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INTRODllCCION 

Las verrugas vulg~res son lesi-:>nes conocidas desde la an 

tiguedad, sin embargo, no fué sino hasta finales dal siglo 

pasado en que se sospechó su caractcr infeccios:>, y ya den

tro del presente siqlo se lleg6 a la identif ic~ción del 

gent~ eticlógico responsable. Este es un virus que contie

ne ADN dentro de su estructura, y p~rtenece al grupo de los 

Papilomavirus. r.as verrugas vulgares se encuentran dentro 

de las diez principales causns de consulta dermatológica g_g 

ncral. Su localización más frecuente son l~s extremidade~. 

especialmente manos y pies. Esta dermatosis afecta princi

palmente a los niftos y los ~dultos jóvenes. 

El objetivo del tratamiento es lograr l~ involución de 

éstas lesiones por medios físicos en la mayoría de los ca-

909 que provoquen el menor número de efectos colaterales, y 

de ser posible, que no conduzcan al desarrollo de cicatri

ces residuales. Para éste fin se han venido utilizando di-_ 

virsas modalidades terapéuticas entre las que se encuentran 

el uso de ~gentes queratolíticos, de irritantes tópicos, y 

la crioterápia. Se han utilizado tambicn los agentes inmung 

moduladores corro el levamizol, y en los niílos agentes plac~ 

bes. ~ pesar del gran arsenal disponible para el manejo de 
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~e las verrugas ~ulgares, existen lesiones resistentes a 

todo tratamiento, e incluso a la electrofulguración y cure

ta je. 

Al hacer revisión del tc111a en busca de nuevas alternati

vas para el manejo de las verrugas vulgares, y principalmen 

te de las lesiones recidivantes o rebeldes al triltumiento, 

hemos encontrado re:portes del uso de la bleomicina intralc

sional en donde se informr de resultados nlcntadores. 

En nuestro pais nn existen cxperienci~s reportados con 

un tratamiento con bleommcina intralesional, y en la liter..a. 

tura mundial se informu como de resultados varinbles, depe11 

diendo del vehículo empleado, y en los cuales se destaca un 

may~r porcentaje de curación al asociar xil~caína simple al 

2% corro solvente .. Asi las cosas hemos decidido efectuar el 

presente estudio, tanto para comprobar la respuesto al mang 

jo de las verrugas vulgares con bleomicina intrale9ional en 

xilocaína simple al 2%, coma para determinar si la xilocaí

na I?Jll: .§.9.. ejerce aloun efecto en la involución de éstas ncQ 

f-:>rmaciones. 
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ANTECEDENTES 

En el afta de 19E6 en Japón, Umesawa y c0ls. (1,2) aisla

ron de Streptomices vcrticillus un compuesto con propieda

des untimitóticas i' c;on garn afinidad por la piel y el ADN 

nuclear, al cual denominaron Bleomicina. 

Tiempo despues, en 1972, Mishima y Matunaka (3) entre 

otros autores, reportaron algunas de las primeras experien

cias con el uso de bleornicina por via endovenosa en el tra

tamiento de algunas neoformaciones de tipo malígno y beníg-

no .. De éstas Últimas un caso de condiloma acuminado en una 

paciente de 12 meses de edad, con una dosis total de 123 mg 

y dos casos de •1errugas vulgares en dos pacientes de 13 y 

20 años con tendencia a la formación de queloides. En los 

cas')g mencionados la respuesta al tratamiento fué excelente, 

y no se reportaron efectos colaterales en un seguimiento 

efectuado a tres meses. 

A partir de esa fecha se han venido elaborando estudios 

utilizando bleomicina para el tratamiento de las verrugas 

vulgares: pero sustituyendo la via general de administración 

(3) 



por la viQ local. Bremmer (4) en 1974 publicó los resultados 

de su estudio en 25 pacientes portadores de ;,•errugas vulga

res en diferentes partes del cuerpo, usando bleomicina intr..s 

lesiona! al 0.1% en solución salino a dosis máximas totales 

de 1 mg. Obtiene el 63% de curación, can buena respuesta te

rapéutica dentro de la segund.1 .:i cuarta semanas de c1plica

ci6n. No reportó efectos colaterales. 

Cordero A y cols. (5) en 1982 efectuaron un nuev-:. estudio 

con bel~micin~. u~and~ 13 misma dosis y técnica anteriores 

en 3€ pacientes ron edades entre 4 y 68 añ·:>s. Reportó un prQ 

medio de curac!~~ d0l 80~ pura lesiones únicas, 78% en los 

portadores de 2 .:t J lesiones, y un 71% en .1q1iellos con m5s 

de J lesiones. Encontró como efectos colcJtcrales el dolor y 

la sensación de quemadura local c~n duración de 24 a 48 ho-

ras. 

Rossi E y cols. (6) en ese misroo afio realizaron un estu

dio doble ciego en 16 pacientes con edades de 12 a 60 afias 

siguiendo la misma técnica. pero n dosis máxima de 0.5 mg. 

Debido al dolor presentado durante la infiltración, éstos 

autores aplicaron anestecia local previa ~on xilocaína sim

ple al 2%. Obtuvieron 82.75% de curación, sin relatar otro5 
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efectos colater~les que el dolor. 

Ramírez O (7) llevó a cabo un estudio en IDO pacientes 

utilizando inicialmente blcomicina al 0.1% en solución sa

lina, y posteriormente diluida en xilocaína simple <Jl 2%, 

aplicando de 0 .. 1 ml a O.S ml segun el tamafto de la lesión, 

tanto en forma intralcsional como sublesional. Catalogó sus 

resultados com~ excelentes en el 67%, en el 20% de buenos, 

en el 10% de incompletos y en el 3% de malos. No reportó 

diferencias en los resultados entre los diferentes vehícu

los y t6cnicas, ni presencia de efectos co1.aterales. 

En 1983 Munkvad y cols. (8} efectueron un estudio doble 

ciego en 62 pacientes con bleomicina al 0.1% en soluci6n 

salina vs bleomicina al 0.1% en xilocaína simple al 2%. Re

portaron el 23% y 50% de curación respectivamente, contra 

42% de curación con el vehículo. Con respecto a la mala res

puesta al,tratamiento, suponen se trata de un grupo tje pa

cientes de "baja respuesta" o "persistentes" .. Como efectos 

colaterales encontraron dolor e inflamación local en 19 de 

67 pacientes {28%). 

Bunney y cols (9) en un estudio doble ciego que incluyó 
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solo pacientes resistentes a otros tratamientos, utilizando 

bleomicina ul 0.1~ en solución salina, obtuvieron un 87% de 

curación, sin efectos colaterales a excepción de dolor lo

cal que persistió hast.:i 48 hor.:is despues del trat~-1nliento. 

Todos los autores reportan resolución de las lesiones en 

un termino de 2 a 4 semanas, desprendicndose unas en forma 

esf>ontánen y requiriendo,otras de curetajee 

Los efectos colaterales de la bleomicina administrada pcn 

via sistémica son: estomatítis, alopecia, fiebre, acúfenos. 

asi como un pequeílo efecto inmunosupresor (13)e La mayor 

toxicid~d esta en relación con las altas concentraciones 

acumuladas en la piel y los pulmonese En la,piel se presenta 

hiperpigmentación de rodillas y peque~as articulaciones de 

las man0s; pápulas, placas y bandas infiltradas, asi como 

esclerosis en manos, cambios todos reversibles al suspender 

el uso del rredicamcnto~ El efecto más grave se presenta en 

los pulmones, donde llega a producir procesos neumónicos y 

fibrosis, éste Últim:> capaz de conducir a la muertee Todos 

éstos efectos se presentan al llegar a dosis totales que 

oscilan entre los 90 y 165 mg (3,5,9,13). 
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Existen reportes -1isJ udos di'] efectos colaterales de tipo 

local y secundarios a la aplicación intraleslonal del rredi

camento. Miller en 1984 (10), reportó un caso de distrófia 

ungueal. Epstein en 1985 (JI) publicó un caso de perdida 

ungueal permanente observado en una de sus pacientes, y seis 

casos anecdotarios de fenomeno de Raynaud. Urbina y cols. 

(12) refirieron un caso de perdida ungueal permanente en 

una paciente tratada con radioterapi~ local previa por otra 

patología y posterior infiltración con bleomicina. 

En el presente trabajo se describen los resultados del 

tratamiento de las verrugas vulgares con bleomicina intralg 

sional al 0.1% en xilocaína simple ül 2%. en un grupo de 

pacientes atendidos en el Hospital de Especialidades del 

Centro Médico Nacional "Siglo XXIº. 

Ml\TERIAL Y METODOS 

En éste ensayo clínico prospectivo, longitudinal, compars 

tivo y experimental participaron pacientes adultos de ambos 

sexos, procedentes de los diferentes servicios de éste centro 

hospitalario, con diagnóstico de verrugas vulgar.es con loca~ 

lizaci6n en dos sitios alejados anatómicamente. 

Dentro del grupa recultado no fueron incluidos los suje-
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tos inmunodeprirnidos o con ingesta de medicamentos citotóxi

con o inmunosuprcsores, a las mujeres embara2~das o en perio

do de lactancia. a los alérgicos a la bleomicina y/o xilocaí

na y quienes padecieran enfermedades sist6micas previ.as tales 

co1ro falla renal, hepática,, cardiacil o enferme<lades pulmona

res. Se excluyeron tae!lbien a los pacientes con procesos patg, 

lógicos cercanos al sitio de localización dü las lesiones por 

el riesgo de impedir la correcta diBtribución y aplicación 

del medicamento. 

Los paciente!.; fueron evaluados clínicamente para corrobo

rar la impresión diagnóstica de verruga vulgar, y se les can.a 

lizó a los servicios paraclinicos de apoyo para que se lee 

practicara los siguientes estudios: biometria hemática complg 

ta, química sanguínea, pruebas de funcionamiento hepático y 

teleradiograf ía de tórax. 

En la preparación de la solución de bleomicina, se utiliz~ 

ron los frascos ámpula del medicumcnto, el cuul se presenta 

como un polvo blanco y sumamente soluble en agua, y se distrl 

buye comercialmente en presentación de 15 unidades o miligra

mos por frasco. Corro vehículo del medicamento se utiliz6 xilQ 

caína simple al 2%, la cual es un aneeteeico cuando se usa 

(8) 



por via local, y un antiarrítmico al utilizarse por via sis

témica y que comercialrrente se expende en frascos de 50 ml, 

de los cuales el 98% corresponde a agua bidostilada y el 2% 

a la sal. Para obtener una concentración del 0.1% se mezcla

ron 15 mg de blcomicina en 15 ml de xilocaína sírnple al 2%. 

Las lesiones selecionadas p~ra el cstu~io se fotografia

ron, y sus características tnumero, forma, coloración y esta

do de superficie) asi como el tiempo de evolución fueron ano

tadas en la hoja de seguimiento (Cuadro I). 

Para la asignación del tratamiento, las lesiones fueron 

seleccionadas al azar, una de ellas para su infiltración con 

bleomicina, y la otra con el placebo. A fin de 109rar que és

te estudio fuera doble ciego, tanto el paciente como el inve~ 

tigador desconocieron que sitio se inyectó con bleomicina y 

cual recibi6 el placebo~ por lo que otro miembro del misrro 

per~onal del Servicio se hizo cargo de la preparación de las 

jeringas según un código de asignación previamente elaborado, 

el cual se muestra en el Cuadro II. 

Una vez infiltradas las lesiones, los sujetos fueron cita

dos a intervalos de 14 días y por dos ocasiones consecutivas, 
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a fin de valorar la respuesta al tratamiento. y clasificarlas 

en una escala del al 3, en la que el n6mero correspondió 

a la desaparición de la lesión, el número 2 a la involuci6n 

parcial, y el 3 a las que no presentaron cambios: on éste úl

timo caso. la lcsi6n se infiltró Por segunda y {1ltima ocasión 

y se citó nuevamente para un~ nueva valor<ición. 

Al concluír ésta fase del estudio, los pacientes se cita

ron mensualmente en dos ocasiones para investigar la presen

cia de efectos colaterales, de éstos y en orden de frecuencia 

so examinó e interrogó intencionadamente para detectar: a) dQ 

lar~ b) edema: e} trombosis y d) necrosis. Los datos referen

tes a la respuesta al manejo, seguimiento y presencia de efe~ 

tos colaterales fueron concentrados en una hoja de control 

(Cuadro III). 

La cantidad del medicamento infiltrado se individualizó de 

acuerdo al tamaJ\o de las lesiones, inyectando 0.1 ml en las 

lesiones de hasta 2 mm: O. 3 ml a las comprendidas entre 3 y 4 

rrun, y 0.5 ml a las de 5 mm o más, a éstas últimas y por su ms 

yor superficie, la infiltración se efectu6 en 3 sitios dife:.·· 

rentes a fin de conseguir una distribuci6n más uniforme de la 

soluci6n. 
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RESULTADOS 

Nuestra serie estuvo constituida por 20 pacientes, 13 hom

bres y 7 mujeres. Las edades oscilaron entre los 16 y 58 ai'l.os 

con una media de 37 anos. Once de los pacientes habían recibl 

do diversos tratamientcs en forma previa, entre los que se 

contaban los agentes queratolíticos, inmunomoauladores, crio

terapia, electrofulguración y otros tópicos no especificados. 

El tiempo de evolución referido en éstas lesiones fué de 2 

menee en los casos de menor duración, y de 4 años en los de 

máxirn.-'l, con una media de 2 años. Estos datos se muestran en 

el Cuadro IV. 

De lñs lesiones tratadas con belomicina, 9 casos (50%) in

volucionaron completamente despues de la primera aplicación 

del medicamento, y 4 más (22%) dcspucs de la segunda infiltrs 

ción. En 3 lesiones (17%) se observó involución parcial sin 

llegar a la curación, y 2 lesiones (11%) no respondieron al 

manejo. 

En los pacientes del grupo control a los q~e se les infil

tró xilocaína al 2% como placebo, 6 lesiones involucionaron 

parcialmente sin llegar a desaparecer totalmente, y en el res 
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to no se presentaron cambios. Durante el seguimiento dos pa

cientes abandonaron el estudio. 

En ambos grupos se presentaron como efectos colaterales 

dolor y edema local durante la infiltración, cediendo el pri

mero de éstos dentro de las 48 horas posteriores a la aplica

clón, ya fuese en forma espontanea o con la ingesta de analgg 

sicos de uso común; en ningun caso éste síntoma fué de tal 

magnitud que ameritara la incapa•.:.:idad laboral del paciente. 

El segundo sígno se presentó durante un promedio de 4 dias, 

llegando a persistir hasta 7 dias en una proporción mínima de 

los casos y siendo siempre de poca m~gnitud. 

En los casos de evo1ución favorable y que condujeron a la 

resolución de las neoformaciones, se presentaron además com~ 

efecto~ colaterales trombosis y necrosis local dentro de la 

primera a segunda semanas que siguieron al tratamiento. La 

r.aída del mate~ial necrosado se inició 12 a 21 días despues 

de aplicada la bleomicina y en todas las ocasiones en forma 

espontánea, sin necesidad de usñr la cureta para su remoción. 

Al presentarse la trombosis y caída de la verruga, ésta fué 

sustituida por una mácula hiperpigmentada post-lesional y en 

ningun caso evolucionó a la formación de cicatrices residuales 
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El seguimiento de los sujetos de estudio se llevó por un 

periodo de 2 meses, durante los cu.::.les se les citó rr.:nsual-

mente por :? ocasiones. Dl.lrantt:? éste tiempo no se presentó rg 

cidiva de las lesiones tratadas, y en nigun caso se observ6 

desarrollo de efectcs colaterales. 

l\NALISIS EST.'•DISTtCO 

Para efectuar el an5lisis estadistico de la inforrMci6n 

obtenida en la realización de nuestro estudio, fue necesario 

las pruebas cstadí~ticas Para evaluar una \'ariantc nominal: 

la presencia o ausencia de lesiones a la~ 2 y 4 semanas en 2 

ocasiones {bleomicina y placebo). Por ésta razón utilizamos 

la prueba exacta de Fish~r y la de la x 2 , con la~ cuales com

paramos las prcporciones de las lesiones curadas y no curadas 

en las dos condiciones. 

Ambas pruebas fueron altamente significativas, reportando 

la prueba exacta de Fisher una P= 0.0006, mientras que la de 

la x 2 ~ostr6 una P= O.OOOOJ. 
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CONC"~US IONES 

En la muestra observada se comprobó que la bleomicina intr~ 

lesional al 0.1% en xilocaína simple al 2% es efectiva en el 

tratamiento de las verrugas vulgares, y su aplicación no pro

duce efectos secundarlos de importancia, además de ser de fa

cil aplicación y que tiene la ventaja de no producir cicatri

ces residuales. Este método se encuentra indicado principal

mente en las lesiones resistentes a otros tratamientos y en 

las neo formaciones de localización pt?riungueal. 

DISCUBION 

El objetivo del presente estudio fué corroborar en nuestro 

medio la efectividad del tratamiento de las verrugas vUlgares 

utilizando bleomicina intralesional al 0.1% en xilocaína sim

ple al 2%, y determinar si la xilocaina por si misma ejerce 

algun efecto en. la involución de éstas lesiones. Esto últiroo 

se investigó pues existen algunos reportes previos en los cus 

les se ha utilizado bleomicina al O.!% en solución salina vs 

bleomicina al 0.1% en xilocaína simple al 2%, y en los cuales 

se comunican resultados superiores cuando la xilocaína es uti 

lizada como vehículo. 



Regresando al Primer objetivo de éste trabujo, comprobairos 

la eficacia de éste medicamento al obtener en la muestra eat,Y 

diada un promedio de curación del 72%, adeM.'Ís de un 17% de mit 

joría. Al comparar éstos resultados con el grupo control, e.Q 

lo obtuvimos un promedio de mejoría del 33% sin que ninguna 

de las lesiones evolucionara hasta la curación. En la serie 

de pacientes que estudiamos predominaron los hombres con un 

63% sobre las mujeres, y el grupo etario más significativo 

íué el comprendido dentro de la cuurta Jécada de la vid;:i. 

Es importante mencionar tambicn la facilidad con la que se 

aplica éste medicamento, pues sin necesidad de equipo espe

cial, y contando tan solo con una jeringa desechable para in

aul ina, es posible administrarlo dentro de cualqtdl';!r consultQ. 

ria util iz;inrJo tan solo unos minutos para éste fin. 

Este wétodo tambien tiene la ventaja de que no proboca la 

formación oic cica trices ine stét icas y que pudieran 1 imitar en 

alqun 1TOmcnto la función de algun segmento corporal, princi

palmente los dedos de la mano. 

Por todo lo anterior consideramos que el tratamiento de 

las verrugas vulgares con bleomicina intralesional al 0.1% en 
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un vehículo de solución de xilocaína simple al 2% es un tra

tamiento Útll, seguro y facil de•aplicar, y se encuentra ind.i 

cado principalmente en los casos recidivantes o sin respuesta 

a otros tratamientos. 
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CUADRO 

Tiempo de evolució~: 

Lesiones numero: 
forma: 
color~ción: 

estado de supeficie: 
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CUADRO II 

Paciente No. 1erecha (1\) izquierda (B) 

1. placcCo bl~omicino 

2. blecir: iC" ina placebo 

3. place Lo bleomicina 

4. bl eomici na placebo 

s. placebo bl eomicina 

6. bleomicina place? to 

7. bleomicinu placebo 

8. hleumicina placeio 

9. b1 c-omici.na placeb:: 

lo. hlr>omjr:~n..., p} '1r":€:"b;I 

11. placebo blnomic)na 

12. bleomicina pJ<lcebo 

1 3. bloomicintl placebo 

14. placebo bleornicina 

15. placebo bleomicina 

1 6. bleomicina plac0bo 

1 7. bleomici na placebo 

18. bleomicina placero 

19. placebo bleomicina 

20. bleomicina placero 
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CUADRO III 

la revisión evolución 1 2 ] 

Fecha: 1 observaciones: d r. e r:i " 
2a revisión ~volu~ión 1 2 l 

Fecha: observaciones: a b e j 1 

3a revisión evolución J 2 ] 

Fecha: observacion0s: " b e d 1 

4a revisión ev:·; l ucitin 

Fecha: observacion~~l• 1 b 1 e 1 ~ ---
Evaluacién final: 

1 d J 13 

ble 

l• 1 e 1 d J 
b 1 e 1 d l 

1 

~ .... 1 
,,_.. i:~ 

;;:!;i ·-~ 
1 

~·. 
b 1 e 1 d l 

~'"•/ 
::~ .f'",j 
t:....-:;; 

!;:: <e::;; 
'-""-';'-• 

$': ;,::j 
>::::> ,._ 

~.'.~J 
~~~ 



CUllDRO IV 

Paciente No. E1a1 Sexo Evolución Tratamientos 
previa previos 

l. 58 a Fcm año <.:rinterapia 

2. 27 a Fem año Ne especifica 

3. 31 a Fem año *"Ac salicílico 

4. 24 a M .. _1sc meses Ni no uno 

s. 23 a M..J:;ic año Ninguno 

'6. !9 " Mase 6 meseR "lino11no 

7. 30 a Mase años t~inq1ino 

8. /.2 ,, Fem 8 meses Crh:t:cr.:ipiu 

9. 30 Mosc ,1ñOR Cri~t.crnpi" 

1 o. ·42 a Mase afio N~ esp0ci fice-

11. l Q ~ Mase meses Ninqun0 

12. 16 o FPm años Ni ns uno 

13. 29 " Fem a11os Varios 

14. so a Mase 3 <lñOS 1/urins 

15. 21 a :-tase 6 meses C~ioterapia 

1 6. 16 a Mase 3 af1os Electrofulg. 

1 7. 21 a Mase meses Ninguno 

18. 36 a Fem JO meses Crioterapi.1 

19. 27 a Mase 4 años *lle stll icíl ico 

20. 35 a Mase 4 meses Ninguno 

* ()~o Film 
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3. 2a X X X X i 
4. ·' X 

s. . .. X ·' X ., 
t. 2e 

1 1 

X ... X 

7. X X X X y X 

8. 
1 

la 

1 

:.; X ... X 

1 9. 1 la X X X X y ,. 
1 

1 

1 

1 

o. Ja y X X X X X X 

1 J. Jo 
1 

1 

X X 
,. Y. X .. 

1 

2. Ja 

1 

X X X X i X X ·.· 
1 3 .. 

1 

-
1 

-

:1-4. l• X y X X X X 
1 

1 s. Jo 

1 
1 y X ... , . 

1 

6. J" 1 ;·: X X X X X X 

7. Ja X X X X X ··: X 

8. X X X X X X 

9. X X X X :< X 

20. 

Grupo -:!O estudie Gn:po control 
----· 
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