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Uso de imiquimode para tratamento de molusco contagioso

Use of imiquimod for the treatment of molluscum contagiosum

Diego Fraga Rezende, Parizza Ramos de Leu Sampaio

Resumo

Molusco contagioso ¢ uma dermatovirose causada por poxvirus e caracterizada clinicamente por
papulas semiesféricas umbilicadas, com aspecto perolado e brilhante. Apesar das muitas opgoes
terap€uticas disponiveis para o molusco contagioso, a base cientifica para o tratamento desta
afec¢do ¢ incerta. Imiquimode ¢ uma substancia imunomoduladora de uso topico capaz de induzir o
aumento na producdo local de citocinas, demonstrando ser util para tratamento de dermatoses de
origem infecciosa, como o molusco contagioso. Relata-se caso de paciente de 34 anos, feminino,
com diagnostico clinico de molusco contagioso genital. A resolugdo das lesdes ocorreu em torno de
16 semanas apds o inicio do tratamento. Os resultados desse estudo reforcam que o imiquimode ¢
uma alternativa viavel, eficaz também para o tratamento do molusco contagioso.
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Abstract

Molluscum contagiosum is a viral skin disease caused by a poxvirus and characterized clinically by
semispherical umbilicated papules, with a pearly and shiny pattern. Despite the many treatment
options available for molluscum contagiosum, the scientific basis for treating this condition is
uncertain. Imiquimod is an immunomodulating substance of topical use able to induce an increase
in local production of cytokines, it proved to be useful for treatment of skin diseases of infectious
origin, such as molluscum contagiosum. It is reported the case of a 34 years old female patient with
clinical diagnosis of genital molluscum contagiosum. The resolution of the lesions occurred around
16 weeks after starting treatment. The results of this study support that imiquimod is a viable
alternative, also effective for the treatment of molluscum contagiosum.
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Introducgéo

Molusco contagioso (MC) ¢ uma
infeccdo dos queratindcitos  epidérmicos
causada pelo virus Molluscum contagiosum
da familia poxvirus."? Apresenta distribuigdo
mundial, com incidéncia anual estimada entre
2 ¢ 8%>'E a infeccdo viral cutinea mais
comum e, clinicamente, apresenta-se como
papulas semiesféricas umbilicadas ou com
discreta depressdo central, com aspecto
perolado e brilhante. Geralmente sdo lesdes
numerosas, medindo entre 2 e 5 milimetros

2,54
cada.”™™

Em adultos, atinge preferencialmente
a regido anogenital por transmissdo sexual.’

O MC geralmente apresenta-se de
maneira assintomatica e autolimitada, com
resolucdo espontdnea das lesdes em meses.
Apesar disso, a decisdo de se intervir
terapeuticamente pode ser benéfica para
prevencao da autoinoculacdo e transmissdo a
outras pessoas, alivio de sintomas como
prurido, prevengdo de infeccdo secundaria, ou
por motivos estéticos ou sociais.”® Devem ser
consideradas, portanto, as necessidades
pessoais dos pacientes, possivel recidiva das
lesdes o risco de cicatrizes e a pigmentacao
residual consequente ao tratamento.’

Os tratamentos classicos do MC se
baseiam na destruicdo das lesdes por exérese
ou por dano epidérmico com a consequente
descamagio da lesdo e¢ da pele adjacente.’

Apesar do grande nimero de opgdes
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terapéuticas, foram realizados poucos estudos
sobre o tratamento mais efetivo para esta
afeccdo.”®

A terapia atualmente disponivel pode
ser dividida em quatro categorias: destruicdo
fisica (curetagem, criocirurgia, evisceragao,
laser pulsado), agentes topicos causticos-
esfoliantes (acido salicilico, acido
tricloroacético, cantaridina, hidroxido de
potassio, nitrato de prata, podofilina, tintura
de 1iodo), agentes sist€émicos (antivirais,
cimetidina, griseofulvina) e moduladores
imunologicos (interferon e imiquimode).*®’

Em 1997, o FDA (Food and Drug
Administration) aprovou o uso de imiquimode
para tratamento de condilomatose em
genitalia externa e regido perianal. Vendido
como creme a 5%, imiquimode demonstrou
ser util para tratamento de dermatoses de
etiologia neopléasica e infecciosa, como o
MC.®

Trata-se de um modificador da
resposta imunologica, de uso topico, capaz de
induzir o aumento na producdo local de
citocinas com a consequente ativacdo da
resposta imune inata e adaptativa.*"'

Imiquimode induz mondcitos e
macréfagos periféricos a liberarem interferon
o, um potente agente antiviral, e interleucina

(IL) 12. Ambas citocinas promovem uma

resposta imune mediada por células, liderada
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por linfocitos T CD8" e células natural killers
(NK).  As propriedades antivirais deste
farmaco também estdo relacionadas ao
aumento induzido por interferons dos niveis
séricos de (2’-5’) oligoadenilato sintetase,
enzima que inibe replicacdo viral por ativar
RNAase L que degrada o RNA mensageiro. A
sua efetividade também esta relacionada a sua
acdo nas c¢lulas de Langerhans, através da
amplificacio da acdo de apresentacdo de
antigenos executada por estas células. A
atividade antitumoral estd relacionada a
liberagdo de IL-12, fator de necrose tumoral
alfa (TNF- a) e IFN- o, os quais inibem a
angiogénese e aumentam os niveis de
linfocitos T citotoxicos e células NK.*1%13
Os efeitos adversos mais
frequentemente associados ao uso de
imiquimode para tratamento de MC genital
sdo eritema, escoriagdo, prurido, erosdo e dor.
Além desses, podem ocorrer inflamagao
inespecifica e dermatite quando aplicado em
dobras cutaneas ou associado a traumas
locais. Outros efeitos colaterais incluem
cefaléia, lombalgia, mialgia, astenia, sintomas
semelhantes ao resfriado, linfonodomegalia,

diarréia e infecgdes fingicas.'> '
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Relato do Caso

Paciente de 34 anos, natural e
procedente de Brasilia, com queixas de
verrugas em regido genital e multiplicagdo
dessas ha trés meses. Negou prurido, dor no
local. Antecedentes pessoais: ciclos regulares,
primiparidade = ha oito  anos, asma
compensada, hipertireoidismo em tratamento,
varios cistos mamadrios, apendicectomia,
cesarea e mamoplastia como cirurgias prévias,
uso de DIU “T” de cobre por seis anos e troca
por SIU/LNG ha um més. Negou uso de
drogas ilicitas, tabaco ou alcool. Na familia,
referiu presenca de diabetes e hipertensao
arterial sistémica.

Ao exame clinico, apresentou bom
estado geral. Auséncia de alteragdes ao exame
das mamas, axilas e abdome. Ao exame da
genitalia  externa,  observou-se  varias
vesiculas, bolhosas, integras, umbilicadas no
centro, de tamanhos diferentes em regido
perineal do lado esquerdo (figura 1) e
auséncia de hiperemia. Ao exame da genitalia
interna, observam-se vagina de paredes
rugosas proprias para a faixa etdria, colo
epitelizado, orificio cervical puntiforme e
secrecao vaginal branco mucoide. Foi
coletada secrecdo vaginal para exame de
colpocitologia oncdtica. Diante da inspec¢do
visual, o diagnostico foi de molusco

contagioso.
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Figura 1 - Molusco contagioso em vulva antes do tratamento

Foi iniciado o tratamento com
imiquimode (creme) no local das lesoes, trés
vezes por semana em dias alternados. Apds
tr€s semanas, paciente relatou prurido, leve
eritema local, diminui¢do de tamanho de

algumas vesiculas e auséncia de outras.

Optou-se por realizar curetagem
dessas vesiculas maiores restantes e continuar
0 uso de imiquimode na mesma posologia.
Houve resolugdo completa das lesdes apos
onze semanas da curetagem com associagao

do imiquimode (figura 2).

Figura 2 - Molusco contagioso em vulva ap6s o tratamento
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Discusséo

Um estudo prospectivo analisou o uso
de imiquimode creme a 5% por 5 dias
consecutivos na semana por até 16 semanas
em pacientes com lesdes causadas pelo
Molluscipox virus. Oito das 11 pacientes
tratadas desta maneira ndo apresentaram mais
as lesdes ao fim do estudo. Apenas uma das
acompanhadas

pacientes apresentou

recorréncia 10 semanas apOs a remissao
completa das lesdes.™"’

Um ensaio clinico randomizado
avaliou o uso topico de imiquimode versus
crioterapia para o tratamento de MC em 74
pacientes, divididas em 2 grupos iguais, um
grupo correspondendo ao tratamento com
imiquimode e outro cujo tratamento era a
crioterapia.  Os  resultados  mostraram
desaparecimento completo de todas as lesdes
tratadas em 34 pacientes (91,9%) na 12° ¢ 16°
semanas para o grupo do imiquimode,
enquanto que a desaparecimento, no grupo da
crioterapia, foi de 26 pacientes (70,3%) em 3
semanas. Taxas de eritema, prurido e ardor
ndo foram significativamente diferentes em
ambos os grupos. O grupo de crioterapia
experimentou  dor, erosdes, alteracdes
pigmentares e cicatrizes. Nao houve
recorréncia em cinco meses apos o término do
tratamento para o grupo do imiquimode.

Apesar de ter acdo lenta, o imiquimode creme
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se mostrou seguro, eficaz, indolor, ofereceu
melhores  resultados  estéticos e  foi
considerado o tratamento preferencial para
aqueles com muitas lesdes pequenas que
podem ser dificeis de tratar. '°

Outro estudo prospectivo concluiu que
a solucdo de KOH 10% e imiquimode creme
5% sdo efetivos e seguros no tratamento do
MC. Ambos tém vantagens sobre a curetagem
por serem menos traumaticos e dolorosos,
podendo ser feitos no ambulatdrio. Entretanto,
apesar do baixo custo da solu¢do de KOH
10% e da resolugdo mais rapida das lesdes
com esse tratamento, os efeitos adversos
foram maiores do que os apresentados pelos
pacientes que utilizaram imiquimode creme
5%.!

Apesar das muitas opcoes terapéuticas
disponiveis para o molusco contagioso, a base
cientifica para o tratamento desta afec¢do ¢
incerta. Além disso, os dados atualmente
disponiveis sobre a evolugao natural do MC
sdo limitados. Portanto, mais estudos sdo
necessarios para determinar a taxa de
resolugdo espontanea das lesdes em
individuos imunocompetentes e que nao
necessitariam de intervengdes ativas. Os
resultados destes estudos guiariam as decisdes
para o uso de tratamentos ativos.°

O futuro da investigagdo no tratamento

do MC deve-se dirigir a descoberta de uma
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medicacdo  antiviral tdpica contra 0
Molluscum contagiosum que seja eficaz ¢
bem tolerada.’

Mais estudos placebo-controlados,
randomizados e ensaios clinicos duplo-cegos
sdo necessarios para confirmar e definir o uso
do imiquimode em diversas doengas,

. . . 8
incluindo o molusco contagioso.

Concluséo

Apesar de a doenga ser auto-limitada e
benigna para os imunocompetentes o0
tratamento ideal deve ser ndo apenas eficaz,
mas também facilmente tolerado. Além disso,
deve produzir um resultado a longo prazo
aceitavel. O imiquimode produz reacdo
inflamatoria local, e pode ou ndo ser tolerado
pelo paciente. As reacdes cutaneas durante o
uso da medicagdo ocorreram como descrito na
bibliografia sobre MC.

Com tratamento, a resolugdo das
lesdes por MC, em alguns trabalhos, ocorrem
entre 12 a 16 semanas. Em nosso relato a
resolucao ocorreu em torno de 11 semanas. O
tratamento ¢ caro, mas ¢ aceitdvel pela
comodidade do regime domiciliar e vidvel
diante de numerosas pequenas lesdes. Os
resultados desse estudo suportam que o
imiquimode ¢ uma alternativa viavel, eficaz
também para o tratamento do molusco

contagioso.
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