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Resumen.—/ntroduccion. El molusco contagioso es una in-
feccion viral coman para la que no se dispone de terapia anti-
viral especifica. Los tratamientos con curetaje o crioterapia
resultan muy efectivos, pero el dolor y el trauma emocional
gue ocasionan limitan su uso. En 1998, la Food and Drug Ad-
ministration (FDA) reincluyd la cantaridina entre las terapias
aplicables por el dermatologo en consulta. No hay publicacio-
nes relativas al uso de cantaridina en los paises europeos.
Material y métodos. En 2001 fueron tratados en nuestra uni-
dad 28 pacientes con molusco contagioso aplicando cantari-
dina al 0,7 % en colodion flexible.

Resultados. Se incluyeron 28 pacientes, 15 mujeres y 13 va-
rones, entre 3 y 43 afios de edad, con dos grupos bien dife-
renciados: 21 con menos de 12 afios (media: B) y siete con
mas de 20 (media: 29). El tiempo de evolucion oscild entre
3 semanas y 2 afios, con una media de 5,7 meses. El nime-
ro total de lesiones oscilé entre 1 y 53, con una media de
16 lesiones. Las localizaciones més frecuentes fueron el tron-
co (11 casos) y las extremidades (en ocho las superiores y
en ocho las inferiores). Hubo 6 casos con lesiones en genita-
les-ingles, cuatro en las axilas y tres en la cara y el cuello. Dos
pacientes se perdieron en el seguimiento, y los 26 restantes
se curaron, para lo que precisaron entre uno y cinco trata-
mientos (media: 1,96). Doce pacientes (46 %) necesitaron
una Unica sesion de tratamiento con cantaridina; ocho (31 %),
dos sesiones, y seis (23 %), tres 0 mas.

El 89% (26,/29) presentd como efecto secundario vesicula-
cion y el 73% (19/26), inflamacién, que fue generalmente
leve (14 /19); también fueron comunes el prurito (3/29), el
dolor leve (molestia en 10/29) y la hipopigmentacion (10,/29)
gue aparecieron en el 33 % de los casos. El grado de satisfac-
cion fue alto o muy alto en el 88% (23/26) para los pacien-
tes, en el 87 % (20/23) para los padres y en el 81 % (22/27)
para el médico. En ningun caso fue bajo o muy bajo.
Conclusiones. La cantaridina constituye una alternativa eficaz
y segura en el tratamiento del molusco contagioso, cuya prin-
cipal ventaja frente a la crioterapia y el curetaje es la ausencia
de molestias en el momento de la aplicacion.
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INTRODUCCION

La infeccién por el virus del molusco contagioso es
un problema comun en la consulta dermatolégica;
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TOPICAL TREATMENT OF MOLLUSCUM
CONTAGIOSUM WITH CANTHARIDIN

Abstract.—/ntroduction. Molluscum contagiosum is a com-
mon viral infection for which there is no specific antiviral ther-
apy. Curettage or cryotherapy treatments are very effective,
but the pain and emotional trauma involved limit their use. In
1998, the Food and Drug Administration (FDA) reinstated
cantharidin among the treatments to be applied by the der-
matologist during office visits. There are no publications re-
garding the use of cantharidin in European countries.
Material and Methods. In 2001, we treated 28 patients with
molluscum contagiosum in our department by applying 0.7 %
cantharidin in flexible collodion.

Results. 28 patients were included, 15 females and 13 males
between the ages of 3 and 43, in two well differentiated
groups: 21 aged less than 12 years (average 6) and seven
aged more than 20 (average 29). The disease had been de-
veloping for periods ranging from 3 weeks to 2 years, with an
average of 5.7 months. The total number of lesions varied
from 1 to 53, with an average of 16 lesions. The most fre-
guent locations were the trunk (11 cases) and limbs (upper
limbs 8, lower limbs 8). There were 6 cases with lesions in
the genital /groin area, four in the axillae and three on the
face/neck. Two patients were lost to follow-up, and the re-
maining 26 were cured after one to five treatments (average
1.96). Twelve patients (46 %) needed only one session of
treatment with cantharidin, eight (31 %) needed two sessions,
and six (23 %) required three or more.

With regard to side effects, 89 % (26/29) presented with
vesiculation, and 73 % (19/26) with inflammation, which was
generally slight (14,/18). Also common were pruritus (3/29),
minor pain (discomfort in 10/29) and hypopigmentation
(10/29), which appeared in 33% of the cases. The degree of
satisfaction was high or very high in 88% of the cases (23/26)
for the patients, 87 % (20/23) for the parents and 81 %
(22/27) for the physician. In no case was it low or very low.
Conclusions. Cantharidin is a safe and effective alternative in
the treatment of molluscum contagiosum whose main advan-
tage over cryotherapy and curettage is the lack of discomfort
during its application.

Key words: molluscum contagiosum, cantharidin, topical
treatment.

©0000000000000000000000000000000000000000000000000000000 0

asi, en un estudio realizado en Madrid en el ano 1993,
el 0,3 % de los pacientes derivados al dermat6logo
desde atencién primaria estaba afectado por esta pa-
tologia'. En la poblacién general y por medio de ana-
lisis de inmunoabsorcién ligado a enzimas (ELISA), la
seropositividad global alcanza niveles del orden del
25 %?2, con dos picos de incidencia, infantil y adulto jo-
ven. El molusco contagioso es un virus miembro de la
familia de los Poxvirus que se transmite por contacto
directo piel a piel o por fomites. Es comun el auto-
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contagio, con la aparicién de numerosas lesiones, asi
como el contagio entre familiares. La infecciéon en
huéspedes inmunocompetentes sigue un curso autoli-
mitado, y se resuelve sin terapia especifica en el plazo
de 2 a 4 anos. Por este motivo, una actitud coherente
en el tratamiento de esta infeccién consistiria en no
aplicar ningun tratamiento; sin embargo, la preocu-
pacién de padres y cuidadores por motivos estéticos o
epidemiolégicos (limitar los contagios) origina la de-
manda de tratamiento.

No existe terapia antiviral especifica para el virus
del molusco contagioso (VMC) y aunque se ha usado
el cidofovir con éxito en pacientes infectados por el vi-
rus de la inmunodeficiencia humana (VIH), los méto-
dos destructivos, fundamentalmente curetaje y criote-
rapia, son los que se utilizan con mas frecuencia.
Ambas modalidades, aunque muy eficaces, ven limita-
da su aplicacion por el dolor y el trauma emocional
que suponen, pues la mayoria de los casos correspon-
den a la poblacién pedidtrica.

La cantaridina, un vesicante obtenido del extracto
de escarabajos del orden Coleoptera, se ha utilizado de
forma tradicional fundamentalmente como abortivo y
como afrodisiaco. En dermatologia se ha empleado
desde la década de 1950 para el tratamiento de las
verrugas vulgares y de las infecciones cutaneas por
molusco contagioso. Un reciente articulo® ha llama-
do la atencién sobre la utilidad de esta terapia como
tratamiento de aplicacién indolora y elevada eficacia
en las infecciones por VMC en ninos, zanjando asi
una larga polémica sobre el cociente riesgo/beneficio
en el uso tépico de la cantaridina®.

El estudio de Silverberg et al® y la ausencia de estu-
dios sobre el tema en la literatura dermatolégica
europea nos animo6 a probar la eficacia y seguridad
de la aplicacion tépica de la cantaridina para tratar las
lesiones de molusco contagioso en nuestra area.

MATERIAL Y METODOS

De forma prospectiva, de enero a diciembre del ano
2001, se incluyeron 28 pacientes sucesivos con infec-
cién por VMC en un protocolo de tratamiento especi-
fico con cantaridina topica. El servicio de farmacia del
hospital proporcion6 una solucion de cantaridina al
0,7 % obtenida al mezclar 52,5 mg de cantaridina
Acopharma con 7,5 ml de colodién flexible. La canta-
ridina se aplicé utilizando una jeringa de insulina, que
permitia aplicar con precision una pequena gota de
colodion en la lesion de molusco contagioso, minimi-
zando el contacto con la piel sana perilesional. Se
recomendo no tratar mas de 30 lesiones por sesién y
evitar la aplicacion en lesiones perioculares. Los pa-
cientes, o sus padres, segun la edad, recibieron ins-
trucciones de lavar las lesiones con agua abundante 4 a
6 h después de la aplicacion, o antes si sentian moles-
tias o comenzaba a aparecer la vesiculacion. Asimismo

se recomendo el uso de povidona yodada o soluciones
de clorhexidina con el fin de evitar la sobreinfeccion.
Alas 3 o0 4 semanas se realizaban visitas de control,
repitiéndose la terapia si no habian cedido todas las
lesiones o si habian aparecido otras. El protocolo in-
cluia recabar datos demograficos de los pacientes,
tiempo de evolucion de la dermatosis, nimero y dis-
tribucion de lesiones, nimero de tratamientos y res-
puesta, tolerancia y efectos secundarios. Al final de la
ultima visita se realiz6 una encuesta de satisfaccion.

RESULTADOS

Se incluyeron 28 pacientes, 15 mujeresy 13 varones.
Las edades oscilaron entre los 3 y los 43 anos, distri-
buidas en dos grupos de edad, 21 ninos con menos
de 12 anos (media: 6) y 7 adultos con mas de 20 anos
(media: 29). El tiempo de evoluciéon de las lesiones os-
cil6 entre 3 semanas y 2 anos (media: 5,7 meses).

El nimero total de lesiones tratadas en un paciente
determinado vari6 entre 1y 53, con una media de
16 lesiones. Las localizaciones mas frecuentes fueron
el tronco (11 casos) y las extremidades (ocho en las
superiores y ocho en las inferiores). Las lesiones se lo-
calizaban en genitales-ingles en 6 casos; en cuatro, en
axilas, y en tres, en cara o cuello.

Dos pacientes se perdieron en el seguimiento tras la
primera revisién y en los 26 restantes se pudo constatar
la curacion, y precisaron entre 1y 5 tratamientos (me-
dia: 1,96 sesiones de aplicacion de cantaridina). Asi,
12 pacientes (46 %) requirieron una tnica sesién de
aplicacion de cantaridina; 8 pacientes (31 %), dos se-
siones, y s6lo seis precisaron (23 %) entre tres y cinco
sesiones (fig. 1).

Numero de pacientes
12 1

10

0 T T _ 1
1 2 35

Numero de sesiones

Fig. 1.—Numero de sesiones de tratamiento requeridas para la cura-
cidén total (s6lo 6 de 26 pacientes requirieron mas de dos sesiones).
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En relaciéon a los efectos secundarios, el 93 %
(26/28) experiment6 vesiculacion, y en el 73 % (19 de
26 casos) hubo inflamacién, que fue generalmente
leve (14/19). El tratamiento provocoé sintomas en una
tercera parte de los casos; asi, el 33 % experimenté
prurito (9/28) y el 36 %, dolor leve (molestia 10/28).
Se produjo hipopigmentacién leve en 10 de 28 casos,
pero en ningun caso se observo cicatrizacion. El grado
de satisfaccion con el tratamiento realizado en ningin
caso fue bajo o muy bajo, siendo alto o muy alto para
el 88 % (23/26) de los pacientes, para el 87 % (20/23)
de los padres y para el 81 % (22/27) de los médicos.
Los casos en que se obtuvieron resultados menos sa-
tisfactorios fueron los que precisaron mayor namero
de revisiones (algunos hasta seis) para la curacion.
Estos casos se relacionaron con presencia de numero-
sas lesiones, presencia de lesiones en pliegues (axilas o
ingles), lo cual facilitaba el autocontagio y la recidiva,
asi como la existencia de antecedentes de atopia.

DISCUSION

Las opciones de tratamiento del molusco contagioso
son limitadas y ninguna de ellas es idénea. La mads co-
munmente empleada por su elevada eficacia y practi-
camente nulas secuelas fisicas es el curetaje, pero pre-
senta una secuela de caracter psiquico, ya que puede
ser dolorosa y ocasionar un trauma emocional en los
pacientes. Se han comunicado buenos resultados con
una oclusion previa con EMLA 30 min antes del cure-
taje, lo que minimiza el dolor®. La aplicacion de crio-
terapia también resulta dolorosa, y al provocar vesicu-
lacion facilita la infeccion posterior. La irritacion
inducida por los retinoides t6picos facilita la desapari-
cion de las lesiones, pero tiene poca eficacia y no esta
exenta de leves efectos secundarios. La cimetidina se
ha empleado con eficacia como inmunomodulador
en una serie de 13 nifios®, pero ésta no ha sido confir-
mada en estudios posteriores. El cidofovir ha conse-
guido buenos resultados en pacientes infectados por
el VIH"® pero no se ha probado en nifnos sanos y su
precio también limita su uso. Podofilotoxina e imiqui-
mod? son opciones también validas, pero su eficacia
limitada en relacion al curetaje o cantaridina; tienen
la ventaja de ser aplicadas por el paciente en casa por
lo que pueden ser también una vélida opcién'.

La cantaridina es producida de forma natural por
escarabajos pertenecientes al orden Coleoptera, familia
Meloidae, de los que el mas comuin en nuestro medio
es Cantharis vesicatoria o Lylta vesicatoria; este escaraba-
jo de llamativo color verde esmeralda se encuentra
en Europay en el Norte de Asia. Son conocidos en la
literatura inglesa como blister beetle o Spanish fly, pero
en Espana reciben el nombre vulgar de escarabajos
aceiteros o curillas. Existen mas de 1.500 especies de
escarabajos productores de cantaridina, con extensa
distribuciéon mundial, incluyendo Mylabris spp. y Epi-

cauta spp. La cantaridina se encuentra en todos los li-
quidos corporales de estos escarabajos!!; la producen
los machos de la especie como mecanismo de defen-
sa ante predadores y se transfiere a la hembra durante
la cépula. Se trata de un terpenoide incoloro e inodo-
ro (anhidrido exo-1,2-cis-dimetil-3,6-epoxihexahi-
dro-ftalico), que al ser aplicado a la piel induce la apa-
ricion de vesiculas. De ahi el nombre comun de este
tipo de escarabajo (blister beetle)!?. Se ha descrito una
dermatosis vesiculobullosa estacional por contacto
con el escarabajo, y hay un interesante trabajo publi-
cado de dermatosis autoprovocadal'®.

Se ha usado el cuerpo seco de estos escarabajos, co-
nocido como mylabris, por la medicina tradicional chi-
na durante mas de 2.000 anos como producto tépico
para el tratamiento de forinculos, hemorroides, ul-
ceras y escrofuloderma, y por via oral como abortivo y
agente anticanceroso'?.

La observacién de congestion pélvica en la mujery
priapismo en el varén tras la ingestion oral de la can-
taridina, le ha dado una gran reputacién y populari-
dad en todo el mundo como afrodisiaco. Aunque es
poco comun, se han descrito casos de intoxicaciones
incluso con resultado de muerte por este uso'.

La cantaridina tiene una estructura simple; recien-
temente se ha conseguido su sintesis de forma senci-
11a'®. La cantaridina es absorbida por las capas lipidi-
cas de las membranas celulares epidérmicas, de forma
que su aplicacion sobre la epidermis resulta en la acti-
vacion y/o liberacién de serina proteasas neutras que
provocan la degeneracion de la placa desmosoémica,
con separacién de los tonofilamentos!”. Este proceso
condiciona la apariciéon de acantdlisis y, por tanto, de
vesiculas intraepidérmicas, y este tipo de lesiones se
curan sin dejar cicatriz.

Asimismo, la cantaridina es un potente y selectivo
inhibidor de la proteina fosfatasa 2A, lo que puede ex-
plicar sus efectos inotrépicos en tejido cardiaco hu-
mano'8. El hecho de que la cantaridina induzca infla-
macién sin que se involucre proceso inmunolégico
alguno, la ha hecho util para probar las propiedades
antiinflamatorias de algunos farmacos!®. Su potente
accion como inhibidor de proteina fosfatasa ha con-
dicionado su uso en el estudio de vias bioquimicas
como la esteroidogénesis®. El supuesto efecto afrodi-
siaco se relaciona con sus propiedades vesicantes y,
por tanto, irritativas sobre el tracto urogenital durante
su excrecion. El incremento del flujo sanguineo en el
area genital origina priapismo en el varén, y conges-
tion pélvica en la mujer?'.

La cantaridina es un significativo téxico para los se-
res humanos en concentraciones cercanas a las reque-
ridas para obtener cualquier efecto irritativo. Los ca-
sos de envenenamiento, algunos de ellos mortales,
como resultado de la ingestion de cantaridina no son
excepcionales?,

Los sintomas de envenenamiento por cantaridina
incluyen: quemazoén oral, nduseas, hemorragias del
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Fig. 2.—Vesiculacién de las lesiones de molusco contagioso tras la
aplicacion de cantaridina.

tracto gastrointestinal superior, lesién renal, convul-
siones y cardiopatia*?. Debido a la alta toxicidad de
la cantaridina se recomienda no utilizar preparados
que la contengan por via oral con fines medicinales®.
Una dosis de 10 mg de cantaridina pura causaria la
muerte, mientras que un envenenamiento con 1 mg
no tendria este resultado. En los preparados comer-
ciales habituales en polvo existirfa un 0,6 % de la sus-
tanciay, asi, la dosis fatal seria de 1,5 a 3 g de polvo.
A veces se utiliza tintura de cantaridina, con lo cual
una dosis de 200 ml resultaria mortal.

En la actualidad, la cantaridina se utiliza en la in-
vestigacion biomédica, donde tiene un importante pa-
pel por su potente acciéon inhibidora de algunas fos-
fatasas'®?. Entre sus potenciales usos, posiblemente el
mds importante sea el de agente anticanceroso. Su
actividad se ha constatado frente a distintos procesos
neoplasicos, siendo un potente inhibidor del creci-
miento de células de carcinoma hepatocelular®. A pe-
sar de ello, su utilizacion clinica se encuentra limita-
da por su elevada toxicidad renal, lo que esta llevando
al desarrollo de derivados como la norcantaridina?’,
también con actividad anticancerigena, e incluso esti-
mulaciéon de médula 6sea, pero con nula o baja toxi-
cidad renal®.

La cantaridina se utilizé en EE.UU. ampliamente
por dermatélogos desde la década de 1950 para el tra-
tamiento de molusco contagioso?® y verrugas vulga-
res®. En 1970 fue retirada del mercado por la exis-
tencia de alternativas mas seguras, pero en 1998, la
Food and Drug Administration (FDA) la readmitio
para «uso topico administrado en la clinica por el pro-
fesional»®!.

Se ha publicado una serie de 300 ninos con molus-
co contagioso tratados topicamente con cantaridina al
0,7 %°. Los tratamientos se repetian a intervalos de
2-4 semanas hasta la total desaparicion de las lesio-

Fig. 3.—Aplicacion de cantaridina con una jeringa de insulina.

nes, y resultaron muy efectivos, pues fueron necesarias
de media sélo 2,1 aplicaciones para obtener la cura-
cién total del 90 % de los ninos y una gran mejoria en
el 8 %. Nuestros resultados concuerdan con éstos, ya
que la media de tratamientos necesarios para la desa-
paricién total de las lesiones fue de 1,96. E1 46 % so6lo
requirié una sesion; el 31 %, dos, y el 23 %, entre dos 'y
cinco. Es inherente a la propia terapia la aparicion de
vesiculacion (fig. 2) en el area tratada, que aparece a
las 24-48 h de la aplicacién y en el 90 % de los casos,
pero la inflamacién que la acompana suele ser discre-
ta, de forma que s6lo se considera molesta (dolor o
prurito leves) en un tercio de los casos. Estas molestias
se inician entre 4y 6 h después de la aplicacion de la
cantaridina.

Las complicaciones son excepcionales si el uso es
correcto, es decir, si se aplica inicamente en la lesion
y se retira con agua abundante y jab6n en 2 a 6 h.
Otros autores aconsejan la aplicaciéon con un simple
palillo®**® o0 con un bastoncillo de algodén?, pero no-
sotros hemos tenido muy buen resultado utilizando
una jeringa de insulina, lo que permite tratar nume-
rosas lesiones aplicando una pequena gota sobre és-
tas (fig. 3) sin necesidad de reintroducir el aplicador
en el recipiente. Las curacion de las lesiones vesiculo-
costrosas se producen entre 4y 7 dias, y no dejan ci-
catriz, aunque es comun la hipopigmentacion postin-
flamatoria. Destaca que los efectos secundarios mas
llamativos se observan cuando se aplica en flexuras, lo-
calizaciéon donde es mucho mas frecuente la recidiva
por autocontagio.

No se aconseja aplicarla en mucosas y en ningtin
caso en la conjuntiva o en el borde libre del parpado;
si se tratan lesiones genitales se debe ser especialmen-
te cuidadoso aplicando minimas cantidades®. Siem-
pre debe ser aplicado por el médico en la consulta ya
que, si el uso es incorrecto, puede originar importan-
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tes reacciones ampollosas® y la ingesta accidental pue-
de ser mortal. Aun asi es destacable que en 1971 un fa-
bricante comunicase que tras la venta de mads de
1.500.000 ml de una solucién de cantaridina al 0,7 %
para el tratamiento de las verrugas vulgares y en un
periodo de 10 anos no se hubiera comunicado ningin
caso de toxicidad sistémica®.
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