bloques de parafina son de
base metalica, el fondo de los moldes es de tamafio variable, que se ajusta a los de
las piezas que se van a incluir; en ellos se encajan perfectamente los casetes que

llevan la muestra histolégica y su nimero de biopsia con el codigo de barras.

Microtomo de rotacion o tipo Minot

El micrétomo es un instrumento mecanico con el que se realizan secciones
tisulares de espesor micrométrico y, por tanto, lo suficientemente delgadas para que

permitan realizar su posterior observacion microscopica.

Los micrétomos poseen un portabloques en el que se apoya el material que se
va a cortar y avanza discontinuamente sobre la cuchilla gracias a un mecanismo
regulable de cremallera. De forma periddica se hace incidir el bloque sobre la cuchilla,
obteniéndose secciones tisulares de espesor equivalente al seleccionado previamente
con el tornillo micrométrico. El portabloques esta provisto de un dispositivo de

orientacion que garantiza su paralelismo con la cuchilla.
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El portacuchillas consiste en un dispositivo de fijacibn basado en una pinza
orientable. Esta pinza permite variar el angulo de inclinacion de la cuchilla, asi como

su grado de aproximacion al portabloques.

El mecanismo de avance permite que el portabloques avance hacia la cuchilla y
proporciona cortes sucesivos de tejido a partir del bloque.

Para realizar los cortes se emplean cuchillas desechables que se suministran
con aplicadores de facil manejo y que disponen de un alojamiento donde se deposita
la cuchilla que se encuentra desgastada o rota.

Antes de empezar a cortar los blogues estos se pasan por el lector, ya que el
blogue aparte del nUmero de biopsia tiene un cddigo de barras que al pasarlo por este
lector aparece en la pantalla TPID (forma parte del sistema DAKO-LINK) la lista de
trabajo que se tiene que cortar a ese bloque, le damos a imprimir las etiquetas y se

pegan en los cristales.

La elaboracién de los cortes en parafina consta de varios pasos sucesivos, todos

ellos de gran relevancia:

Enfriamiento del bloque (5-10° C)

e Fijacion al portabloques

e Orientacion del bloque

e Orientacion de la cuchilla del micré6tomo y devastado del bloque

e Seleccioén del espesor del corte (2-4 micras )

e Realizacién de las secciones

Los bloques se colocan en la pinza portabloques del micrétomo y se hacen

cortes histolégicos entre 2 y 4 micras.
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Una vez obtenida la tira de cortes se depositaran en el bafio de flotacién a unos
45-50° C y se dejaran reposar unos segundos, las posibles arrugas y pliegues que
suelen producirse al transportar los cortes desde el microtomo al bafio pueden ser

eliminadas mediante manipulacién de los cortes, una vez estén sobre el agua.

Posteriormente se procede a capturar los cortes elegidos introduciendo
verticalmente el portaobjetos en el bafio, se produce asi la adherencia de la seccion
sobre el cristal que previamente se ha etiquetado.

Una vez obtenidos los cortes sobre los portaobjetos y antes de iniciar el proceso
de coloracién, las preparaciones han de ser secadas para evitar su desprendimiento
Los cortes histolégicos se pondran separados segun la tincién a la que se van a

someter.

Los racks con los portaobjetos que previamente han sido cortados por los

técnicos de microtomia se van metiendo en el teflidor covestainer.

Este equipo de la marca comercial Dako® es el gue desparafina y tifie las
muestras con la tinciébn de Hematoxilina-Eosina que es la que se utiliza por excelencia
para el diagndstico en todos los servicios de anatomia patolégica, este equipo también
monta las preparaciones una vez tefidas.

, . iqe . 79,80
Técnica Hematoxilina-Eosina.”*"

La Hematoxilina es un colorante de origen vegetal que se extrae de una planta
“palo de Campeche” (Centroamérica). Primero se empled para tefiir seda y lana. La
hematoxilina que se extrae de esta planta primero tiene que sufrir un proceso de
oxidacién para poder ser empleada como colorante (maduracién) dando lugar a la
hemateina, colorante débilmente acido de color amarillo-rojizo, que como tal, no tifie.
Para que tenga propiedad colorante se reafiade otra sustancia llamada “mordiente”
(auxocromo); el mordiente son sales metalicas bivalentes y trivalentes (alumbres)
obteniéndose hematoxilinas con distintas tonalidades del negro Almazul claro
dependiendo de la sal metalica utilizada que se denominan LACAS. La hematoxilina

mas utilizada es la obtenida utilizando alumbre aluminio potasico, que es denominada
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también hemalumbre. (Color rojo por debajo de PH 3 y azul violaceo por encima de

este valor).

Es importante que para la preparacién de las “lacas de hematoxilina” se tenga en
cuenta que todos los componentes de la férmula deben agregarse en el orden
recomendado y también que antes de afiadir un nuevo reactivo, el anterior tiene que

estar disuelto.

También es muy importante que el tiempo de maduracion no exceda de 2 a 3
semanas como maximo, porque tanto por exceso como por defecto, no se obtendria al
capacidad tintorial. Por defecto no se llega al colorante y por exceso se convierte en

leuco-derivados incoloros que impregnan los nucleos de una coloracion

: Tipos de hematoxilina:

Hematoxilina de Harris: es la laca de hematoxilina mas utilizada en la

coloracion rutinaria de los nucleos celulares, debido a su estabilidad (de 6 a 12 meses)
y su facil manejo. Se emplea disuelta en etanol (el alcohol da una mayor estabilidad a
la solucién que el agua). Es una coloracion regresiva que requiere una diferenciacion
acida meticulosa para obtener la intensidad deseada de coloracion. La adicion de
cierta cantidad de acido acético glacial a la solucién final de hematoxilina incrementa la
especificidad de la coloracién nuclear y hace innecesaria una diferenciacién ulterior.
Como mordiente se utiliza alumbre potasico o amonico (sulfato doble de alumina y
potasio o0 amonio). La oxidacion de la hematoxilina a hemateina (maduracién) se
provoca quimicamente mediante la adicion de Oxido rojo de mercurio (esto acorta el

tiempo de maduracién en reposo de 4 semanas a 2 semanas).

Preparacion de la solucion de hematoxilina de Harris:

e Hematoxilina cristalizada..............cccceeeviiiiiiiiiiee e 19

0 Etanol @bSOIULO.......vee i 10 ml
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Se disuelven calentando suavemente:

e Alumbre pOtasiCO 0 @MONICO. ........ccuvrieeriiiieeeiiiie e 209

o Aguadestilada...............c.oee e, 200 ml

Disolver en caliente. Afiadir la solucion de hematoxilina y llevar a

ebullicion. Cuando comience a hervir se afiade:

o Oxido rojo de mercurio..............cccceeeeeeeeeeeeennnnne. 0,59
Dejar disolver el 6xido removiendo lentamente hasta que la solucién

adquiera color purpura. Sumergir lentamente en agua fria. Cuando la solucién se

haya enfriado, filtrar y afiadir:

e  Acido acético glacial..............ceeiiiiiiiiinisi e 10 mL

e Filtrar antes de usarla. Almacenar en frasco opaco bien cerrado. Tiempo

medio de tincién entre 1 y 2 minutos.

Hematoxilina de Mayer: es una laca de hematoxilina muy selectiva para

colorear la cromatina nuclear y, por tratarse de una tincion progresiva, no requiere
diferenciacién ulterior. Es utilizada, por ello, para dar contraste en preparaciones de
inmunohistoquimica. Como parte de una coloracion de conjunto no es del todo
satisfactoria, ya que tifie débilmente las estructuras basdfilas extranucleares asi como

algunos microorganismos y parasitos. El color que produce es rojo violaceo.

Hematoxilina acida de Ehrlich: posee una baja proporcion de alumbre a la que

se agrega glicerol para prevenir la sobreoxidacion de la hemateina. Proporciona una

tincion nuclear algo menos intensa que las anteriores aunque mas uniforme.
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Hematoxilina de Delafield: produce un color azul suave en los nucleos

celulares. Es ideal para realizar contraste en técnicas histoquimicas o de caracter

inmunoldgico.

Hematoxilina de &acido fosfotungstica (PTAH) o de Mallory: en ella el

mordiente no lleva aluminio, sino que se sustituye por &acido fosfotingstico. La
disolucién de PTAH es quimicamente heterogénea por contener dos componentes:
azul y rojo (se trata, por tanto, de una coloracién policroma)

Hematoxilina _crémica: sirve para colorear simultaneamente los ndcleos

celulares y los corpusculos de Nissl (reticulo plasmatico de las células nerviosas).

Hematoxilinas férricas: estas hematoxilinas son utilizadas para la tincion

nuclear cuando es necesario completar la coloracién con soluciones fuertemente
acidas y especificas para el citoplasma y componentes extracelulares histicos (fibras
conjuntivas, sustancia osteoide, matriz cartilaginosa...), susceptibles de disolver las

lacas de hematoxilina que contienen aluminio.

Se distinguen dos tipos de coloracién con hematoxilina férrica: en un tiempo o
variante de Weigert y en dos tiempos o hematoxilina de Heidenhaim. En el primer
caso, cromogeno y mordiente se combinan inicialmente entre si y luego se vinculan al
tejido. En el segundo, primero se realiza el paso por el mordiente del tejido con

alumbre férrico y después se afiade la hemateina.

Tipos de colorantes citoplasmaticos:

Los colorantes citoplasmaticos son menos especificos que los nucleares. Se fijan

a los componentes extracelulares provocando su tincién simultanea.

Existen muchos, y aqui se recogen los que habitualmente se utilizan en las

tinciones rutinarias de conjunto: la eosina y el naranja u Orange G.

Eosina: colorante 4cido que colorea el citoplasma, tejido conjuntivo y fibras
colagenas de color rojo intenso. Es una coloracion regresiva y el exceso de colorante
se elimina con agua. Hay varios tipos de eosina que se diferencian unas de otras en el

namero de atomos de elementos halégenos que llevan en su molécula:
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e EosinaY, que contiene 4 4tomos de Br.

e Eosina B, y que contiene 2 atomos de Br.

e Floxina, contiene 4 atomos de Bry 2 de Cl.

La eosina puede prepararse en disolucion acuosa o alcohdlica, siendo mas
soluble enagua, pero diferencidndose mas facilmente de alcohol como diluyente.

Orange G: colorante acido que se diferencia con agua y se usa en solucién
acuosa al 0,5 o0 1%. Es un colorante imprescindible en la tincion de Papanicolau.

Procedimiento de la técnica de Hematoxilina/ Eosina:

El método que se emplea habitualmente para este tipo de coloracién es el de
Hematoxilina/Eosina, debido a que proporciona importantes matices rojos y rosas
dependiendo de la eosinofilia de las estructuras aciddéfilas del tejido y una muy buena
coloracion azul bien definida, debida a la hematoxilina. Se trata de una coloracién

regresiva que necesita una diferenciacion del colorante.

Habitualmente se utiliza la hematoxilina de HARRIS y la eosina vehiculizada en
agua (que se diferenciara mediante lavados de agua); si se opta por la eosina
alcohdlica, se debe emplear alcohol para diferenciar.

Este método consta de una fase inicial en la que se colorean los nucleos
celulares con la hematoxilina y una fase posterior de contraste citoplasmatico y de los

componentes extracelulares con la eosina.

Antes y después de la coloracibn hay que hidratar y deshidratar

respectivamente.

Resultado de latincién:

e Ndcleos azul oscuros o purpuras, citoplasmas rosas o rojos.
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* Resto de tejido segun grado de acidez o basicidad de las estructuras (las

estructuras neutras aparecen pardas).
e Problemas en la coloracion.
e Son causa habitual de malas coloraciones.
e Insuficiente desparafinado.
e Mala fijacion tisular.
e Exceso de oxidaciéon de la hemateina.

e Mala diferenciacion del colorante.

Hallazgos clinicos

Para la apreciacion a nivel clinico del resultado obtenido después de la
aplicacion del tratamiento y que permite determinar si ha habido eliminacion de la
patologia, tenemos en cuenta:

e Ausencia de papilas en la zona de la lesion.
e Aparicion de los dermatoglifos y desaparicion del tejido escamoso.
e Ausencia de dolor al “PELLIZCO” en la zona de la lesion.

e Ausencia de inflamacién o heridas en la zona.

e Ausencia de cicatrices al terminar el tratamiento.
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Se recogen distintas imagenes extraidas de algunas de las historias clinicas para

la visualizacion de los resultados.

CASO 1:

Figura 19 Aspecto de una verruga el dia de inicio del
tratamiento antes de la aplicacion de éste y antes del
deslaminado.
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Figura 20 Aspecto de la verruga del mismo
paciente después de haber deslaminado en la toma
de la muestra M2.

Figura 21 Aparicion de dermatoglifos en la zona
de la lesion y desaparicion del tejido escamoso
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CASO 2:

Figura 22 Aspecto de la verruga antes de infiltrar.
Presencia de tejido escamoso aungque no se aprecian papilas
a simple vista.
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Figura 23 Aspecto de la verruga papiloma en la toma M2 a
los 15 dias de la infiltracién. Se observa aparicion de
dermatoglifos. Aparece el orificio creado por la perforacién
de la piel por el Dermojet®.

Figura 24 Aspecto de la lesion en la tercera visita. Se
considera que el tratamiento ha sido efectivo. Aparicion de
dermatoglifos y ausencia de cicatriz.
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En algunos casos se observa el aclaramiento de la lesion, pero no la

desaparicion total de la verruga.

Segun los datos revisados de las historias clinicas, existe siempre aclaramiento
de la lesion o eliminacion total aplicando una sola infiltracion o también con
tratamientos alternativos. Se considerara en este estudio que el resultado es positivo

cuando, como maximo, se aplique una infiltracién y una aplicacién de otro tratamiento.

Figura 25 Imagen de paciente con una verruga de
gran tamafio por tiempo de evolucién de tres afios con
varios tratamientos previos sin resultados positivos.
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Figura 26 Imagen de la verruga infiltrada en la toma M2
Presencia de dos zonas de posible necrosis y papilas. No
hay aparicion de los dermatoglifos.

Figura 27 Lesion una vez deslaminada. Se observa un
aclaramiento de la lesién casi completo, aparicion de
dermatoglifos en alguna zona, aunque todavia quedan
papilas en la periferia de la verruga.
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Hallazgos del estudio histopatoldgico

En la apreciacion a nivel histopatolégico de los resultados tras realizar el
tratamiento, y que son compatibles con la eliminacion de la verruga en la primera
infiltracién, vamos a encontrar distintos comportamientos celulares que van a variar

dependiendo de si la muestra se toma a los 7 dias (M1) o a los 15 dias (M2).

A nivel macroscopico, en todos los casos el material obtenido por el rebanado de
las lesiones, estaba formado por fragmentos de tejido, que median agrupados entre 1
y 1,5 cm, son de forma irregular, de color blanco grisaceo, de aspecto escamoso y de

consistencia friable.

A nivel microscopico, el estudio histolégico muestra que los tejido procesados
corresponden a estratos de células escamosas conservadas (vitalizadas) (Figura 28),
sobre todo en la primera toma, estratos de células con necrosis de coagulacion,
células en sombra, de citoplasmas mal definidas, que han perdido el nacleo (cariolisis),
y que forman con frecuencia globos cérneos,(Figura 28) o que este se ha hecho
pequefio, encogido, hipercromatico y sin detalle nuclear (cariopicnosis) formando

capas de paraqueratina (Figura 29).
Con frecuencia se observan imagenes de cambios citopaticos por infeccién por
virus del papiloma humano atipias nucleares y halos claros perinucleares, células

llamadas coilocitos (Figura 30).

En algunos casos existe exudado inflamatorio formado por leucocitos polimorfos

nucleares y fibrina que ocasionalmente infiltra (Figura 30).

En la segunda toma practicamente, la mayoria, de los estratos celulares estan

necrosados (Figura 31).
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Figura 28 Imagen microscépica de muestra M1 P25
Hematoxilina-eosina. x 10. Presencia de tejido
necroético abundante sin células vitalizadas en este
fragmento.

Figura 29 Imagen microscépica de muestra M1 P25.
hematoxilina-eosina. x 40. Presencia de globos
corneos visibles, paraqueratosis y exudado inflamatorio.
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Figura 30 Imagen microscopica de muestra M1 P25
.Hematoxilina-eosina.x 200.Imagen detallada de la
presencia de células vitalizadas y paraqueratosis.
Presencia de tejido necrotico con células fantasma.

Figura 31 Imagen microscopica de muestra M2 P2 .
Hematoxilina-eosina.x 400. Ausencia de células vitalizadas,
globo corneo, tejido necrotico.
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Como se refleja en los resultados del ANEXO 1V, en las muestras M1 aparecen
imadgenes de necrosis de coagulacién: presencia de citoplasmas vacios (células

Fantasma).

Hay imagenes que combinan las células fantasmas con células activas que
pueden ser polinucleadas o mononucleadas, con nicleos aplanados incrustados en
las capas de queratina: paraqueratina. Esto indica un proceso de des-vitalizacion
celular progresivo debido a la necrosis postinfiltracién. Se aprecia la dilucién de los
nacleos (cariolisis) dejando los espacios vacios donde anteriormente habia presencia
celular. En M1 encontramos ademds, presencia de exudado inflamatorio con células
polinucleadas o mononucleadas con nucleos con morfologia normal, que aparecen
mas tefiidas en la imagen microscépica, mientras que las zonas de queratina son
homogéneas y con nucleos pignéticos. También restos de epitelio escamoso
estratificado con apariencia tipica. En esta muestra hay combinacion de células

vitalizadas y tejido necrotico en la mayoria de los casos.

En M2 realizada a las dos semanas después de la infiltracién, la presencia de
tejido necrético con ausencia de células vitalizadas es mayor, indicando que el
proceso de cariolisis ha avanzado hasta una necrosis total del tejido. En algunos casos
este proceso no es de necrosis total y aparece paraqueratosis también en esta

muestra.

Algunos casos presentan una muestra M3 tomada a las 3 semanas de la
infiltracién. Posiblemente viendo la ausencia de resultados o la lentitud de éstos. En
los casos de M3, se ve que en M2 continla la actividad celular y la falta de tejido
necrético en las muestras recogidas. Los resultados de M3 indican inicio de la

cariolisis.

La tendencia es hacia la cariolisis, mayor presencia de tejido con células

fantasma, ausencia de células vitalizadas en el periodo de 2 semanas post infiltracion.
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RESULTADOS

Descripcion de la muestra

Se han recogido los datos de 102 HC (N=102) de pacientes tratados con esta
técnica y que cumplian los criterios de inclusion de entre los cuatro centros que han

colaborado.

1-Sexo: De estas 102 historias clinicas 63 (61,8%) son varones y 39 (38,2%) son
mujeres. Las edades oscilan entre los 7 afios y los 64 afios, con una media de 26,59

afios y una desviacion estandar de 14,10 afios (Figura 32).

701161,8
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50
sl B2 H VARONES
30
201 O MUJERES
10/
0
SEXO DE
LOS
SUJETOS

Figura 32 Distribucién de sujetos por sexo.
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2-Edad: Se ha realizado una agrupacion de los pacientes por distintos tramos de
edades para su analisis estadistico en las siguientes categorias: entre 7-12 afios-/13-
23 afios /24-30 afios/31-40 afios/41-50 afios y mayores de 51 afios (Figura 33).

[J13-23 afios

M >4-30 afos

[J31-40 afos
[J41-50 afos

M >51 afios

Figura 33 Edades de los sujetos del estudio.

3- Tiempo de evolucién: La media es de 6,77 meses con el rango de tiempo de

evolucion entre 1 y 36 meses y una desviacion estandarte de 7,5 meses (Figura34).

O3 Meses
B 6 Meses

036 Meses

Figura 34 Frecuencias de los meses de evolucién de las lesiones.
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4. Niomero de verrugas tratadas con este sistema: 233 verrugas, en 9 casos
(8,8%) son bilaterales, mientras que 93 (91,2%) son unilaterales. En el andlisis de los

datos se realizara teniendo en cuenta los 102 sujetos de la muestra.

5. Localizacion de las verrugas: se ha dividido el pie en tres zonas: antepié,
mediopié y talon. 27 pacientes presentan el Virus del Papiloma Humano en el talén, 7
pacientes en el mediopié (zona del istmo, apofisis estiloides y arco longitudinal interno)
y 68 pacientes en el antepié (zona plantar metatarsal, zona subdigital y dedos).
(Figura 35)

70 - A—

60 -

50

40 -+ W cdlcaneo
E—— m medio pie

B antepié

LOCALIZACION

Figura 35 Numero de casos distribuidos segun su localizacion..

6-Tratamiento previo: 83 sujetos (81,4%) no han recibido tratamiento previo de

la lesion, frente a 19 casos (18,6%) que si lo han recibido (Tabla 5).

Tabla 5 Frecuencia del tratamiento previo

TRATAMIENTO PREVIO
Frecuencia Porcentaje
No 83 81,4
Si 19 18,6
total 102 100,0
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7-Existe eliminacién completa de la verruga en la primera infiltracion en 80

casos (78,4%) en una muestra n=102. Hay 22 casos (21,6%) que no son curados o

precisan tratamientos alternativos (Tabla 6).

Tabla 6 Verrugas plantares eliminadas en la primera infiltracion

Eliminado en la 1° infiltracion
frecuencia Porcentaje
No 22 21,6
Si 80 78,4
total 102 100,0

8-Numero de visitas para la resolucién de los problemas: se elimina en 3
visitas, con una sola infiltraciéon y sin necesidad de tratamiento alternativo en 61 casos
(59,8%), y aplicando un refuerzo al tratamiento en una visita mas en 28 casos (27,5%).
Por lo que el 87,3% de los casos se resuelve por completo en un maximo de 4 visitas

(Tabla 7).

Tabla 7 Frecuencias y porcentajes del nimero de visitas para la resolucion
completa
Numero Visitas Frecuencia porcentaje
3 61 59,8
4 28 27,5
5 9 8,8
6 4 3,9
total 102 100,0

9- Tiempo de tratamiento: el 81,4% de los casos se resuelve en 1 mes en los
gue se trata al paciente con una sola infiltracion y un numero de visitas no mayor a 4
en este periodo, en las que se revisa el tratamiento y se aplica refuerzo o no del

tratamiento.
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10-Recidivas: En 93 pacientes (91,2%) no ha recidivas en un afio, frente a 9

pacientes (8,8%) que si recidivan.

11-Reintervenciones: 9 pacientes necesitan 5 visitas para la resolucién del
problema y 4 necesitan 6 visitas 0 mas aplicando distintos tratamientos alternativos.
Se considerarian fracasos del tratamiento ya que se entiende como éxitos la

eliminacion de la verruga plantar en la primera infiltracion.

12-Descripciéon de los casos en los que se tomO muestra para el andlisis
histolégico: A 26 pacientes se les tomd una muestra para su andlisis histolégico. La
toma de la muestra se realiza en pacientes en los que hay dudas acerca de la
evolucion de las lesiones o de la eficacia del tratamiento. Se toma una muestra M1 a la
semana de haber realizado la infiltracién y una M2 a las dos semanas de la infiltracion.
Se estudian los cambios microscopicos y macroscépicos de las muestras. A 4
pacientes no se ha podido analizar M2 por distintos motivos relacionados con
problemas de tincion o escasez en la cantidad de piel para la muestra, que no permite
la obtencién de resultados. Asi que tenemos datos de 26 tomas M1y 22 tomas M2. 9
muestras no presentaron necrosis en M1 frente a una Unica muestra en M2. 17
muestras presentaron necrosis parcial en M1 y no se registré ninglin caso de necrosis
completa, en cambio en M2 se observaron 8 muestras con necrosis parcial y 13 con
necrosis completa (Tabla 8). Se observa una tendencia a la necrosis completa

comparando las muestras en M1y en M2.

Tabla 8 Registro de los resultados de las muestras M1y M2.
MUESTRA 1 MUESTRA 2
NO NC 9 1
NCP 17 8
NC 0 13
N 26 22

NO NC: no hay necrosis; NCP: necrosis parcial; NC: necrosis completa
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Analisis estadisticos de los datos

Resultados de las pruebas de normalidad:

Un paso previo a la realizacion del estudio de relaciones entre variables, es la ¢

comprobacion del tipo de distribucion que siguen las mismas. En este caso se ha

comprobado que no se ajustan al tipo de distribucion normal mediante los test de

Kolmogorov Smirnova y de Shapiro Wilk. Se realizara el andlisis con pruebas no

paramétricas (Tabla 9).

Tabla 9 Pruebas de normalidad de las variables visitas y tiempo de evolucion

PRUEBAS DE NORMALIDAD

Kolmogorov-Smirnova Shapiro-Wilk
estadistico Gl Sig. estadistico gl sig.
VISITAS 0,360 91 0,000 0,698 91 0,000
TIEMPO DE 0,356 91 0,000 0,566 91 0,000
EVOLUCION
AL MES
Correlaciones

Para saber si el tiempo de evolucién de la lesion se correlaciona con el nUmero

de visitas necesarias, se han analizado el porcentaje de casos eliminados, numero de

visitas y el tiempo de tratamiento, mediante las correlaciones de Rho de Spearman

(Tabla 10).
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Tabla 10 Correlaciones entre las variables de porcentaje de eliminados en la primera
visita y el tiempo de evolucion de la lesion.
CORRELACIONES
Tratamiento mes Numero visitas
Porcentaje de Coeficiente de correlacién -0,777 -
eliminados 0,560
Sig. (bilateral) 0,00 0,00
N 102 102
Tratamiento mes Coeficiente de correlacion (0] 0,508
Sig. (bilateral) () 0,00
N 102 102

Para determinar si existe relacién entre la eliminacién en la 12 visita y las
variables: tiempo de evolucion, numero de visitas y aplicacion de un tratamiento
alternativo. Se realiza la prueba de U de Mann-Whitney para muestras independientes,
obteniendo un p-valor de <0,05, por tanto se asume que la eliminacién en la primera
infiltracién esta relacionada con las otras variables (Tablal1l).

Tabla 11 Relacionando variable eliminado en la 12 infiltracién con
porcentaje de eliminados, tiempo de tratamiento en meses, n° de
visitas y necesidad de aplicar tratamiento alternativo.

Correlaciones estudiadas gig.

El tiempo de tratamiento se relaciona con la posibilidad < 0,001
de ser eliminado en la 1* infiltracién |

El tratamiento depende del nimero de visitas necesario < 0,001
para su eliminacidn.

La distribucidn de visitas con tratamiento alternativo es 0,004
similar en eliminado a la 1% infiltracion

En el analisis estadistico de la eficacia segun las variables demogréficas y del
estado de salud de los pacientes, segun los resultados obtenidos, con un p-valor
superior a 0,05, no hay evidencia estadisticamente significativa que indique que exista
una relacion entre haber eliminado la verruga en la primera infiltracion y haber
presentado problemas afadidos. La eficacia del tratamiento no depende de las

caracteristicas propias del paciente (depresiéon, enfermedad comun, diabéticos). Se
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puede suponer que en casos en los que el sistema inmune est4 deprimido tendriamos

una alta efectividad.

-No existe relacion entre la edad y la eliminacién de la verruga en la primera

infiltracion. Seria igual de efectivo para pacientes de cualquier edad.

-Tampoco se establecen diferencias de éxito por sexo. La eliminacion de la
verruga plantar con este tratamiento, no dependera del sexo del paciente. Seria igual
de efectivo para pacientes de cualquier sexo.

No existen diferencias entre los pacientes que han recibido tratamiento previo y
la variable estudiada (p-valor > 0,05). El tratamiento tiene la misma efectividad en los
casos en que el paciente ha recibido un tratamiento previo a su lesion y los que no. Es
decir, no influye el tratamiento previo en la eliminacién en la primera infiltracién, en el

tiempo en tratamiento en meses y en el nimero de visitas.

En cuanto a la localizacion, no hay diferencias estadisticamente significativas
gue indiguen que hay diferencia de resultados en las verrugas dependiendo de esta

variable. Se eliminan en el mismo porcentaje en cualquier localizacion.

-Los resultados respecto a las variables de tiempo de evolucion y eliminado en la
primera infiltraciébn se observa una relacién estadisticamente significativa con un p-
valor de 0,013 en la prueba de V de Cramer, aunque la fuerza de relacion es baja del
34,5%, probablemente con una muestra mayor esta relacion aumentaria. Se observa
gue la tendencia entre los tiempos medios de evolucion el tiempo medio de evolucién
de las verrugas eliminadas es de 5,86 meses y el de las que no se eliminan es de
10,21. En ambos casos existe una gran variabilidad con desviaciones estandar de 5,68

meses y 10,60 meses respectivamente (Figura 36).
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ELIMINADO EN 1°INFILTRACION
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Figura 36 Prueba Mann-Whitney para muestras independientes. Eliminado en la primera
infiltracion respecto al tiempo de evolucion de la lesion.

La media del tiempo de tratamiento en meses es de 1,13 con una desviacion

estandar de 0,37 meses.

Tabla 12 Resultados de eliminacion en la primera infiltracion
ELIMINADO EN LA 12 INFILTRACION
no si
Tiempo de Media 1,77 1,03
tratamiento en Mediana 2,00 1,00
meses
NP° Visitas Media 4,36 3,35
Mediana 4,00 3,00
Visitas con Media 2,00 1,23
tratamiento Mediana 2,00 1,00
alternativo

Resultados de cruces de variables respecto a la evolucibn microscopica en los

tejidos:

Se comparan los resultados obtenidos de medir las variables de: No necrosis
(presencia de células vitalizadas), Necrosis parcial (presencia de células vitalizadas y
tejido necrético en la misma muestra), Necrosis total (presencia de células no
vitalizadas). Ya que la muestra M1 (tomada tras 1 semana de haber realizado la

infiltracién) no presenta datos significativos y que lo que se pretende es observar la
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evolucion microscépica de los cambios tisulares, se han seleccionado los datos mas
relevantes para poder realizar estas comparativas (NC Parcial 1: necrosis parcial en
M1,NC Parcial 2:necrosis parcial en M2,NCCompleta 2: necrosis completa en
M2).

Aungue no hay evidencias estadisticamente significativas, posiblemente por el
tamafio de la muestra (tenemos resultados histopatolégicos de 26 pacientes), entre
eliminarse en la 12 infiltracion y necrosis completa o necrosis parcial, los resultados

muestran una tendencia hacia estos dos comportamientos celulares (Tabla 13).

Tabla 13 Resultados de cruces de variables respecto a la evoluciéon microscépica en los
tejidos
NC PARCIAL M1
NC PARCIAL NO S|
M2 Porcentaje \ Recuento 3 15
eliminado ' Media 66,67 80,00
' Desviacién estandar 57,74 41,40
Mediana ; v w000 & e £4100,00 . |+100,00
Recuento 6 | 2
' Media 50,00 100,00
\ Desviacion estandar 5,77 0,00
- | mediana >4 50,00 100,00

Se observa que los porcentajes oscilan entre el 80% hasta el 100% de
eliminados en la primera infiltracion cuando se observa NC Parcial en M2. Aumenta
cuando coincide con resultado positivo también en M1, pero hay porcentajes altos de

eliminados en una sola infiltracion si no hay necrosis en M1.
La media de porcentaje eliminado tras una infiltracién es de 82,35 en NC Parcial
1y 76,92 en NC Completa 2. La tendencia de evolucion hacia la necrosis presenta una

alta evidenciando la muerte celular de la verruga.

-El tiempo medio para la evolucion hacia la necrosis NCParcial2 o NCCompleta2
es de un mes (tabla 14)
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Tabla 14 Cruces de variables con evolucién histolégica.

NC PARCIAL 1 NC PARCIAL2 NC COMPLETA 2
NO Sl NO Sl NO SI
Tratamiento mes media 1,17 1,06 1,08 1,13 1,12 1,08
Desviacion estandar 0,25 0,17 0,19 0,23 0,22 0,19
Mediana 1,00 1,00 1,00 1,00 1,00 1,00
Porcentaje Media 55,56 82,35 | 77,78 62,50 | 69,23 76,92
eliminado Desviacion estandar 52,70 39,30 42,78 51,75 | 48,04 43,85
Mediana 0 100,00 0 100,00 0 100,00
Numero visitas media 4,22 3,41 3,44 4,25 3,85 3,54
Desviacion estandar 1,30 0,62 0,70 1,28 1,14 0,78
Mediana 4,00 3,00 3,00 4,00 3,00 3,00
Visitas con Media 2,00 1,29 1,57 1,71 1,56 1,80
tratamiento
alternativo Desviacion estandar 1,00 0,49 0,79 0,95 0,88 0,84
Mediana 2,00 1,00 1,00 1,00 1,00 2,00

-La media de visitas para conseguir las mismas variables es de 3,54-4,25(4

visitas de media).

Se observa que hay mayor porcentaje de NCCompleta2 (84,6%) en los casos de

No recidiva. Aungque, en general, en caso de haber necrosis en alguna de las muestras

se observa un alto porcentaje de no recidivas (Tabla 15).

Tabla 15 Cruces de variables con evolucién histologica del tejido

NC parcial 1 NC parcial 2 NC completa 2
Sl Sl Sl

Recidiva NO 82,4% 62,5% 84,6%

S| 17,6% 37,5% 15,4%
Tratamiento NO 58,8% 12,5% 61,5%
alternativo S 41,2% 87,5% 38,5%
Eliminado NO 17,6% 37,5% 23,1%
Zlk S| 82,4% 62,5% 76,9%
infiltracion
Tratamiento previo NO 64,7% 50,0% 69,2%

Sl 35,3% 50,0% 30,8%
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Los porcentajes de las verrugas eliminadas en la primera infiltracion relacionada
con la presencia de NCParciall es 82,4% y con la presencia de NCCompleta2 es
76,9%, sin embargo son menores del 35,3% NC Parcial y 30,8% NC Completa cuando
se aplica un tratamiento previo (Tabla 15).

-Se observa que si no aparece necrosis parcial en M1 o M2, el porcentaje de
pacientes que necesita tratamiento alternativo aumenta. Si hay presencia de necrosis
competa en M2, el porcentaje de pacientes que necesita tratamiento alternativo
disminuye (Tabla 15). EI comportamiento positivo, con menos porcentaje de pacientes

gue necesitan tratamiento, esta relacionado con la presencia de necrosis.

Respecto tiempo de tratamiento, se observa que cuando aparece hecrosis
parcial en alguna de las muestras (M1 O M2), el tiempo de tratamiento es similar 1

mes.

En general se observa que cuando aparece necrosis en alguna de las muestras,
ya sea en M1 o en M2, la evolucion es hacia una necrosis parcial o total en M2 y
coincide con evolucion positiva del tratamiento tanto en nimero de visitas, recidivas o

tiempo para la eliminacién total del papiloma.
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DISCUSION

En la busqueda acerca del tratamiento de las verrugas plantares, se ha
encontrado numerosa bibliografia en la que se muestran la amplia variedad de
tratamientos para este problema. Sin embargo estos estudios se consideran
incompletos ya que no reflejan factores como: efectos adversos para el paciente,
recidiva en plazo de mas de 6 meses, numero de aplicaciones del tratamiento hasta la
resolucion del problema, tiempo total de tratamiento y que los autores consideran

necesarios para aportar datos que ayuden a la practica clinica.

El &cido salicilico y la crioterapia son los tratamientos de primera linea de
actuacion que se consideran como los de primera eleccion por su facil aplicacion,
minimos efectos adversos y alto porcentaje de resultados.® Sin embargo, el tiempo de
tratamiento se alarga al igual que el numero de visitas y esto puede suponer uno de
los factores para el abandono del tratamiento. Encontramos que para aumentar la
efectividad del acido salicilico se emplea en combinaciéon con otras sustancias tales
como acido monocloracético, crioterapia, podofilino, 5-fluracilo o se emplea en
concentraciones entre el 15% hasta el 60%.%® Se llega a porcentajes de efectividad

del 77% cuando se aplica el 4cido salicilico en combinacién con estas sustancias.®?

También se encuentra que la efectividad de la crioterapia es mayor en
combinacién con otras sustancias y cuanto mas agresiva sea su aplicacion, mas

tiempo de aplicacion y mayor frecuencia.®®

Los resultados de este estudio aportan que el 78,4% de los pacientes han
obtenido una curacién total de la verruga con una sola infiltracion de la solucion de
suero salino al 0,9% con mepivacaina al 2% en partes iguales y en un tiempo medio
de 1 mes. Tenemos una efectividad similar o superior a la de los dos tratamientos mas

utilizados en las consultas de podologia y con mayor rapidez de accion.

En la revision que realiza Gibbs, se aprecia que los periodos de los tratamientos

de los estudios que se analizan, son de un maximo de 6 meses. En caso de cualquier
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recidiva a mas de este periodo no se veria recogida. En la revision que se ha realizado
en este estudio, se aportan datos del ultimo afio hasta 1 mes antes de empezar el
estudio. Podemos suponer que se encuentran todos los casos de recidivas de esta
muestra y aun asi el porcentaje de no recidivas es del 91,2%, altamente satisfactorio.

En el presente trabajo, vemos que no hay diferencia de resultados en cuanto al
sexo por lo que se puede decir que es igual de efectivo para cualquier persona
independientemente del sexo de ésta. En la poblacién encontramos mayoria de
sujetos varones 63 frente a 39 mujeres aunque esto no ha supuesto variacion en los
resultados del tratamiento segln nuestra estadistica. En los estudios encontrados, no
hay referencia a datos significativos dependiendo de las variables de sexo o

edad.®36:3®

En cuanto a la edad, se han realizado agrupaciones por edad en el estudio para
obtener mayor significacion estadistica y teniendo en cuenta las edades de mayor
prevalencia del Virus del Papiloma Humano, edad escolar y hasta los 18 afios

dependiendo del autor, 181

pero no se ha encontrado que haya diferencias de
resultados de la efectividad del tratamiento. Las edades varian desde los 7 afios hasta
los 64, estos datos se diferencian de los recogidos por Bruggink et al y Kilkenny et al.
Pero son similares a los del estudio de Cockayne,(18‘19’46) donde la media de edad

también aumenta.

En cuanto al tiempo de tratamiento y al nimero de visitas necesario para la
resolucion del problema, se puede decir que es mas rapida la resolucion con la
infiltracibn de suero salino con Dermojet®, ya que los resultados muestran un
porcentaje de 87,3% de resolucion del problema con un maximo de 4 visitas y con 1
aplicacion del tratamiento y en un plazo de 1 mes de tratamiento, lo que se
consideraria una ventaja frente a las opciones terapéuticas mas utilizadas, acido

salicilico y crioterapia.

Los estudios acerca del tratamiento con &cido salicilico a distintas
concentraciones (10% al 50%) o con crioterapia los datos encontrados indican que el
promedio de tiempo medio de tratamiento oscila entre 6 a 12 semanas.® La mayoria

de los autores hacen observaciones de resultados hasta un maximo de 13 semanas.
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En los casos tratados con crioterapia, se obtienen mejores resultados cuando la
aplicacion es méas agresiva en cuanto a tiempo de exposicion y frecuencia de
tratamiento 52% de aclaramientos en plazo de 1 a 3 meses (una aplicacion cada
semana con una exposicion entre 10 a 20 segundos), frente a 31% en caso de

crioterapia en aplicacion con pauta normal en el mismo periodo de tiempo,(46)

pero
aumentan los efectos adversos.*? Se encontrarian resultados positivos desde las 4

semanas.

También aparecen los tratamientos combinados con estas dos sustancias que
potencia la accion de ambas (77% en tratamiento combinado frente a 62% utilizando
acido salicilico solo).(ez) Hablariamos de 3 semanas de aplicacion semanal de

crioterapia combinada con 1 aplicacion diaria de &cido salicilico (Tabla 3).

El nUmero de verrugas tratados durante el estudio con este sistema es de 233
aunque se evaltan los resultados por sujeto de estudio, no por nimero de verrugas al
igual que en la bibliografia encontrada mas habitual. Hay estudios que evaldan las
verrugas como unidad de andlisis para aumentar el tamafio muestral, pero en la

revision realizada por Gibbs et al., lo consideran de bajo rigor cientifico por este hecho.

También hay estudios en los que se limita como criterios de inclusion la edad, el
tratamiento previo del Virus del Papiloma Humano o la presencia de enfermedad

previa y en los que se alcanzan niveles de éxito estadisticamente significativos.(39’ 82)

En este estudio los criterios de inclusién no limitan estas variables y podemos
suponer que en caso de haber establecido estas limitaciones en la inclusion de los
sujetos al estudio, el porcentaje de éxito podria haber aumentado por el estado de

salud de los pacientes.

En cuanto a la localizacion, se ha dividido el pie en tres zonas para agrupar los
datos y teniendo en cuenta que en las zonas de presion hay mas prevalencia de la
patologl’a.(l) Los datos que tenemos coinciden con la literatura en cuanto a esto ya que
tenemos 68 pacientes con presencia de las verrugas en zonas de maxima presion en
el pie. La mayoria de la literatura habla de localizaciones en mano-pie o Unicamente

|.(83)

en los pies. El estudio que realiza Lopez Min et a se divide el pie en las mismas
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localizaciones de este estudio, pero tampoco habla de diferencias en cuanto a la
efectividad que se establezcan dependiendo de la localizacion.

En cuanto al tiempo de evolucién de la lesién, se aportan datos de tiempos entre
1 mes a 36 meses de evolucién, en los que algunos pacientes han sido tratados
anteriormente con distintos tipos de terapias, domiciliarias o realizadas por podélogos
o dermatdlogos. Los tratamientos previos de las lesiones a los que se referian las
historias clinicas, eran los de uso frecuente (crioterapia, acido salicilico, Antiverrugas
Isdin®) pero no se han encontrado diferencias respecto a la efectividad. Los resultados
positivos al aplicar la infiltracibn no han dependido de los tratamientos previos. Estas
dos caracteristicas englobarian también en el tratamiento a las verrugas resistentes,
por el tiempo de evolucion y no responder a ningln esquema terapeUtico,(82) y se toma
como ventaja frente a otros tratamientos que no actlan frente a este tipo de verrugas

de forma efectiva.

Otros estudios en los que se hace referencia al tiempo de evolucién de la lesion.

En el estudio que realiza Cockayne et al.“®

aparecen datos de tiempo de evolucion
expresado en semanas, pero no en todos los estudios nhombran esta variable, tampoco
hace referencia a la influencia del tiempo de evolucion de la lesién en el resultado. En
nuestra muestra se podria intuir que el tiempo de evolucion de la verruga influye en la
eliminacion de ésta en la primera infiltracién. Cuanto mas largo es el tiempo de
evolucién de la verruga, menos efectivo es el tratamiento. Debido al tamafio de la
muestra este dato indica Unicamente una tendencia, pero muestra una tendencia que

podria confirmarse con una muestra mayor.

En algunos casos se han tenido que aplicar otras terapias alternativas para la
total resolucién de al verruga, y esto ha supuesto que el tratamiento se haya alargado
en el tiempo y en el nimero de visitas. En el estudio se han recogido como fracaso del
tratamiento y no se han tenido en cuenta el nimero total de visitas o el tiempo total de
tratamiento hasta la completa curacion. Sin embargo, en la revision mas detallada de
la bibliografia, se han encontrado que los autores dan como efectivas terapias que
alargan en el tiempo la curacién de la lesién en periodos de hasta 6 meses y con
infiltraciones repetidas hasta 3 veces en casos de terapias infiltrativas. Esto hace
pensar que se ha sido demasiado exigente con la efectividad. Posiblemente si se

hubieran contabilizado las visitas sucesivas y el tiempo de resolucion total en todos los
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sujetos, se hubieran encontrado datos todavia mas favorables de este tipo de
actuacion. Al no estar reflejados en las historias, ha sido imposible poder realizar este
recuento pero se considera una variable importante para afiadir en el disefio de un

estudio prospectivo de este sistema de tratamiento.

La mayoria de los estudios de tratamientos infiltrativos en los que hay un grupo
control, se infiltra como placebo el suero salino con distintas formas de inyeccion.
Realizando una revision de los datos encontrados se aprecia que existen casos en los
que en el grupo control se obtienen mayor porcentaje de eficacia que en los resultados
del grupo de intervencién con otros tratamientos como el interferébn o la terapia

fotodinamica.®

Incluso tenemos datos que sucede esto en intervenciones con
crioterapia. Sélo hay mejores resultados cuando se aplica en combinacién con acido
salicilico o crioterapia agresiva. Estos datos hay que interpretarlos con cautela ya que
no se describe el tipo de muestra. En cualquier caso estariamos ante un sistema de

tratamiento seguro y que no deja secuelas para el paciente, tales como cicatrices.

En este estudio no hemos podido establecer como variable el tipo de verruga o
el tamafio debido a que no se reflejan estos datos en las historias clinicas recogidas.
Sin embargo encontramos autores que si han recogido estas diferencias cuando

®4  Establecen distintas dosis de bleomicina

aplican tratamiento infiltrativo.
dependiendo del tamafo de la verruga y del tipo. Asi, cuando encuentran mas de 6
verrugas no las infiltran todas en el mismo momento. Esta consideracion podria
deberse a los efectos adversos descritos en los casos en los que se infiltra bleomicina,
consideraciéon que no habria que tener en cuenta en nuestro estudio ya que la
infiltracién se realiza con una sustancia que se usa en otros casos como placebo y que
no presenta efectos secundarios a priori.

En un estudio mas reciente, Bruggink et al.®b

realizan la comparacion entre la
eficacia de la aplicacién de acido monocloracético y la crioterapia como tratamiento de
verrugas plantares. El principal inconveniente de este estudio es el dolor. Los
pacientes refieren dolor intenso hasta 8 horas posterior a la aplicacion y se compara
con la percepcion del dolor en el tratamiento con crioterapia en lo que el dolor es sélo

en el momento de la aplicacion.

101



En los datos encontrados en las historias revisadas hacen referencia a que los
pacientes sienten una molestia en el momento de la primera infiltracién que disminuye

en las sucesivas infiltraciones por efecto de la anestesia.

No se encuentran datos que refieran dolor o molestias graves para el paciente
en el transcurso del tiempo en el que tardan en volver a la consulta. Las molestias
referidas son mayores si la lesién esta localizada en la planta del pie en zonas de
presion, pero no son invalidantes y permiten que el paciente siga realizando su
actividad habitual y deportiva. No se encuentran datos acerca de procesos infecciosos
de la herida, alteraciones generalizadas u otros inconvenientes de interés. Estos datos
estarian recogidos ya que al paciente se le da siempre la opcion de ponerse en
contacto con el podélogo de forma telefénica o acudiendo a la consulta en caso de
mucho dolor, problemas en la deambulacién o cualquier sintoma que considere

extrafio o grave.

Se valora como positivo la posibilidad de continuar con las actividades diarias
(higiene, deporte), ya que no precisan de curas externas. Los tratamientos con acido
salicilico, y combinaciones de este acido con otras sustancias requieren una serie de
precauciones ya que si las curas se desplazan de la zona de la lesién, se queman los

tejidos adyacentes.

No se han recogido datos acerca de la aceptacion del paciente del tratamiento,
se propone como objeto de un futuro estudio prospectivo, ya que se considera un dato
muy importante a tener en cuenta para mejorar la percepcion del paciente respecto al

tratamiento.

En cuanto a los datos encontrados en referencia al estudio histopatoldgico, se
puede decir que el resultado del tratamiento a nivel microscopico es la evolucién hacia
la necrosis del tejido y que es esto el mecanismo de accion de la infiltracion y de lo
gue depende la eficacia del tratamiento a nivel histoldgico. Se relaciona la eficacia de
la infiltracién con la presencia de necrosis, siendo proporcional su evolucion. Al ser
una sustancia que generalmente se utiliza como placebo, no hay referencia
bibliografica de los cambios microscopicos y macroscopicos al aplicar este tipo de

tratamiento. Los resultados que aportan los analisis realizados son de una muestra

102



gue no es estadisticamente significativa pero se observa la tendencia del

comportamiento.

La aplicacion del tratamiento con Dermojet® estd descrita en los distintos
estudios y los autores hablan de similitud de eficacia pero mejora la accesibilidad a
zonas como el arco plantar. La opinidon acerca del uso de este sistema es que es de
facil manejo y proporciona seguridad acerca de las cantidades inyectadas en cada
caso. Hay que tener en cuenta que este aparato tiene mas usos en la practica diaria
de la dermatologia y las opiniones de otros especialistas que lo usan es favorable.®
87 se encuentran grandes diferencias entre el porcentaje de efectividad del
tratamiento respecto a los descritos en la bibliografia consultada. En los otros estudios
en los que la infiltracion es también con suero salino, el sistema de infiltracion no es el
Dermojet®' Podriamos suponer que la presion que ejerce la solucion que se infiltra
influye también en la resolucién del problema por la accién que pueda ejercer en el

tejido favoreciendo la necrosis.

Dentro de las limitaciones que podemos encontrar:

Al ser un estudio retrospectivo de serie de casos, puede que alguna de
las variables que estamos estudiando no esté reflejada en alguna historia
clinica, Dependeremos de la sistematica y del rigor con el que se hayan
obtenido todos los datos.

e No disponer de las mismas variables en este estudio que otros estudios
publicados, lo que dificulta la interpretacién a la hora de comparar con

otros tratamientos.

e La variabilidad entre los criterios de los distintos colaboradores del
estudio, a pesar de seguir un mismo procedimiento de actuacién debido a

que es una técnica de tratamiento muy individualizada.

Todos los Dermojet® empleados en el estudio son adquiridos al mismo fabricante
(Inserbo S.L). Aunque la intervencién se realiza con distintos Dermojet® y esto podria
suponer una limitacion a priori, se realiza un calibrado y revision que estan

protocolizados, tanto en tiempo como en forma de realizacion y materiales empleados
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para ello, siempre por la misma empresa para todos los colaboradores (Inserbo S.L) y
gue se encarga del mantenimiento. El protocolo de la revision de todos los aparatos,
asegura que las infiltraciones sean idénticas (superficie abarcada y profundidad de la

infiltracion) eliminando sesgos en los resultados.

En cada caso y antes de cualquier intervencion se realiza una comprobacion del
buen funcionamiento del aparato realizando un purgado de éste accionando la palanca
y el gatillo y realizando unos disparos. Asi se comprueba la presion de salida del
liquido asegurando la perfecta penetracién en la piel y que no dard lugar a error en la

aplicacion del tratamiento.

El estudio tiene las limitaciones asociadas a este tipo de disefio: muestra
reducida, ausencia de grupo control, trabajar con datos recogidos previos al disefio del
estudio, no hay una comparacion directa de los resultados y éstos pueden no ser
significativos estadisticamente. Seria conveniente plantear un estudio longitudinal a
tres afos, prospectivo con grupo control y en el que pudieran recogerse variables de

percepcion de calidad percibida por el paciente y medirla con cuestionarios validados.

104



Cap itulo IX

‘ [ M'lgfim
Herndndez |




UNIVERSITA
Miguel
Herndndez




CONCLUSIONES

La infiltracion intralesional de la solucién de suero salino al 0,9% y mepivacaina
. . iet®, . )
al 2% a partes iguales con Dermojet®, es un tratamiento eficaz y seguro para el

tratamiento de la verruga plantar.

Se encuentran resultados de alto porcentaje de efectividad en cuanto a la
curacion en una sola infiltracion ya que el nimero de casos eliminados es mayor que
en los tratamientos mas frecuentemente utilizados en las consultas podoldgicas. Esto
hace que se reduzca el tiempo de tratamiento y el nimero de visitas del paciente para
la resolucién del problema, lo que supone una ventaja en cuanto a rapidez de

resolucion y disminuye el nimero de abandonos de tratamiento.

Presenta un porcentaje de no recidivas muy alto y es un tratamiento seguro ya

que el suero salino es una sustancia de la que rara vez se habla de efectos adversos.

La eficacia de este sistema de tratamiento serd similar en cualquier tipo de
pacientes sin tener diferencias de resultados dependiendo de edad, sexo y estado

general de salud del paciente.

Tendriamos una efectividad menor en los casos en los que el tiempo de
evolucién de la lesién haya sido mayor, aunque la resolucion del problema sigue
siendo mas rapida que con otros tratamientos. Esto ha influido en que no se ha
resuelto en la primera infiltracién, pero en todos los casos se ha observado resolucion
del problema. Sin embargo, es igual de efectivo en cualquier localizacién del pie y en
pacientes en los que habia existido tratamiento previo de la verruga. Igualmente
demuestra efectividad el gran nimero de verrugas que se han encontrado en el

recuento.
En cuanto a la evolucion histopatolégica después de la aplicacion del

tratamiento, se observa que se produce una necrosis del tejido con un proceso de

cariolisis. La necrosis parcial en las muestras que se han estudiado estaba presente
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en sujetos en los que ha existido una evolucion positiva del tratamiento, se han
eliminado en la primera infiltracion, y este podria suponerse como mecanismo de
accion del tratamiento.

Por dltimo afiadir que las conclusiones se obtienen de una muestra escasa y

seria interesante plantear un estudio prospectivo en el que poder afiadir datos que

complementen este estudio y que le den mayor significacion estadistica.
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ANEXOS

ANEXO JIA PROTOCOLO DE VISITAS PARA PACIENTES CON TOMA DE MUESTRA DE

HISTOPATOLOGIA

12 Visita:
e Recibimos al paciente y rellenamos HC.
e Explicacion del tratamiento y rellenamos Cl
e Aplicamos infiltracion.
e Podemos hacer fotografias de la lesion.

23Visita a la semana de la infiltracion:

e Recibimos al paciente y preguntamos por estado actual y sintomas
durante la semana.

e Hacemos exploracion de la lesion y realizamos deslaminado de la
lesion para toma de muestra m1.

Podemos hacer fotografias de la lesion.
Citamos para la proxima visita

32 Visita a las 2 semanas de la infiltracion:

e Recibimos al paciente y preguntamos por estado actual y sintomas
durante la semana.

Realizamos deslaminado para toma de muestra M2 .

Realizamos fotografias de la lesion.

Realizamos exploracion de la lesion después del deslaminado y
decidimos si reintervenir o damos alta al paciente.

e Si reintervenimos apuntamos el tratamiento de eleccién que vamos a
utilizar , motivo de la eleccion y numero de visitas con este
tratamiento.

e Recidiva: cuantos meses después. Tratamiento aplicado.
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ANEXO IB PROTOCOLO DE VISITAS PARA PACIENTES SIN TOMA DE MUESTRA DE

HISTOPATOLOGIA

12 Visita:

Recibimos al paciente y rellenamos HC .
Explicacion del tratamiento y rellenamos Cl
Aplicamos infiltracion.

Podemos hacer fotografias de la lesion.

23Visita a las 2 semanas de la infiltracion:

e Recibimos al paciente y preguntamos por estado actual y sintomas
durante la semana.

e Hacemos exploracion de la lesion y deslaminado de la misma hasta
desaparecer la hiperqueratosis y dejar a la vista los dermatoglifos de
ésta.

Podemos hacer fotografias de la lesion.

Citamos para la proxima visita.

Si hay presencia de papilas o tejido granuloso, se elige el
procedimiento a seguir (curas o realizaciéon de reintervencion).

e Si reintervenimos apuntamos el tratamiento de eleccion que vamos a
usar, motivo de la eleccién y nimero de visitas con este tratamiento.

32 Visita a los 6 meses de la infiltracion:

Se realiza inspeccion de la lesion.
Observaremos la zona por si hay pérdida de continuidad de los
dermatoglifos y se realizara breve anamnesis preguntando por
sintomatologia.

e Apuntamos resultados y si hay lesion se considera recidiva y se
aplicara de nuevo tratamiento.

¢ Recidiva: cuantos meses después. Tratamiento aplicado.
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ANEXO II CONSENTIMIENTO INFORMADO PARA EL TRATAMIENTO CON INFILTRACION

DDt s a e sa s e ens como paciente o
padre/ madre o tutor legal, de ............ afnos de edad, con domicilio €N .cccveveevereeeeeeeeereecennne
..................................................................... [ I

AUTORIZO al Podologo/a D./DNA... ... Con D.N.I
NUMEro.......coveevevneevnnnen e Y NUMeEro de coleglado .,a reahzar la técnica de

mﬁltracnon que me ha expllcado, con fines paliativos o curatlvos atendiéndose a técnica
nueva o conocida, seguin su buen juicio y criterio.

Implicitamente se autoriza la exploracidn previa, fisica y del laboratorio, anestesia local,
tratamiento medicamentoso, asi como la toma de fotografias con fines exclusivamente
cientificos garantizdndome en todo momento la confidencialidad de estos datos.

También autorizo a la cesién de mis datos clinicos con fines Unicamente cientificos o de
investigacion.

El Poddélogo me ha explicado que es de esperar un resultado satisfactorio, pero también se
me ha informado de que toda infiltracion lleva implicitamente unos riesgos y
complicaciones, los cuales pueden incluir: dolor excesivo, hinchazén prolongada,
sangrado, no resolucién del problema en la primera infiltracién ,posible dafio en partes
blandas, reaccién anafilactica, infeccidn, aparicién de hematoma en la zona.

Queda entendido que el procedimiento infiltrativo propuesto es opcional, han sido explicados
los riesgos que conllevay al posibilidad de tratamientos alternativos.

Las preguntas formuladas hasta este momento al Poddlogo han recibido respuesta y ésta ha
sido comprendida.

Alicante, a............... de....oooonnen. del.......

Firmado la Podblogo/a Firmado el Paciente.

Revoco libremente el consentimiento para intervencién quirdrgica que se dio en la fecha
anteriormente mencionada por razones personales y privadas.

Alicante,a.................de.............del........
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ANEXO III CONSENTIMIENTO INFORMADO PARA LA CESION DE DATOS CLINICOS PARA EL
PROYECTO DE ESTUDIO DEL TRATAMIENTO DE VERRUGAS CON INFILTRACION CON

DERMOJET® DE SOLUCION SALINA

Db e b b s e san e s nns como paciente o
padre/ madre o tutor legal, de ............ afnos de edad, con domicilio en .....cccceeveverervverecnenenes
..................................................................... DNI N eeeeerereirenneenesresesneeseeensen

DECLARO:

Que el poddlogo D./Dfa......ccuueveviiiiieviiiiiiee e eee en e cenvae e eeneee ., e ha explicado ques

1.- Identificacién, descripcién y objetivos del procedimiento.

La Profesora Dfia. Ana Maria Oltra y los colaboradores del equipo investigador realiza
investigaciones para determinar la efectividad, en el tratamiento del Papiloma Plantar, de las
infiltraciones de Suero Salino al 0,9% con dermojet® intralesionalmente. Esta investigacion
se realiza a través de la colaboracién con el Departamento de Psicologia de la Salud, Area de
Enfemeria de la Universidad Miguel Hernandez de Elche.

Los resultados derivados de dichos proyectos de investigaciéon pueden dar relevancia a éste
tratamiento frente los ya utilizados, dando mayor calidad asistencial al paciente y
aportando datos para mejorar el tratamiento de esta patologia.

El procedimiento que se me propone consiste en permitir el estudio de mis datos demograficos,
clinicos y antecedentes a través de la revisién de historias clinicas y seguimiento de mi
evolucidn, para ser utilizado en el citado proyecto de investigacion de aplicacidn clinica.

Estos datos serdn tratados segun la ley para asegurar mi anonimato y preservar mi intimidad.

2.- Beneficios que se espera alcanzar

Yo no recibiré ninguna compensacion econdmica ni otros beneficios, sin embargo si las investigaciones
tuvieran éxito, podria ayudar en el futuro a los profesionales a tener otra herramienta mds de
tratamiento frente a esta patologia que supondria beneficios para los pacientes que tendrian resuelto
el problema de forma rapida e inocua.

3.- Alternativas razonables

La decision de permitir la utilizacidn de mis datos personales es totalmente voluntaria, pudiendo negarme
e incluso pudiendo revocar mi consentimiento en cualquier momento, sin tener que dar ninguna
explicacion.

4.- Consecuencias previsibles de su realizacién y de la no realizacién

Si decido libre y voluntariamente permitir la evaluacidén de mis datos, tendré derecho a decidir
ser o no informado de los resultados de la investigacidn, si es que ésta se lleva a cabo.

5.- Riesgos frecuentes y poco frecuentes

La evaluacion de mis datos clinicos, demograficos y de antecedentes nunca supondra un
riesgo adicional para mi salud.

6.- Proteccién de datos personales y confidencialidad.

La informacién sobre mis datos personales y de salud sera incorporada y tratada en una base de
datos informatizada cumpliendo con las garantias que establece la Ley de Proteccidn de Datos
de Caracter Personal y la legislacidn sanitaria.
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La cesidn a otros centros de investigacion de la informacidn contenida en las bases de datos y
relativa a mi estado de salud, se realizard mediante un procedimiento de disociacién por el
que se generara un cédigo de identificacién que impida que se me pueda identificar directa
o indirectamente.

Asimismo, se me ha informado que tengo la posibilidad de ejercitar los derechos de acceso,
rectificacion, cancelacién y oposicién al tratamiento de datos de caracter personal, en los
términos previstos en la normativa aplicable.

Si decidiera revocar el consentimiento que ahora presto, mis datos no seran utilizados en
ninguna investigacion después de la fecha en que haya retirado mi consentimiento, si bien,
los datos obtenidos hasta ese momento seguirdn formando parte de la investigacion.

Yo entiendo que:
Mi eleccidn es voluntaria, y que puedo revocar mi consentimiento en cualquier momento, sin
tener que dar explicaciones y sin que esto repercuta en mis cuidados médicos.

Otorgo mi consentimiento para que el equipo investigador y el investigador principal y el
Departamento de Psicologia de la Salud, Area Enfermeria de la Universidad Miguel
Herndndez utilicen mis datos para investigaciones médicas, manteniendo siempre mi
anonimato y la confidencialidad de mis datos. Asi mismo también autorizo a la toma de
imagenes durante el proceso, con el mismo fin cientifico.

La informacidén y el presente documento se me han facilitado con suficiente antelacién para
reflexionar con calma y tomar mi decisién libre y responsablemente.

He comprendido las explicaciones que se me han facilitado en un lenguaje claro y sencillo y el
facultativo que me ha atendido me ha permitido realizar todas las observaciones y me ha
aclarado todas las dudas que le he planteado.

O DS IV ACIONES: eeieiiiiiiiiiiiiieeeieeeeeeeeeeererererereererereesssesasesssssssssssssssssssssssssssssssssssssssssssssssssssssssssssssssssnns

Por ello, manifiesto que estoy satisfecho con la informacién recibida y en tales condiciones
estoy de acuerdo y CONSIENTO PERMITIR EL USO DE MIS DATOS CLINICOS Y
DEMOGRAFICOS PARA INVESTIGACION.

EN ceveeeeerenene de et de 20

Firma del paciente Firma de un testigo Firma del médico

Madre/padre o tutor legal D.N.I

FAo.: oo FAO. e, FAO. i
(Nombre y dos apellidos) (Nombre y dos apellidos) (Nombre y dos apellidos)
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REVOCACION DEL CONSENTIMIENTO PARA EL TRATAMIENTO DE VERRUGAS

PLANTARES CON INFILTRACION CON DERMOJET®

DE SOLUCION SALINA PARA INVETIGACION

D como paciente (o
representante del PAciente D.....coecueciiriiinuciiiiiiiniiiireienie sttt eesae e ssseessaessassnes ), de
............ anos de edad, con dOMICIHIO €N ..eerriireiiiiiiiiircterrerererre et st see s saresaens
....................................................................................................... [ 11 TR o N
Revoco el consentimiento prestado en fecha........ccccvevvincnnincncnnenn , que doy con esta fecha
por finalizado, sin tener que dar explicaciones y sin que esto repercuta en mis cuidados
médicos.

En e de v, de 20

Firma del paciente Firma de un testigo Firma del médico
DNI:

e [0 TR Edofae 8, AW L8 OFX. EAOS.M...oceneinresnrnsnresantins

(Nombre y dos apellidos) (Nombre y dos apellidos) (Nombre y dos apellidos)
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SALIDAENTRADA
138,/2017

Elche, a 15 de marzo de 2017

Investizador Principal Ana M2 Oltra Romero

Tipo de actividad Otros

Titulo del proyecto Estudio retrospectivo observacional analitico de serie de casos del
tratamients del papiloma plantar con infiltracicn intralesional con
dermo jet de suero fisicldgico respecto a los resultados obtenidos con
el tratamiento con acido salicilics

codipos GIS estancias donde se En las instaladones de la consulta del investigador principal y de cada

desarrolla la actividad uno de los colaboradores

Evaluacin Riesgos Laborales conforme [Autodeclaracion)

Evaluacion Etica Aprobado

Registro 2016.342 E.DEP; 2017.43.E.OEP; 2017.119.E.DEP

Referendia DPSADR.01.16

Caducidad 5 anos

5e considera que el presente proyecto carece de riesgos laborales significativos para las personas que
participan en el mismo, ya sean de [a UMH o de otras organizaciones.

La evaluacion ética del proyecto ha resultado favorable.

Por todo lo anterior, se autoriza la realizacon del presente proyecto.

Atentamente,

Alberto Pastor

Campos
Secretario del lfh'E;rm Ewaluador de Proyectos
Vicerrectorado de Imvestizacion & Innovacion

Manuel Miguel lordan Vidal
Presidente del fh'Eanu Evzluzdor de Proyectos
Vicerrectorado de Imvestigzcion & Innovadan

Paginaldel

<
Organo Evaluador de Proyectos

VICERRECTORADC DE INVEETIRACION E IMMDWACION

UNIWEREIDAD MIGUEL HERNAMDEZ DE ELCHE
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