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Las verrugas anogenitales son transmitidas sexualmente, con un elevado promedio de transmision y
significativa morbilidad psicosocial. El agente causal es el papiloma virus humano (HPV) que infecta las células
epiteliales. La forma mads comun de presentarse es el condiloma acuminado que en pacientes inmunocomprometidos
puede presentarse particularmente extendido y persistente. Se estima que la incidencia de verrugas anogenitales es de
unos 20 millones de casos a nivel mundial por aiio. No existe tratamiento antiviral y ninguno de los métodos de
tratamiento local son satisfactorios. El tratamiento con podofilotoxina, que posee actividad antimicotica, presenta una
alta recurrencia. La eliminacion quimica o quirurgica es preferible en condilomas extendidos. El empleo de interferon
a, B0 ypuede ser util en el tratamiento de verrugas anogenitales persistentes. Imiquimod es un farmaco, aprobado
desde el mes de septiembre de 1998 por la Agencia Europea del Medicamento y comercializado recientemente en
Esparia, que presenta una accion modificadora de la respuesta inmune estimulando los anticuerpos que ayudan a
combatir la infeccion viral, se presenta en forma de crema y su indicacion es el tratamiento de las verrugas provocadas

por alguno de los 30 tipos de papilomavirus humanos con capacidad de infectar el aparato genital humano.

MECANISMO DE ACCION

Imiquimod es un inmunomodulador,
modificador de la respuesta inmune, careciendo de
efectos antivirales o antineoplasicos directos. La
principal accion farmacoldgica es la promocion de las
respuestas inmunes innatas y adaptativas, mediante la
estimulacion de monocitos y macrofagos, para producir
la liberacion de un conjunto de citocinas, tales como el
interferon alfa (IFN-alfa), factor de necrosis tumoral
(TNF) e interleucinas 1, 6 y 8 (IL-1, IL-6, IL-8), también
parece inducir la liberacion de interferon gamma e
interleucina 12, todo lo anterior conduce al aumento de la
respuesta inmune mediada por células tipo Th-1, similar
a la hipersensibilidad de tipo retardado; desde el punto de
vista celular induce la proliferacion y diferenciacion de
linfocitos B ™.

FARMACOCINETICA

Por via topica menos del 0,9% de una dosis
unica llega a circulacion sistémica. Después de una o
varias dosis no se detectaron concentraciones plasmaticas
cuantificables (>5ng/ml). La cantidad absorbida se
excaeéta rapidamente por la orina y heces en proporcion
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INDICACIONES

Imiquimod esta indicado en el tratamiento, por
via topica, de verrugas genitales y perianales externas
(condiloma acuminado) en pacientes adultos. La
utilizacion sera de 1 aplicacion, tres veces por semana,
antes de dormir, debiendo permanecer en la piel durante
6 a 10 horas. El tratamiento debe prolongarse hasta la

eliminacion de las verrugas genitales o perianales visibles
o durante un maximo de 16 semanas *°. La crema est4
contenida en un sobre de un solo uso y es capaz de cubrir
una superficie de 20 cm’.

EFICACIA CLINICA

La eficacia terapéutica demostrada en el proceso
de registro de la especialidad farmacéutica que contiene
imiquimod, se deriva de la presentacion de 5 ensayos
clinicos controlados randomizados, doble ciego,
paralelos con el control, uno de fase Il y cuatro de fase
I, que incluian 1.031 pacientes, 421 tratados con
imiquimod crema al 5%, 192 con crema al 1% y 418 con
la crema sin principio activo *”*.

En los citados ensayos clinicos con una
duracion de 16 semanas, con aplicaciones topicas diarias,
3 dias por semana, es capaz de eliminar por completo las
verrugas en el 50% de los pacientes (11% con placebo),
siendo mas eficaz en mujeres (60-70%) que en varones
(40-45%). La eliminacion parcial de las verrugas
(descenso superior a un 50% del area afectada) se
consigue en el 90% de las mujeres (frente a 45% el
placebo) **7. El porcentaje de recidivas a largo plazo (12
meses) esta entre el 13-19%, mientras que en pacientes
tratados con pofilotoxina es superior al 35% **.

EFECTOS ADVERSOS

Generalmente son moderados y transitorios,
afectando a la zona de aplicacion del farmaco. Suelen
remitir a las 2-3 semanas de suspender el tratamiento.
Consisten esencialmente en reacciones locales de tipo
irritativo: En los ensayos realizados hasta el 79% de los



pacientes presentaron algin tipo de reaccion, en mujeres:
prurito (32%), quemazon (26%), dolor (8%), y en
varones: prurito (22%), quemazén (12%), dolor (2%),
ademds en menor proporcidbn en ambos, eritema,
excoriacion, descamacion, edema., induracion. Las
reacciones sistémicas fueron similares a placebo (cefalea,
sintomas gripales, mialgia) ***'.

CONTRAINDICACIONES
- Hipersensibilidad al medicamento.
- No aplicar en zonas irritadas o en heridas abiertas.
- Verrugas en el prepucio. Hay experiencia clinica muy
limitada en el tratamiento de verrugas en la zona
prepucial en pacientes no circuncidados. La experiencia
corresponde a menos de 100 pacientes en los que no se
siguio la higiene diaria del prepucio, hubo 2 casos de
fimosis grave y otro de estenosis grave que provoco la
circuncision. Los signos precoces de estenosis son
erosion, ulceracion, edema, endurecimiento o mayor
dificultad para retraer el prepucio. Uso no recomendado.

- Verrugas genitales internas (uretrales, intravaginales,

rectales o intraanales): falta experiencia clinica por lo que

no se recomienda su uso.

- No utilizar vendajes oclusivos. **'°.

PRECAUCIONES

- No aplicar sobre zonas irritadas o heridas abiertas.

- Lavar las manos antes y después de la aplicacion.

- En caso de reaccién cutanea intolerable, eliminar la
crema con agua y jabdn, pudiendo reanudarse el
tratamiento cuando haya remitido la reaccion.

- No se recomienda utilizar la crema hasta que la piel
genital o perianal se haya recuperado de cualquier
tratamiento quirurgico o con farmacos.

- Este medicamento puede alterar los preservativos y
el diafragma, por lo que no se aconseja la utilizacion

ESPECIALIDADES CON IMIQUIMOD

Nombre Presentacion Precio (pts)
ALDARA® | 5% CREMA, 12 SOBRES 12,5 MG 15.209,-
(91,41 euros)
PRINCIPIO ACTIVO | DOSIS Recomendada COSTE/TTO
IMIQUIMOD* 12,5 mg/3 veces semana 60.836; - (365
€uros)

CONCLUSIONES

1.- Imiquimod parece ser un farmaco relativamente eficaz y
seguro en el tratamiento del condiloma acuminado, con un
nuevo enfoque terapéutico basado en la modificacion de la
respuesta inmune.

2.- Es importante el menor porcentaje de recidivas
observados con el tratamiento con imiquimod y los
porcentajes de eliminacion completa de las areas afectadas
que son razonablemente altos frente a otras alternativas no
muy eficaces y mas agresivas. No ha sido evaluado en el
tratamiento de recurrencias.

3.- La facilidad de aplicacion es un hecho importante frente
al uso de podofilotoxina o tricloroacético que requiere
aplicacion especializada cuando el area genital afectada es
relativamente amplia (mas de 4 cm?).

4.- La formulacion en sobre monodosis, que impide la
posible contaminacion del resto del producto no utilizado y la
consecuente autoinoculacion, es un hecho de importancia
frente a un agente tan marcadamente infeccioso como es el
papilomavirus humano.

5.- La ausencia de estudios comparativos con otras
alternativas hace que sea dificil evaluar el nivel de aportacion
terapéutica de imiquimod. Probablemente podofilotoxina
podria quedar como tratamiento de eleccion en pacientes
capaces de aplicarselo ellos mismos correctamente, en el
resto y en mujeres, imiquimod puede ser el tratamiento de
eleccion.
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