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INTRODUCAO

As verrugas representam proliferagdes epi-
teliais benignas da pele e das mucosas, resultan-
tes da infec¢do pelo papilomavirus humano
(HPV). Dentre suas apresentacdes clinicas, as
verrugas vulgares constituem a forma mais pre-
valente, caracterizando-se por papulas firmes,
hiperqueratésicas e de superficie irregular, fre-
quentemente contendo pontos escuros que cor-
respondem a microtromboses capilares nas pa-
pilas dérmicas. Essa forma clinica acomete,
predominantemente, criangas ¢ adolescentes,
localizando-se com maior frequéncia no dorso
das maos, nos dedos e na regido periungueal.
Embora sejam lesdes benignas, podem ocasio-
nar importante desconforto fisico e psicologico
aos pacientes (KANE et al., 2018).

Os papilomavirus (HPVs) sdo pequenos vi-
rus DNA de fita dupla ndo-envelopados que in-
fectam epitélios mucosos e cutaneos. O genoma
do HPV pode ser dividido em trés regides: E
(early, precoce), L (late, tardia) e LCR (long
control region, regido longa de controle). Essas
regides estdo relacionadas com o ciclo de vida
do virus e a infec¢ao no individuo. A infeccao
pelo HPV inicia-se quando ha uma descontinui-
dade no epitélio (feridas ou microlesdes), per-
mitindo que o virus alcance a camada basal. O
HPYV s6 infecta queratindcitos em divisdo, pre-
sentes durante a regeneracao tecidual. Assim, a
expressao dos genes supracitados sdo responsa-
veis pelo processo de replicagdo celular e dife-
renciacdo tecidual, atingindo todas as camadas
do epitélio (MLYNARCZYK-BONIKOWS-
KA & RUDNICKA, 2024).

A infeccdo pelo HPV ¢ restrita & epiderme
e epitélio mucoso, sem citolise nem entrada na
corrente sanguinea, o que limita a exposi¢ao ao
sistema imune. Anticorpos tém papel preven-
tivo, mas a imunidade adaptativa, com linfoci-
tos T CD4+ e CD8+, ¢ essencial para eliminar

a infeccdo. O virus evita a resposta imune por
meio das proteinas E5, E6 e E7, que reduzem a
expressao de HLA, modulam citocinas, interfe-
rons ¢ genes do hospedeiro, e induzem linfoci-
tos T reguladores. Apesar da evasdo, HPVs de
alto risco, podem ser eliminados mais facilmen-
te que os de baixo risco, embora representem
maior risco de lesdes precursoras (MLYNAR-
CZYK-BONIKOWSKA & RUDNICKA,
2024).

Existem mais de 400 tipos de HPVs. Os
subtipos mais associados com as verrugas vul-
gares sdo: 2,4,7,27,29. Ha uma associagdo en-
tre os tipos de HPV e a localizagao com o seu
potencial oncogénico. As verrugas vulgares a-
presentam um baixo potencial oncogénico
(KANE et al., 2018).

O contagio pode ocorrer tanto por contato
direto quanto indireto, sendo que lesdes cuta-
neas atuam como importantes portas de entrada
que favorecem a inoculacdo viral. Além disso,
diversos fatores de risco tém sido descritos, in-
cluindo a dermatite atdpica, condi¢des de imu-
nossupressao, hiperidrose, consumo excessivo
de alcool e, ainda, o compartilhamento de obje-
tos pessoais (KANE et al., 2018).

Apesar da ampla variedade de opg¢des tera-
péuticas disponiveis, a resolugdo das verrugas
vulgares costuma ser lenta, e a recorréncia per-
manece um desafio frequente. Além disso, es-
sas lesdes podem impactar significativamente a
qualidade de vida dos pacientes, ocasionando
constrangimento, frustracdo e limitagdes no
convivio social. Estudos demonstram que
51,7% dos pacientes relatam desconforto de
moderado a intenso, enquanto 38,8% apresen-
tam prejuizos em atividades sociais ou de lazer
em grau semelhante (LIPKE, 2006). Nesse con-
texto, torna-se evidente a necessidade de inves-
tigar estratégias terapéuticas mais eficazes e du-
radouras. Assim, o objetivo deste capitulo € a-
presentar informagdes atualizadas sobre verru-
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gas vulgares, sintetizar as evidéncias disponi-
veis acerca de seu tratamento e discutir perspec-
tivas futuras no manejo clinico dessas lesoes.

METODO

Trata-se de uma revisdo narrativa realizada
em 2025, com o objetivo de reunir e sintetizar
as principais evidéncias cientificas sobre o tra-
tamento das verrugas vulgares. As buscas fo-
ram conduzidas nas bases PubMed, LILACS,
SciELO e Cochrane Library, utilizando os des-
critores: verruga vulgar, HPV, tratamento, fato-
res de risco e perspectivas futuras.

Foram estabelecidos como critérios de in-
clusdo: artigos publicados, nos idiomas portu-
gués e inglés, que abordassem diretamente as
tematicas propostas, além de estudos do tipo re-
visdo ou meta-analise, desde que disponiveis na
integra. Como critérios de exclusdo, considera-
ram-se artigos duplicados, disponiveis apenas
em formato de resumo, aqueles que ndo trata-
vam diretamente do tema central da pesquisa ou
que ndo atendiam aos demais critérios de elegi-
bilidade. Os estudos selecionados abrangeram
fisiopatologia, diagnodstico e tratamento das
verrugas vulgares, priorizando publicagdes re-
levantes e de alto impacto, sem restri¢ao de da-
ta, para contemplar tanto conceitos cldssicos
quanto evidéncias recentes.

Ap0s a aplicagdo dos critérios de inclusdo e
exclusao, os artigos selecionados foram subme-
tidos a leitura critica e analitica, visando a ex-
tragdo das informagdes mais relevantes. Os a-
chados foram organizados e apresentados de
forma descritiva, de modo a permitir a integra-
¢ao e discussao das evidéncias identificadas.
Foram divididos em categorias tematicas abor-
dando: diagndstico e clinica, objetivos do trata-
mento e critérios de cura, abordagem expectan-
te, métodos destrutivos, terapias imunomodula-
doras, terapias antiproliferativas e perspectivas
futuras.

RESULTADOS E DISCUSSAO

Diagnostico e Clinica

O diagnostico de verrugas vulgares € essen-
cialmente clinico o qual s3o observados papulas
firmes, hiperqueratdsicas e de superficie irregu-
lar, frequentemente contendo pontos escuros
que correspondem a microtromboses capilares
nas papilas dérmicas. Um estudo demonstrou
que essas caracteristicas de pontos enegrecidos
¢ o preditor mais forte da presenca de HPV na
lesaio (HOGENDOORN et al., 2018). A derma-
toscopia também auxilia na identificagdo e na
avaliacdo das lesdes. Alguns diagnosticos dife-
renciais da patologia estudada sdo: calos, cera-
tose seborreica e o liquen nitido.

Objetivo do Tratamento e Critérios de
Cura
O tratamento das verrugas tem como prin-

cipal objetivo eliminar as lesdes e aliviar os sin-
tomas, a0 mesmo tempo em que se busca redu-
zir a presenga do virus ao redor da lesdo para
minimizar o risco de recidivas. A cura € consi-
derada quando as verrugas desaparecem com-
pletamente em até quatro semanas e nao reapa-
recem por pelo menos seis meses (ZHU et al.,
2022).

Existem diversas opg¢des terap€uticas para o
tratamento das verrugas vulgares, que atuam
por diferentes mecanismos. As abordagens
mais comuns envolvem a destrui¢ao direta do
tecido afetado, seja por métodos quimicos, ou
por métodos fisicos. Outra estratégia € estimu-
lar a resposta imunologica local, utilizando téc-
nicas de imunoterapia topica e intralesional,
que buscam favorecer o reconhecimento e a eli-
minacao do virus pelo proprio organismo. Por
fim, em casos mais resistentes, podem ser em-
pregadas terapias anti proliferativas, que atuam
inibindo a multiplicac¢do celular e promovendo
a regressao das lesdes (STERLING et al.,
2014). Cada tipo de terapia sera melhor descrita
a seguir.
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Abordagem Expectante

A abordagem expectante consiste em nao
realizar intervencdes ativas sobre as verrugas,
aguardando sua resolugdo espontanea. Muitas
verrugas em criancas ¢ adolescentes regridem
naturalmente dentro de seis meses a dois anos,
sem necessidade de tratamento. Um estudo rea-
lizado na Holanda com 366 criangas diagnosti-
cadas com verrugas mostrou que metade dos
participantes apresentou regressao das lesdes
em um ano (BRISTOW et al., 2022). A regres-
sdo espontanea esta relacionada a resposta imu-
noldgica do hospedeiro, sendo mais comum em
individuos imunocompetentes.

A conduta expectante ¢ indicada para ver-
rugas pequenas, assintomaticas, em dareas de
baixo impacto funcional ou estético, que ndo
prejudicam significativamente a qualidade de
vida ou também para pacientes que desejam
evitar efeitos adversos ou apresentam contrain-
dicagdes. Suas limita¢des incluem o tempo pro-
longado até a resolugdo das lesdes e o risco de
disseminagdo viral (STERLING et al., 2014).

Métodos Destrutivos

Os métodos destrutivos sdo estratégias cen-
trais no tratamento das verrugas, podendo ser
quimicos ou fisicos. Eles promovem destrui¢ao
controlada do epitélio infectado, reduzindo a
proliferagdao celular e estimulando a resposta
imunologica local, favorecendo a eliminagdo
viral.

Acido Salicilico

Dentre os tratamentos quimicos, o acido sa-
licilico (AS) se destaca como a opgao mais uti-
lizada e respaldada por evidéncias cientificas
pois ¢ barato, com menos efeitos colaterais, dor
minima associada ao tratamento, eficacia razo-
avel e conveniéncia de aplicagdo (SETHY et
al.,2021). O mecanismo de agdo do AS envolve
a esfoliacdo progressiva das camadas epidérmi-
cas, removendo quimicamente o excesso de

queratina resultando em afinamento da verruga
e exposi¢ao dos antigenos virais.

Estudos afirmaram que a crioterapia com
nitrogénio liquido demonstrou ser menos efi-
caz, e ter mais efeitos adversos do que o acido
salicilico (WITCHEY et al., 2018). Os efeitos
adversos incluem irritacdo local, queimaduras
quimicas e dermatite de contato.

Acido Tricloroacético

O acido tricloroacético € outra solugdo cau-
stica usada no tratamento de verrugas comuns.
Em um ensaio clinico randomizado simples-
cego com 62 pacientes, o acido tricloroacético
a 80% mostrou maior eficacia que a formulagao
a 35%, promovendo reducao >75% das verru-
gas em 47% versus 12% dos casos (PEZESHK-
POOR et al.,2012). Um outro estudo comparou
a eficécia da crioterapia com nitrogénio liquido
e do 4cido tricloroacético (ATA) a 90% no tra-
tamento de verrugas comuns. Ambos os méto-
dos promoveram redug¢do significativa no tama-
nho das verrugas; contudo, a crioterapia de-
monstrou superioridade (83,1% vs. 21,3%)
(ABDEL MEGUID et al., 2019). Apesar de ndao
ser a primeira escolha de tratamento, o acido tri-
cloroacético pode ser uma opgao.

Cantaridina

A cantaridina € uma toxina natural produzi-
da pelo besouro vesicante. Possui propriedades
vesicantes e ceratoliticas, que levam ao desco-
lamento dos desmossomos dos tonofilamentos
promovendo acantdlise (ALDAWSARI &
MASTERPOL, 2016). Sua aplicagdo ¢ feita em
verrugas individuais e, em seguida, coberta
com fita adesiva, causando inchaco local ¢ dor
significativa apenas apds a formagdo das bo-
lhas, que ocorre apds 2 a 24 horas da aplicagdo
(STERLING et al., 2014). Estudos demonstra-
ram altas taxas de eficacia (62,5%) com a for-
mulagdo CPS [cantaridina (1%), podofilina
(5%) e acido salicilico (30%)] sendo que dos
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pacientes curados 86,67% necessitaram de ape-
nas uma ou duas aplicagdes, podendo ser uma
alternativa de facil adesdo para os pacientes
(AMO-NAVARRETE et al., 2024).

Crioterapia
A crioterapia ¢ considerada um dos trata-

mentos de primeira linha para verrugas vulga-
res, pela boa eficacia, facil aplicacdo e baixo
custo (STERLING et al., 2014). O método ba-
seia-se na destrui¢do do tecido infectado pelo
HPV por congelamento rapido e descongela-
mento subsequente, geralmente com nitrogénio
liquido a —196 °C. Esse processo causa necrose
celular, dano vascular e estimula uma resposta
imune local, favorecendo também a regressao
de lesdes proximas.

O procedimento ¢ simples, realizado em
consultério e, em geral, dispensa anestesia.
Costuma ser aplicado em sessdes a cada 2 a 4
semanas, com taxas de cura variando de 50% a
70%, conforme a técnica utilizada e o numero
de aplicagdes (STERLING et al., 2014). Os
principais efeitos adversos sdo dor, bolhas,
crostas e alteragdes pigmentares transitorias,
mas o risco de cicatriz € baixo, o que sustenta
sua ampla recomendag¢ao nas diretrizes interna-
cionais.

Laser

O laser de CO: emite um feixe de 10.600
nm absorvido pela dgua, promovendo destrui-
cdo térmica das células infectadas pelo HPV.
Atua por dois modos: o desfocado, que vaporiza
a epiderme infectada, e o focado, usado para ex-
cisdo das lesdes. Embora ndo existam ensaios
clinicos randomizados comparando-o a place-
bo, estudos prévios relataram taxas de resolu-
¢ao entre 50% e 100%, com melhores resulta-
dos quando se combinam os dois modos. E in-
dicado para verrugas vulgares recalcitrantes,
mas pode causar dor, cicatrizes e alteragdes pig-
mentares (LEERUNYAKUL et al., 2022).

O laser PDL (Pulsed-Dye Laser), que emite
luz entre 585-595 nm, age por fototermolise se-
letiva, destruindo os vasos sanguineos que nu-
trem as células infectadas e promovendo morte
térmica do HPV. Estudos clinicos mostram ta-
xas de resolucao entre 32% e 92%, sendo mais
eficaz em verrugas recalcitrantes do que em le-
soes simples. Os efeitos adversos relatados in-
cluem dor leve, purpura e alteragcdes pigmenta-
res transitorias. O PDL ¢ considerado seguro
para adultos e criangas e pode ser utilizado iso-
ladamente ou em combina¢do com outras tera-
pias (LEERUNYAKUL et al., 2022).

O laser Nd:YAG (Neodymium:YAG), com
comprimento de onda de 1.064 nm, apresenta
maior penetragdo tecidual e atua coagulando os
vasos dérmicos que irrigam as células infecta-
das, de forma semelhante ao PDL. Estudos re-
latam eficacia entre 69,7% e 100%, especial-
mente em verrugas recalcitrantes plantares e
palmares. Um ensaio clinico comparativo mos-
trou resultados semelhantes ao PDL (78,3% vs
73,9%), porém com maior frequéncia de hema-
tomas e dor. Apesar de eficaz, apresenta menor
tolerabilidade, sendo o PDL preferido em casos
de maior sensibilidade (LEERUNYAKUL ef
al., 2022).

Terapia Fotodindmica

A terapia fotodinamica (PDT) ¢ um método
minimamente invasivo, que destroi seletiva-
mente as células infectadas pelo HPV, preser-
vando o tecido saudavel, e pode ser utilizada es-
pecialmente em verrugas recalcitrantes ou re-
sistentes a outros tratamentos. Ela combina um
agente fotossensibilizante (normalmente utili-
za-se acido aminolevulinico - ALA), uma fon-
te de luz e oxigénio tecidual para destruir se-
letivamente células-alvo. A comparagao das ta-
xas de eficacia da PDT ¢ dificil devido a varia-
¢do nos protocolos, incluindo tempo de aplica-
¢do, tipo de luz, intensidade e nlimero de ses-
soes.
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Ensaios clinicos e estudos retrospectivos
demonstram que a terapia fotodindmica com
ALA ¢ eficaz no tratamento de verrugas faciais
planas resistentes, especialmente na concentra-
¢do de 10%, embora associada a efeitos adver-
sos leves. Para verrugas cutaneas resistentes, a
ALA-PDT a 20% mostrou maior eficicia que o
placebo. Estratégias como o aplainamento su-
perficial prévio e a combinacdo com lasers
(CO2, Er:YAG e PDL) potencializam os resul-
tados (LEERUNYAKUL et al., 2022).

Terapias Imunomoduladoras

A persisténcia das verrugas vulgares causa-
das pela infeccdo do papilomavirus humano
(HPV) se relaciona a capacidade do virus em
evadir a resposta imunologica do hospedeiro.
Essa evasao ocorre porque o HPV apresenta ex-
pressdo antigénica restrita e suprime mecanis-
mos de defesa celular, o que dificulta o reco-
nhecimento ¢ a eliminacao viral. Diante disso,
terapias que estimulam a resposta imune, co-
nhecidas como terapias imunomoduladoras,
tém ganhado destaque como alternativa para ca-
Sos resistentes aos tratamentos convencionais,
como crioterapia e acido salicilico. A terapia
imunomoduladora tem como principio reativar
ou potencializar a resposta imune celular e hu-
moral contra o HPV, promovendo a liberacdo
de citocinas pro-inflamatorias (como IFN-y, IL-
2 e TNF-a) e a ativacdo de linfocitos T e células
natural killer. Essas terapias podem ser classifi-
cadas em topicas (imiquimode e zinco) e intra-
lesionais [Candida albicans, MMR (sarampo,
caxumba e rubéola), tuberculina (PPD) e vita-
mina D3] variando conforme a via de adminis-
tracdo e o mecanismo de inducdo imunologica
(GARCIA-OREIJA et al., 2021).

Terapias Topicas

Imiquimode
O imiquimode atua como um imunomodu-
lador topico, estimulando os receptores TLR-7

e ativando a imunidade inata e adaptativa, com
liberagdo de interferon-a, TNF-a e IL-12, 0 que
promove a destrui¢ao das células infectadas pe-
lo HPV. Apesar desse mecanismo, sua eficacia
isolada em verrugas comuns recalcitrantes ¢ li-
mitada, em parte devido a baixa penetragdo na
superficie hiperqueratésica das lesdes. Em um
estudo de coorte aberto com aplicagdao de imi-
quimode 5% duas vezes ao dia, observou-se
clareamento completo em apenas 27% de 37
pacientes, apos média de 19,2 semanas de trata-
mento. Contudo, quando associado a agentes
queratoliticos, como o acido salicilico a 50%,
ou a métodos ablativos, como laser Er:YAG ou
CO:, sua eficacia aumentou expressivamente,
atingindo taxas de cura entre 72% e 100%, sem
recidivas em seguimentos prolongados, eviden-
ciando que o uso combinado potencializa a pe-
netra¢do do farmaco e a ativagdo imune local
(LEERUNYAKUL et al., 2022).

Zinco

O zinco atua como imunomodulador essen-
cial, regulando a resposta imune celular e hu-
moral por meio da ativagao de linfocitos T e cé-
lulas natural killer, além da modulacao de cito-
cinas pro-inflamatorias. Baixos niveis séricos
estdo associados a persisténcia de infecgdes vi-
rais, o que justifica seu uso terapéutico nas ver-
rugas por HPV. Embora sua eficacia em verru-
gas simples permanega controversa, estudos de-
monstram resultados expressivos em casos re-
sistentes: o sulfato de zinco oral (10 mg/kg/dia)
alcangou taxas de resolucao entre 78% ¢ 86,9%,
enquanto a via intralesional com sulfato de
zinco a 2% atingiu até 98,2% de cura, com pou-
cos efeitos adversos. O uso topico do complexo
ni-trico-zinco também mostrou eficacia varid-
vel (20,7%—-88,3%) em verrugas refratarias. De
modo geral, o zinco apresenta potencial tera-
péutico relevante como agente imunomodula-
dor, embora a heterogeneidade dos estudos e a
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escassez de ensaios controlados limitem con-
clusdes definitivas sobre sua eficacia (LEERU-
NYAKUL et al., 2022).

Terapias Intralesionais
BCG
A vacina BCG atua estimulando a resposta

imune celular, ativando macrofagos, células
NK e linfocitos T e B, que auxiliam na elimina-
cdo das verrugas virais. No estudo analisado,
foi realizado um ensaio clinico randomizado,
duplo-cego e controlado por placebo, no qual
80 pacientes com verrugas vulgares (comuns)
receberam aplicagdo tdpica de pasta de BCG vi-
avel uma vez por semana, durante oito semanas.
Os resultados mostraram resposta completa em
20%, resposta parcial em 37,5% e sem recidivas
apos seis meses de acompanhamento, com pou-
cos efeitos adversos leves. Conclui-se que a va-
cina BCG topica ¢ uma alternativa eficaz, se-
gura e indolor para o tratamento de verrugas co-
muns, principalmente em lesdes recentes e em
pequeno numero (YAGHOOBI et al., 2022).

Derivado de Proteina Purificada (PPD)

O derivado proteico purificado (PPD), ex-
traido do Mycobacterium tuberculosis, atua es-
timulando a imunidade celular, promovendo
uma resposta tipo Th1 mediada por linfocitos T
citotoxicos que reconhecem e destroem células
infectadas pelo HPV, levando a regressao das
verrugas. O estudo analisado foi um ensaio cli-
nico randomizado e aberto, com 66 pacientes
portadores de verrugas vulgares multiplas,
comparando aplicagdes intralesionais unicas
versus multiplas de PPD a cada duas semanas
por até 12 semanas. Os resultados mostraram
maior taxa de clareamento com multiplas inje-
coes (79,3%) em comparagdo a dose Unica
(58,6%), além de resolugdo mais rapida, sem re-
corréncia apds seis meses € com efeitos adver-
sos leves. Conclui-se que o PPD intralesional ¢

uma alternativa eficaz, segura e imunomodula-
dora para o tratamento de verrugas comuns
multiplas, com melhores resultados quando a-
plicado em multiplas sessoes (MILANTE et al.,
2019).

Candida

O antigeno de Candida albicans atua como
imunoterapico ao estimular a resposta imune
celular, induzindo a produgdo de citocinas do
tipo Th1 (como IFN-y e TNF-a) que ativam lin-
focitos T citotoxicos e células NK, responsaveis
pela destrui¢do de células infectadas pelo HPV.
O estudo foi uma revisao sistematica ¢ metana-
lise que avaliou 24 ensaios clinicos randomiza-
dos, totalizando quase 2.000 participantes com
verrugas cutaneas e genitais tratados com inje-
¢oes intralesionais de antigeno de Candida. Os
resultados mostraram melhor taxa de clarea-
mento completo em comparagao ao placebo
(RR 5,39) e eficacia semelhante a outras imu-
noterapias, como PPD, MMR e vitamina D3,
com efeitos adversos leves e autolimitados.
Dessa forma, o tratamento intralesional com an-
tigeno de Candida albicans demonstra ser efi-
caz, seguro e bem tolerado, configurando uma
op¢ao terapéutica promissora especialmente
para verrugas maultiplas ou recalcitrantes
(CHANG et al., 2024).

Triplice viral/MMR

A vacina triplice viral (MMR), composta
por virus atenuados do sarampo, caxumba e ru-
béola, estimula a imunidade celular, promoven-
do uma resposta Thl mediada por linfocitos T
e citocinas como IFN-y e TNF-a, que favorece
a destrui¢do das células infectadas pelo HPV.
Um ensaio clinico randomizado e controlado
com 135 pacientes portadores de verrugas vul-
gares, recalcitrantes ou ndo, comparou injegoes
intralesionais de MMR com soro fisioldgico,
aplicadas a cada duas semanas, por até cinco
sessoes. A resposta completa foi observada em
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81,4% dos pacientes tratados com MMR, frente
a 27,5% no grupo controle, sem recidivas apos
seis meses. Os efeitos adversos foram leves, in-
cluindo dor local e sintomas gripais transitorios.
Esses achados indicam que a imunoterapia in-
tralesional com MMR ¢ eficaz, segura e de bai-
xo custo, sendo especialmente util para verru-
gas multiplas ou recalcitrantes (NOFAL & NO-
FAL, 2010).

Vitamina D3

A vitamina D3 intralesional estimula a imu-
nidade local, promovendo diferenciacdo e apo-
ptose das queratindcitos infectadas pelo HPV.
No ensaio clinico randomizado, duplo-cego ¢
controlado por placebo, pacientes com verrugas
cutineas receberam injecdes intralesionais de
vitamina D3 ou placebo em intervalos regula-
res. O tratamento resultou em resposta comple-
ta em 80% dos pacientes do grupo vitamina D3,
significativamente superior ao grupo placebo,
com efeitos adversos leves limitados a dor lo-
cal. Esses achados indicam que a vitamina D3
intralesional ¢ eficaz e segura, sendo especial-
mente recomendada para verrugas comuns mul-
tiplas ou recalcitrantes (MERRY et al., 2025).

Terapias Antiproliferativas
Em casos de verrugas que nao regridem es-

pontaneamente, ou que sejam refratarias as te-
rapias convencionais, acaba sendo levado em
consideracdo terapias alternativas por agentes
com agao antiproliferativa como tratamento, e
que ultimamente vem sendo evidenciado uma
grande eficicia no tratamento de verrugas e
com boa satisfagdo pelos pacientes que passa-
ram pelo processo.

Bleomicina
A bleomicina ¢ um antibidtico antineopla-

sico com efeito citotoxico decorrente do blo-
queio do ciclo celular e clivagem do DNA. A
via de administra¢ao mais escolhida ¢ a intrale-
sional, sendo diluida com solugao salina normal

ou agua destilada na concentragdo de 0,5 ou 1,0
U/mL, e injetada diretamente na verruga, com
intervalo de 2 semanas entre as injegdes, pro-
movendo efeito necrotizante. Além disso, a te-
rapia com bleomicina apresentou alta eficacia
de cura e satisfagdo, evidenciado em um estudo
em que setenta e quatro por cento (34/46) dos
pacientes que passaram pelo processo apresen-
taram resolugao completa de todas as verrugas,
e setenta e oito por cento (36/46) dos pacientes
no estudo estavam satisfeitos com o tratamento
e o recomendariam a outros (KRUTER. et al.,
2015). Quanto aos efeitos adversos do trata-
mento, observou-se apenas alteragdes locais co-
mo eritema, escurecimento, formag¢ao de esca-
ras e ulceracdo superficial, e ndo foi evidencia-
do nenhum efeito sistémico (BIK et al., 2020).

5-fluorouracil
O 5-fluorouracil topico e intralesional tem

sido utilizado com eficacia no tratamento de
verrugas vulgares. Esse farmaco inibe a timidi-
lato sintase, inibindo a replicagdo do DNA e
bloqueando a sua sintese. Assim, gera efeitos
antineoplasicos e antimetabolicos e diminui a
proliferacdo da verruga (MLYNARCZYK-BO-
NIKOWSKA & RUDNICK, 2024).

Hé suporte robusto para sua aplicagdo intra-
lesional. Em um estudo randomizado, pacientes
portadores de verrugas periungueais ou planta-
res receberam semanalmente, por até quatro se-
manas, inje¢des contendo fluorouracil associa-
do a lidocaina e epinefrina ou solucao salina
(placebo). Os resultados demonstraram respos-
ta completa em 70% das verrugas tratadas com
fluorouracil, contrastando com apenas 29% no
grupo placebo (ISCIMEN et al., 2004). O trata-
mento com esse farmaco ¢ indicado quando ha
falha na tentativa com outras terapias.

Os principais efeitos colaterais do fluorou-
racil incluem reacoes cutaneas locais, como eri-
tema, edema, ulceracdo, necrose, inflamacao,
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erosdes ¢ alteragdes na pigmentagdo (hiper ou
hipopigmentagdo, especialmente em uso pro-
longado). Também podem ocorrer onicdlise, ci-
catrizagdo e, durante a aplicagdo, dor e sensagao
de queimacao (STERLING et al., 2014).

Cidofovir
O cidofovir ¢ um potente andlogo de nucle-

otideo que inibe a DNA polimerase do virus,
prevenindo a replicagdo celular. Esse farmaco ¢
bem sugerido no tratamento de verrugas refra-
tarias. Seu uso € topico, nas concentracdes de
1% ou 3% em creme. Um estudo retrospectivo
observacional envolvendo 126 pacientes, dos
quais 97,6% apresentavam resisténcia a trata-
mentos prévios, demonstrou taxa de resposta
completa em 53,2% dos casos. A formulagdo a
3% mostrou eficacia ligeiramente maior do que
a concentracdao de 1% (53,8% vs 42,9%), en-
quanto a frequéncia de aplicagdo ndo apresen-
tou impacto significativo nos desfechos. A utili-
zacdo do medicamento sob oclusdo apresentou
resultados superiores em comparacao a aplica-
¢do convencional (81,2% vs 49%). (PADILLA
ESPANA et al., 2016). Os principais efeitos ad-
versos do cidofovir intravenoso incluem nefri-
te, neutropenia e acidose metabolica. Ja a apli-
cacdo topica ¢ geralmente bem tolerada, pro-
vocando apenas irritacao local (STERLING et
al.,2014).

Perspectivas Futuras
Nas proximas décadas, o tratamento das

verrugas vulgares deve passar por mudancas
significativas, com abordagens que vao além da
simples remocao das lesdes, focando na elimi-
nac¢do do virus e na modulacdo da resposta imu-
nologica, tanto local quanto sistémica.

Uma das estratégias mais promissoras en-
volve terapias imunomoduladoras e molecula-
res voltadas contra o HPV. A proteina E1 viral
apresenta baixa variabilidade entre os tipos de

HPV e tornou-se um alvo importante para no-
vos farmacos. Pesquisas recentes identificaram
compostos com potencial de inibir a replicacao
viral e modular a resposta imune, o que pode a-
brir caminho para terapias mais especificas e
duradouras contra o virus (GUNASINGHE et
al., 2023).

Paralelamente, vacinas terapéuticas direci-
onadas as proteinas virais expressas em células
infectadas — especialmente E6 ¢ E7 — vém
sendo estudadas como forma de estimular a res-
posta imune contra queratinocitos infectados,
complementando as vacinas profilaticas ja dis-
poniveis. Embora os ensaios ainda estejam em
fases iniciais, esses resultados sdo promissores
para o tratamento de verrugas refratarias (EER-
KENS et al., 2025).

Outra abordagem inovadora ¢ o uso de na-
notecnologia e terapias génicas. Nanoparticulas
lipidicas e poliméricas permitem a entrega dire-
cionada de antivirais, imunomoduladores e oli-
gonucleotideos, aumentando a eficicia e redu-
zindo efeitos adversos. Essas plataformas tam-
bém possibilitam a combina¢do de vacinas te-
rapéuticas e moléculas de RNA ou siRNA que
atuam sobre proteinas virais especificas, ampli-
ando o potencial terapéutico (SHARMA et al.,
2025).

Além disso, tecnologias emergentes, como
inteligéncia artificial, devem futuramente auxi-
liar na personalizacdo dos tratamentos, inte-
grando dados clinicos, imagens e historico do
paciente para prever a resposta as terapias € oti-
mizar decisdes médicas.

Em sintese, as estratégias atuais apontam
para um futuro de tratamentos mais eficazes, es-
pecificos € menos agressivos para as verrugas
vulgares. Embora a maioria dos estudos ainda
se concentre em subtipos oncogénicos do HPV,
essas descobertas formam a base para avancos
terapéuticos aplicaveis as formas cutdneas da
infecgao.
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CONCLUSAO

As verrugas vulgares representam uma con-
di¢do comum, geralmente benigna, mas com
impacto fisico e psicoldgico significativo. Ape-
sar da variedade de terapias disponiveis, a reso-
lug¢do espontanea pode ser lenta e a recorréncia
¢ frequente. Os métodos destrutivos, como cri-
oterapia e acido salicilico, continuam sendo a
primeira opcdo de tratamento, enquanto tera-
pias imunomoduladoras e antiproliferativas tém
se mostrado promissoras, especialmente em ca-
sos recalcitrantes.

Os dados clinicos indicam que injegdes in-
tralesionais com bleomicina, 5-fluorouracil ou
cidofovir apresentam altas taxas de cura em
verrugas refratarias, embora associadas a rea-
¢oOes adversas locais transitorias, como dor, eri-
tema e hiperpigmentacdo. A crioterapia man-
tém-se como tratamento de primeira linha, com

eficdcia significativa e efeitos adversos geral-
mente limitados. Terapias imunomoduladoras,
como imiquimode, zinco, vacinas intralesionais
e agentes antiproliferativos, demonstram ele-
vado potencial, particularmente em lesdes re-
calcitrantes, evidenciando a importancia da ati-
vacao imunologica na eliminacao viral.

Perspectivas futuras incluem vacinas tera-
péuticas contra E6/E7, terapias moleculares e
imunomoduladoras inovadoras, bem como na-
notecnologia e inteligéncia artificial para perso-
nalizar tratamentos. A combinagdo de terapias
convencionais com abordagens emergentes
promete tratamentos mais eficazes, seguros e
duradouros, contribuindo para a melhora da
qualidade de vida dos pacientes. Ensaios clini-
cos controlados de alta qualidade e outros con-
tinuam sendo fundamentais para consolidar es-
sas estratégias e otimizar o manejo das verrugas
vulgares.
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