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Eficacia y seguridad de HeberFERON®
en el tratamiento del condiloma
acuminado

Efficacy and safety of HeberFERON® in the
treatment of condylomata acuminata.

Israel Alfonso-Trujillo, Amparito del Rocio Telenchano-Cabay, Yetter Cruz-Ledn,
Daniela Mufioz-Quiceno, Josué Jovanny Jojoa-Mufioz, Angela Rosa Gutiérrez-Rojas

Resumen

ANTECEDENTES: No se cuenta con una opcién terapéutica contra los condilomas
acuminados que asegure su curacion total y el control absoluto de las recidivas.

OBJETIVO: Evaluar la eficacia y seguridad de HeberFERON®solo o coadyuvante a la
criocirugia en el tratamiento del condiloma acuminado.

MATERIALES Y METODOS: Estudio piloto, con distribucién al azar, abierto y controlado
efectuado en pacientes con condiloma acuminado del hospital Hermanos Ameijeiras,
La Habana, Cuba, del 1 de septiembre de 2018 al 30 de junio de 2020, que recibieron
durante 6 semanas s6lo HeberFERON® intralesional, 3 veces por semana (grupo 1),
HeberFERON® intralesional, 3 veces por semana mas criocirugia quincenal (grupo II)
y sélo criocirugia quincenal (grupo Il).

RESULTADOS: Se incluyeron 30 pacientes, 10 en cada grupo. Al finalizar el estudio
7/10 pacientes del grupo I, 10/10 del grupo Il y 9/10 del grupo Ill quedaron sin le-
siones (p < 0.46). Durante el seguimiento, ninguno de los pacientes que recibieron
HeberFERON®, ya sea solo o asociado con criocirugia, tuvieron recidivas, mientras
que todos los pacientes que recibieron sélo criocirugia recidivaron (p = 0.001). Los
eventos adversos fueron mds frecuentes en los grupos 1 y Il (fiebre, cefalea, escalofrios,
malestar general y mialgias).

CONCLUSIONES: HeberFERON® solo o coadyuvante a la criocirugia proporciona
beneficios para la calidad de vida de los pacientes, con reduccién absoluta y relativa
del 100% del riesgo de recidivar, con eventos adversos de intensidad leve o moderada,
sin consecuencias permanentes en los individuos.

PALABRAS CLAVE: Interferén; condiloma acuminado; criocirugia.

Abstract

BACKGROUND: There is no therapeutic option for condylomata acuminata that ensures
total cure and absolute control of relapses.

OBJECTIVE: To evaluate the efficacy and safety of HeberFERON® alone or as an adjunct
to cryosurgery in the treatment of the condyloma acuminata.

MATERIALS AND METHOD: A pilot, prospective, randomized, open and controlled
study was carried out in 30 patients from the Hermanos Ameijeiras hospital, La Habana,
Cuba, from September 1%, 2018 to June 30%, 2020, who were randomized to receive
for 6 weeks only intralesional HeberFERON®, 3 times a week, (group 1); intralesional
HeberFERON®, 3 times a week plus fortnightly cryosurgery (group 1) and only fort-
nightly cryosurgery (group Il).

RESULTS: There were included 30 patients, 10 patients in each group. At the end of
the treatment 7/10 patients from group I, 10/10 from group Il and 9/10 from group IIl
were without lesions (p < 0.46). During follow-up, none of the patients who received
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HeberFERON®, either alone or associated with cryosurgery, had recurrences; while all
patients who received only cryosurgery relapsed (p = 0.001). Adverse events were more
frequent in groups | and Il (fever, headache, chills, malaise and myalgia).

CONCLUSIONS: HeberFERON® alone or as an adjunct to cryosurgery provides ben-
efits for the quality of life of patients, with an absolute and relative reduction of 100%
of the risk of recurrence, with adverse events of mild or moderate intensity, without

permanent consequences in individuals.

KEYWORDS: Interferon; Condylomata acuminata,; Cryosurgery.

ANTECEDENTES

El condiloma acuminado también es Ilamado ve-
rruga anogenital. Se distingue por proliferaciones
conjuntivo-epiteliales, consistentes en papulas
rosadas, blandas, en forma de proyecciones
filiformes o masas vegetantes parecidas a una
coliflor que se localizan en los genitales exter-
nos, las mucosas cercanas (vagina, uretra, recto),
la regién anoperineal, asi como en los pliegues
inguinales y pubis. Su tamafio puede ser variable
y en ocasiones pueden llegar a alcanzar gran
tamafio. Es producido por el virus del papiloma
humano (VPH) y es la infeccién de transmision
sexual que con mas frecuencia afecta al humano.
En la actualidad no se cuenta con una opcién
terapéutica que asegure la curacién total y el
control absoluto de las recidivas del condiloma
acuminado. La necesidad de encontrar nuevas
opciones terapéuticas que alcancen un alto
porcentaje de curacién o baja frecuencia de reci-
divas con pocos o ninglin evento adverso obliga
al desarrollo de estudios controlados que aporten
evidencia cientifica sobre estos aspectos.'

Todos los tipos de interferones (IFN) tienen
accién antiproliferativa, antiviral, inmunomodu-
ladora; sin embargo, la accion antiproliferativa

mas potente la ejerce el IFN-o, la accién anti-
viral mas potente la ejerce el IFN-B y la accién
inmunomoduladora mas potente la ejerce el
IFN-y. La combinacién terapéutica de crio-
cirugia e INF alfa 2b humano recombinante
ha demostrado ser altamente efectiva en el
condiloma acuminado; sin embargo, no logra
la curacion de la enfermedad.' HeberFERON®
(combinacién de interferén o y v) ha logrado
resultados satisfactorios en el tratamiento del
cancer de piel no melanoma.?La combinacién
de interferones presupone mejor efectividad
terapéutica. Este estudio se sustenta en esta
necesidad y pretendié por vez primera dar
respuesta a la siguiente interrogante cientifica:
;Serd efectivo y seguro HeberFERON® intrale-
sional solo o combinado con la criocirugia en
el tratamiento del condiloma acuminado?

El objetivo primario fue determinar la efectividad
y seguridad de HeberFERON® intralesional solo
o combinado con la criocirugia en el tratamiento
del condiloma acuminado y los objetivos secun-
darios fueron: 1) evaluar la respuesta clinica al
tratamiento, 2) evaluar la aparicién de recidivas
durante un afio de seguimiento y 3) evaluar
tipo e intensidad de los eventos adversos que
se presenten.
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MATERIALES Y METODOS

Estudio piloto, prospectivo, abierto, con dis-
tribucién al azar y controlado en el Hospital
Hermanos Ameijeiras, La Habana, Cuba, en el
periodo comprendido entre el 1 de septiembre
de 2018 y el 30 de junio de 2020. Se previé la
inclusién de 30 pacientes con condiloma acu-
minado para asignarlos a tres grupos seglin una
lista aleatoria. Cada grupo estuvo integrado por
10 pacientes. Se aplicaron tres intervenciones
terapéuticas.

En todos los grupos el tratamiento se administrd
durante seis semanas.

Dos semanas después de concluido el tratamien-
to (semana 8) se evalué la respuesta al mismo,
mediante la comparacién entre los estados inicial
y final de las lesiones. En caso de alcanzar la
respuesta completa, se mantuvo al paciente en
evaluaciones de seguimiento postratamiento du-
rante un ano. La intencién fue detectar recidivas
de la enfermedad y emitir el criterio de eficacia
terapéutica al finalizar el seguimiento. Los casos sin
respuesta completa concluyeron el estudio y reci-
bieron otro esquema terapéutico convencional del
que dispuso el servicio (criocirugia mas interferén
pegilado subcutidneo o criocirugia mas interferén
alfa 2b humano recombinante subcutaneo).

El protocolo fue sometido a la consideracién y
aprobacién de un Comité de Revisién y Etica
(PRE) para la Investigacion Clinica creado al
efecto, que lo evalué desde el punto de vista
ético. Asimismo, este protocolo fue sometido a la
revision y aprobacion cientifica y metodoldgica
por parte del Consejo Cientifico Institucional
(CCI) del Hospital Clinico Quirdrgico Hermanos
Ameijeiras.

La seleccién de los pacientes la realizé un es-
pecialista en Dermatologia con mas de 20 afios
de experiencia en la profesion.
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El universo de estudio quedd constituido por
los pacientes residentes en Cuba, adultos, que
acudieron a las consultas del Servicio de Derma-
tologia del hospital. Se consideré la poblacién
adecuada para los propésitos del ensayo ya que
en esta institucién se conté con el equipamiento,
instrumental e intervenciones necesarias para
confirmar los siguientes criterios diagndsticos:

Criterios diagndsticos

El diagnéstico fue clinico e histopatolégico,
segln los siguientes criterios:

Clinico: hasta 10 lesiones en forma de verrugas
aisladas o en placas, con superficie elevada y
aspera con aspecto de coliflor, que ocuparan un
area entre 1.5y 15 cm?.

Andtomo-patolégico mediante biopsia: acantosis
epidérmica con papilomatosis, hiperqueratosis
y paraqueratosis. Los procesos interpapilares
aparecen elongados, tienden a orientarse hacia
el centro de la lesion y resulta caracteristica la
visualizacién de queratinocitos agrandados con
un nicleo picnético y excéntrico rodeado de un
halo claro Ilamados coilocitos.

Criterios de inclusion

e Pacientes de cualquier sexo y color de
piel que cumplieron con los criterios
diagnésticos de condiloma acuminado,
localizados en los genitales externos, la
region perianal, el pubis y la cara interna
de los muslos.

e Edad entre 18 y 60 anos.

e No haber recibido tratamiento tépico o
sistémico con IFN u otro medicamento
antiviral un mes antes de la inclusién.

e No haber recibido tratamiento con
levamisol u otro medicamento inmuno-
modulador un mes antes de la inclusion.

https://doi.org/10.24245/dermatolrevmex.v65i6.7147
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e Voluntariedad del individuo mediante
firma del consentimiento escrito.

Criterios de exclusion

e Pacientes con antecedente de hipersen-
sibilidad al IFN o a cualquiera de los
componentes de la formulacion.

e Pacientes con antecedentes patolégicos
personales de crioglobulinemias.

¢ Otras enfermedades de transmision sexual
(sifilis, uretritis infecciosas, SIDA).

e Haber recibido tratamiento con inmuno-
supresores (corticosteroides, citostaticos)
tres meses antes de la inclusion.

e Radioterapia o quimioterapia recibida
durante el mes previo a la inclusion en
el estudio.

e Pacientes con diagnéstico confirmado de
neoplasias malignas.

* Afeccién aguda o crénica hepatica des-
compensada.

e Afeccién aguda o crénica renal descom-
pensada.

e Enfermedad cardiovascular descompen-
sada comprobada por el examen clinico,
electro y ecocardiogréfico.

e Diabetes mellitus descompensada.

* Mujeres en edad fértil sin anticoncepcion
segura, embarazo, lactancia o con lesio-
nes en los genitales internos, evaluada
por un ginecélogo de su hospital de base.

e Trastorno psiquidtrico severo u otra li-
mitacion que impida al paciente dar su
consentimiento o dificulte su evaluacién.

Criterios de eliminacion

e Abandono voluntario del individuo.

Dermatologia

e Aparicion de eventos adversos graves o
muy graves, con relacién de causalidad
demostrada con respecto a las terapias
en estudio.

* Apariciéon de manifestaciones clinicas
de crioglobulinemia comprobadas por el
examen clinico y los complementarios
correspondientes.

* Progresion de la enfermedad, determinada
por el incremento del total o el tamafio de
las lesiones.

e Aparicion de los criterios de exclusién
anteriormente relacionados.

Productos y esquema terapéutico

Los pacientes fueron asignados al azar a tres
grupos de tratamiento segun se esquematiza en
el Cuadro 1.

Se usé la técnica convencional para las inyec-
ciones intralesionales con jeringuillas de 1 mL
y agujas nimero 26.

Se reconstituyeron tres bulbos de HeberFERON®
con 1 mL (cc) de agua para inyeccién, dejandola
caer suavemente por las paredes del frasco para
evitar la formacién de espuma e invertir el bulbo
tantas veces como fuera necesario hasta la total
disolucién de su contenido. Luego se extrajo del
bulbo la cantidad de mL (cc) necesarios a inyec-
tar seglin el tamafio de la lesion. Se midio el drea
de la lesién, distribuyendo la cantidad a inyectar
(0.1 mL en areas de 1.5 cm? de superficie). Se ad-
ministré el producto segtin esta distribucién o en
areas equidistantes. Para asegurar el maximo de
efectividad del producto, se usé inmediatamente
después de reconstituido y mezclado. En caso de
haber sobrado se desech¢ el contenido restante.

La criocirugia con nitrégeno liquido se realizé
con un aplicador con punta de algodén hasta la
formacion de la escarcha en la totalidad de la
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Cuadro 1. Grupos de tratamiento

2021; 65 (6)

Grupo Intervencién Dosis y via de administracién Frecuencia Duracion

I HeberFERON® 3 bulbos intralesional 3 veces/semana
HeberFERON® 3 bulbos intralesional 3 veces/semana
Il 6 semanas
Criocirugia Dos aplicaciones por lesion Cada 15 dias
I Criocirugia Dos aplicaciones por lesion Cada 15 dias

lesién y un frente de congelacién de 2 mm por
fuera. Luego se procedio a despegar el aplicador,
se esperd la descongelacién y se procedié a una
segunda aplicacion del mismo modo. Se realiz6
el tratamiento para cada lesion en dependencia
del nimero de lesiones que muestre el paciente.

Todo el esquema terapéutico fue ambulatorio.
Los pacientes debieron acudir a la consulta
protocolizada de virosis cutdnea para recibir la
criocirugia y evaluacién por medio del personal
médico investigador. HeberFERON® fue admi-
nistrado en la consulta protocolizada de virosis
cutdnea del Hospital Hermanos Ameijeiras. Al
concluir el tratamiento se inicié un seguimiento
por un ano.

Se utilizé6 HeberFERON® (IFN alfa-2b humano
recombinante mds IFN gamma humano re-
combinante), Heber Biotec, La Habana, con la
composicion que se muestra en el Cuadro 2.

HeberFERON® se conservé en un lugar seco,
protegido de la luz, a temperatura de refrigera-
cion entre 2 y 8°C.

HeberFERON® destinado a los pacientes fue
fabricado y suministrado por el Centro de In-
genieria Genética y Biotecnologia (CIGB), La
Habana, Cuba, y forma parte del cuadro de
medicamentos del hospital.

Cada lote de medicamento a utilizar estuvo
acompanado de sus certificados de calidad. En la
farmacia hospitalaria, los medicamentos fueron

debidamente almacenados e identificados para
su control y custodia, correspondiendo esta
responsabilidad al farmacéutico responsable del
ensayo en la institucion.

Método de asignacion de los tratamientos a los
pacientes

Se elaboré en el Departamento de Investigacio-
nes del hospital una lista aleatoria mediante el
programa 2N de la Universidad de Arkansas para
Ciencias Médicas y que consta de un médulo
para realizar la distribucién al azar.?

La asignacion de cada paciente se hizo cuando
se verificé que cumpliera los criterios de inclu-
sion y firmé el consentimiento informado para
participar en el estudio.

Especificaciones para reducir sesgos

El estudio fue abierto, debido a que la forma de
presentaciéon y de aplicacién de las modalida-
des terapéuticas a evaluar fueron diferentes, lo
que imposibilité el cegamiento del estudio. No
obstante, para disminuir la posibilidad de sesgos
se tomaron las siguientes medidas:

participé un médico no involucrado en
la seleccion ni el tratamiento de los pa-
cientes (médico evaluador) que ademas es
especialista en Dermatologia con mas de
25 afios de experiencia en la profesion,
cuya funcién fue medir el nimero, tamafio
y area de las lesiones en cada evaluacion.

https://doi.org/10.24245/dermatolrevmex.v65i6.7147
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Composicion de HeberFERON®
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IFN gamma humano recombinante
IFN alfa-2b humano recombinante
Albdmina sérica
Trehalosadihidrato

Excipientes

se tomaron fotografias de las lesiones en
las diferentes evaluaciones, de modo que
se conservé una evidencia grafica que
permitié avalar los datos obtenidos.

la lista aleatoria fue custodiada por el
Departamento de investigaciones del
hospital y el producto fue entregado al
investigador después de realizar la distri-
bucién al azar de los pacientes. De esta
manera los investigadores participantes
en el estudio no conocieron la modalidad
terapéutica a administrar hasta después de
incluir y asignar tratamiento al paciente.
Para ello el investigador, una vez incluido
cada paciente y asignandole un nimero
de inclusién consecutivo se comunicé
con el estadistico designado del Depar-
tamento de investigaciones del hospital,
brindandole los datos necesarios para
la distribucion al azar. Inmediatamente
después el estadistico del Departamento
de investigaciones elabor6 la respuesta
correspondiente al investigador y al far-
macéutico responsable del estudio en la
institucion que se encargd de suministrar
el producto al paciente en la farmacia de
la institucion hospitalaria.

Variables de evaluacién
Variable primaria o principal de eficacia. Se

consideré variable principal la ocurrencia de
recidiva de las lesiones, consistente en la apari-

0.5 x 10° Ul Principio activo
3 x 100 Ul Principio activo
1.5 mg Estabilizante
56.26 mg Estabilizante

Cantidad suficiente para 1 mL

cion de lesiones nuevas en el area tratada en los
casos en que se habia obtenido respuesta total.

Variables secundarias de eficacia. Respuesta a
las dos semanas de concluir el tratamiento. Se
evalué teniendo en cuenta el examen clinico del
paciente, considerando las siguientes categorias:

e Respuesta total: desaparicion total de las
lesiones.

e Respuesta parcial: disminucién del nime-
ro de lesiones en mas del 50%.

e No respuesta: disminucién del nimero de
lesiones en menos o igual al 50%, sin que
aparezcan nuevas lesiones.

* Progresion: aumento del nimero o tamano
de las lesiones.

Clasificacion de los eventos adversos*
Se utilizé la siguiente escala de intensidad:
Leve: si el evento adverso cedia sin tratamiento.

Moderado: si se requeria tratamiento, pero el
evento adverso cedia con éste.

Grave: si requeria hospitalizacion o no cedia al
tratamiento.

Muy grave: si ponia en peligro la vida del pa-
ciente, si causaba secuela o invalidez.
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Métodos estadisticos utilizados

Las historias clinicas de los pacientes incluidos
en el estudio se almacenaron en el archivo del
Departamento. Con la informacién acopiada
se confeccioné una base de datos en formato
Excel de Microsoft Office version XP, que fue
exportada al sistema SPSS versién 21.0 para su
analisis. Para resumir la informacion de la mues-
tra en estudio se utilizaron la media aritmética, la
desviacion estandar y el valor minimo y maximo
para todas las variables cuantitativas. Para todas
las variables cualitativas (recidivas, respuesta al
tratamiento y reacciones adversas) se calcularon
los ndmeros absolutos y porcentajes de cada
grupo, que se compararon usando la prueba y?
de Pearson. En todas las pruebas de hipotesis
realizadas se utiliz6 un nivel de significacién o
= 0.05. No se verificé la homogeneidad entre
los grupos de tratamiento mediante pruebas es-
tadisticas pues se considera que, al ser el estudio
con distribucion al azar, cualquier diferencia
que apareciese se debe al azar, siguiendo las
recomendaciones internacionales expresadas
en las guias CONSORT 2010.*

RESULTADOS

El 96.7% de los pacientes eran del sexo masculi-
no y las edades mas frecuentes variaron entre 20
y 29 afios (63.3%). En relacién con la orientacién
sexual 83.3% refirieron ser heterosexuales, 10%
homosexuales y 6.7% bisexuales. El color de la
piel se comport6 de la siguiente forma: mestizos
(43.3%), negros (30%) y blancos (26.7%). En re-
lacién con los habitos téxicos refirié consumo de
café el 93.3%, alcohol y cigarrillos el 70% cada
uno. Los antecedentes de enfermedad de trans-
misién sexual fueron los siguientes: sifilis 10%,
blenorragia 10%, herpes simple 5%. Predomi-
naron los pacientes con cuatro o mas parejas en
el Gltimo afo (66.7%). El tiempo de evolucién
de las lesiones en el 86.7% de los pacientes fue
menor de un ano, mostrando 16 lesiones como

2021; 65 (6)

promedio, localizadas con mayor frecuencia en
el pene y el escroto (86.7%).

El Cuadro 3 muestra que de los 10 pacientes
tratados solo con HeberFERON® intralesional
7/10 tuvieron respuesta completa y 3/10 tuvieron
respuesta parcial; en el grupo tratado con Heber-
FERON® intralesional mas criocirugia los 10/10
pacientes obtuvieron respuesta completa y de los
10 pacientes tratados solo con criocirugia 9/10
alcanzaron respuesta completa 'y 1/10 respuesta
parcial. Figuras 1 a 3

Al afo de seguimiento de los 7 pacientes con res-
puesta total del grupo tratado con HeberFERON®
intralesional ninguno recidivé (0/7), de los 10
pacientes con respuesta total del grupo tratado
con HeberFERON® intralesional coadyuvante a
la criocirugia ninglin paciente mostré recidivas
de las lesiones (0/10), mientras que de los 9 pa-
cientes con respuesta total del grupo tratado solo
con criocirugia todos recidivaron (9/9). Cuadro 4

El dolor local fue el Ginico evento adverso reporta-
do por el 100% de los pacientes relacionado con
la criocirugia, que fue de ligera intensidad y des-
apareci6 espontaneamente entre 10 y 15 minutos
después de su aplicacion. Todos los pacientes
que recibieron HeberFERON® intralesional, ya
sea solo o asociado con criocirugia, reportaron
fiebre de 38°C, que desapareci6 en menos de 24
horas y sin necesidad de tratamiento antipirético
en el 70 y el 80%, respectivamente, mientras
que el 30 y el 20% si necesitaron paracetamol
para eliminar la fiebre. Otros eventos adversos
observados en estos dos grupos fueron cefaleas,
malestar general, mialgias, escalofrios y dolor en
el sitio de la puncién. Todos los eventos adversos
fueron de intensidad leve o moderada, sin reper-
cusion permanente en el individuo. Cuadro 5

DISCUSION

Hasta la fecha se considera que ninguna de las
alternativas terapéuticas prescritas a los pacientes

https://doi.org/10.24245/dermatolrevmex.v65i6.7147
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Cuadro 3. Pacientes segln respuesta al tratamiento en cada grupo de estudio

Respuesta al tratamiento
(n=30) n=10
Niam.

HeberFERON® intralesional

Parcial 3
Total 7
Total 10

Prueba y? (p < 0.46).

Figura 1. Paciente tratado con HeberFERON® intrale-
sional. Antes (A) y después (B) del tratamiento.

Figura 2. Paciente tratado con HeberFERON® intra-
lesional coadyuvante a la criocirugia. Antes (A) y
después (B) del tratamiento.

con condilomas acuminados logra la curacion
total o la eliminacion de las recurrencias y la prin-
cipal virtud de los diferentes productos prescritos

HeberFERON® intralesional y Criocirugia
criocirugia n=10

n=10 Nam.
Nam. %

%

0 1

10

10 10

Figura 3. Paciente tratado con criocirugia. Antes (A) y
después (B) del tratamiento.

es extender lo mas posible el intervalo libre de
lesiones en el individuo. Los resultados mostra-
dos en este informe son totalmente consistentes
con los conocimientos reportados hasta la fecha,
respecto a la respuesta de la enfermedad durante
el tratamiento con la criocirugia o con el IFN.

La criocirugia ejerce su accién en la célula
huésped infectada, induciendo los fenémenos de
inflamacién, vasoconstriccion y trombosis, res-
ponsables de la destruccion de la masa tumoral y,
por consiguiente, mueren los virus del papiloma
humano (VPH) que en ella se encuentran, sin
ocasionar algun efecto en los VPH que habitan
en sitios adyacentes y que son los responsables
de las recidivas.>®
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Variable principal de eficacia (recidivas) al afio de seguimiento de los pacientes con respuesta total

Recidivas HeberFERON® HeberFERON®

n=26 intralesional

Criocirugia

intralesional y n=9
criocirugia

n=10
Ndm.
%

858

Pacientes con recidivas 0 9 9
Pacientes sin recidivas 0 17
Total 7 26

Prueba y? (p = 0.001).

Cuadro 5. Pacientes segtin tipo de efecto adverso en cada grupo de estudio

HeberFERON®

Tipo de eventos adversos

HeberFERON®
+ Criocirugia

N 10 10 10 30
Dolor local
Ligero 10 10 10 30
N 10 10 - 20
Fiebre Ligero 7 8 - 15
Moderado 3 2 - 5
N 8 8 - 16
Cefalea Ligero 2 2 - 4
Moderado 6 6 - 12
N 4 4 - 8
Malestar general .
Ligero 4 4 - 8
N 2 2 - 4
Mialgias .
Ligero 2 2 = 4
N 4 4 - 8
Escalofrios
Ligero 4 4 - 8

Varias formulaciones con IFN alfa se han registra-
do para el tratamiento de esta enfermedad, que
se han asociado con mdltiples medicamentos e
indicado por diferentes vias de administracion,
como el IFN alfa por via intralesional;”#° el IFN
alfa 2a por via subcutanea asociado con la iso-
tretinoina por via oral;'*'" el IFN alfa 2a por via
subcutdnea asociado con laser de CO,;'* el IFN
alfa por via subcutdnea asociado con escision

quirdrgica;' el IFN alfa 2a por via subcutdnea
asociado con 5-fluorouracilo (crema) tépico;'>'*
IFN alfa (crema) topico.''>'*'7 el IFN alfa 2b
humano recombinante por via subcutanea e
intralesional asociado con criocirugia;' e IFN
pegilado por via subcutdnea asociado con crio-
cirugia.”® En todos los ensayos clinicos el grupo
que recibio el IFN alfa logré mejores resultados
que el grupo control. El IFN ha demostrado la

https://doi.org/10.24245/dermatolrevmex.v65i6.7147
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eliminacion a corto plazo de las lesiones genita-
les, asi como de las particulas virales sistémicas,
lo que de alguna manera previene la aparicion
de recidivas.'?°

Se demostré la hipétesis del trabajo, en la que
se propuso que el porcentaje de recidivas en los
grupos tratados con HeberFERON® intralesional,
ya sea solo o asociado con criocirugia seria mas
efectivo que el grupo tratado solo con criociru-
gia. El porcentaje de recidiva obtenido en los dos
grupos que recibieron HeberFERON® fue nulo,
mientras que en el grupo que recibi6 tratamiento
solo con criocirugia recidivé el 100% de los
pacientes (p = 0.001).

En cuanto a la seguridad en este estudio no se
produjo ninglin evento adverso grave, no hubo
necesidad de modificaciones de dosis o frecuen-
cia de administracién de los medicamentos y
tampoco fue necesario interrumpir temporal ni
definitivamente el tratamiento. Ningln paciente
requirié atencién médica adicional ni estuvo
en peligro o riesgo de algln tipo. La totalidad
de los eventos ocurrieron con intensidad leve o
moderada y sin provocar ninguna consecuencia
permanente en el individuo. Los principales
eventos adversos reportados fueron los compren-
didos en el denominado sindrome pseudogripal,
lo que coincide con lo descrito en cualquier es-
tudio con IFN y el dolor local, coincidiendo con
lo descrito en cualquier estudio con criocirugia
y con inyecciones en el drea genital."®

En este estudio, el porcentaje de recidivas al
afo de seguimiento fue significativamente infe-
rior desde el punto de vista clinico y estadistico
en los pacientes tratados con HeberFERON®
intralesional solo o coadyuvante a la crio-
cirugia. La respuesta al tratamiento fue mas
efectiva en el grupo tratado con HeberFERON®
intralesional coadyuvante a la criocirugia,
pero sin diferencias significativas entre éstos.
La frecuencia de eventos adversos fue signifi-

Dermatologia

cativamente mayor con la administracion de
HeberFERON® (fiebre, cefalea, escalofrios y
mialgias), aunque todos fueron de intensidad
leve 0 moderada y sin consecuencias perma-
nentes en los individuos.

CONCLUSIONES

HeberFERON® solo o coadyuvante a la crioci-
rugia proporciona beneficios para la calidad de
vida de los pacientes, con reduccién absoluta
y relativa del 100% del riesgo de recidivar, con
eventos adversos de intensidad leve o mode-
rada, sin consecuencias permanentes en los
individuos.
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