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RESUMEN

Los hemangiomas infantiles son los tumores vasculares benignos mas frecuentes en
la infancia, que ocurren mayormente en los pacientes pretérmino y en un 80 %
afectan cabeza y cuello, con serias complicaciones hasta en un 20 % de los pacientes.
Su ritmo evolutivo se caracteriza por una fase proliferativa y otra involutiva que
pueden durar afios. En la actualidad han sido utilizados los betabloqueadores, como el
propranolol oral, con muy buenos resultados. Presentamos una serie de 3 casos de
pacientes con hemangioma infantil atendidos en consulta de dermatologia del Hospital
Pediatrico Docente "Juan Manuel Marquez", tratados con propranolol de produccion
nacional por via oral a 2 mg/kg/d en 2 subdosis con muy buenos resultados.
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ABSTRACT

The infantile hemangiomata are the benign vascular tumors more frequent in
childhood occurring mainly in pre-term patients and in a 80 % involve the head and
the neck with serious complications up to a 20 % of patients. Its evolution rhythm is
characterized by a proliferative phase and another involutional that may be present
for years. Nowadays, the beta-blockers have been used, e.g. the oral propranolol with
very good results. This is the presentation of three cases with infantile hemangioma
seen in the dermatology consultation from the "Juan Manual Marquez" Teaching
Children Hospital and treated with 2 mg/dk/d at two subdose of propranolol of
national production with very good results.
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INTRODUCCION

Los hemangiomas son los tumores benignos mas frecuentes en la infancia, y
consisten en neoplasias vasculares benignas que crecen por una rapida proliferacion
celular a partir de las células endoteliales.® Aproximadamente un 20 % de los
hemangiomas en el transcurso de su fase de crecimiento dan lugar a complicaciones,
generalmente locales, con compresién u obstruccion de estructuras importantes (0jos,
nariz, boca, via aérea, etc.) y con deformidad estética.?

Los hemangiomas superficiales suelen llegar a su tamafio mas grande en un periodo
de 6-8 meses, pero los hemangiomas profundos pueden presentar un crecimiento de
12 a 14 meses, e incluso, de hasta 2 afios. Aproximadamente un 20-40 % de los
hemangiomas dejaran pequefas lesiones cicatriciales. Los hemangiomas localizados
en la nariz, labios y area parotidea son mas lentos en su involucién.?

Los hemangiomas faciales de gran tamafio pueden distorsionar las estructuras
anatomicas de forma irreversible. Aunque es conocida la reducciéon progresiva a partir
de una determinada edad, es aconsejable tratar los hemangiomas de gran tamafio o
con complicaciones.*

La frecuencia cada vez mayor con la que se registran casos en nifios, esta haciendo
que avance la investigacion en la materia, y aunque se desconozca su causa, se ha
comprobado que son mas frecuentes en las personas de piel blanca, y puede influir,
ademas de la prematuridad del bebé y el bajo peso al nacer, la edad de la madre y
algun factor genético.

Han sido utilizados diferentes esquemas de tratamiento para los hemangiomas
infantiles (HI). Los corticoides intralesionales o por via oral han sido casi una eleccién
clasica hasta el momento; también han sido utilizados el interferdn, la vincristina y el
imoquimod para estos fines. En los 2 dltimos afios han surgido algunas publicaciones
sobre el uso del propranolol en el tratamiento del HI.

El propranolol, como opcién terapéutica para los HI, fue propuesto por la doctora
Cristhine Léauté-Labréze, en un trabajo presentado en la Jornada Dermatolégica de
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Paris, en Diciembre de 2007, y posteriormente, en el 17° Workshop on Vascular
Anomalies, realizado en Boston en junio de 2008, donde se presentd una serie de 18
pacientes que fueron tratados con propranolol a 2 mg/kg/d, y se observé en todos
cambios en el color y tamafio a las 24 h de tratamiento.®

Otros trabajos presentados con series muy pequefias de casos han demostrado los
beneficios de este medicamento en el tratamiento del HI,*" y aunque su utilidad
terapéutica fue hallada de manera accidental al administrar este medicamento a
pacientes afectados de trastornos cardiovasculares pero que presentaban HI, no se
conoce con claridad qué hace el propranolol para evitar el crecimiento de este tipo de
tumores; la hipdtesis es que esta droga favoreceria la apoptosis de las células
endoteliales capilares y la disminucién de la expresiéon del factor de crecimiento
vascular endotelial y del factor basico de crecimiento de fibroblastos.® También tiene
un rol selectivo en la inhibicidon de la expresion de la matalo-proteinasa 9 (MMP-9),
por lo que aumenta sus propiedades antiangiogénicas.®*°

Presentamos una serie de 3 casos de HIl tratados con propranolol por via oral, en el
Hospital Pediatrico Docente "Juan Manuel Marquez", de La Habana.

PRESENTACION DE CASOS

Casono. 1

Paciente de 45 dias de nacido, masculino, blanco, parto eutdcico a término, que acude
a consulta de dermatologia remitido de su area de salud porque, segun refiere su
mama, el niflo nacié con una "manchita” rosada en la frente y que rapidamente ha
crecido aumentando su volumen y color.

Examen fisico: presencia de una tumoracioén que abarcaba el nacimiento de la cejay
se extendia por el angulo interno del ojo izquierdo hasta el dorso de la piramide nasal,
se observa discreta disminucioén del orificio ocular con relacion al ojo derecho. El
aumento de volumen presenta porciones de piel de color normal con ligero tinte
azulado, y otras donde se evidencian placas bien definidas de color rojo intenso. El
resto del examen fisico fue negativo.

Se interconsulta el nifio con el especialista en oftalmologia, y el fondo de ojo fue
normal. Se realiza ultrasonido Doppler de la lesién que arroja lesidon heterogénea muy
vascularizada, que se extiende hasta tejido celular subcutaneo (TCS).

US abdominal: no presencia de angiomas en visceras, riflones, higado, pancreas y
bazo normal.

APP: sin datos de interés.
APF: madre con antecedente de trastornos atopicos.

Se propone tratamiento con propranolol, previa valoracion con cardiologia:
ecocardiograma (ECO) y EKG normales.

Impresiéon diagnéstica (ID): HI.

Se inicia una dosis de propranolol a razén de 2 mg/kg/d en 2 subdosis. Se toma
fotodocumentaciéon antes de iniciar el tratamiento y mensual (figura 1).
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Fig. 1. Imagen tomada al inicio del tratamiento v a las 16 semanas, cuando ya se observa
aplanamiento de la lesidn ¥ cambios sustanciales en la colaracidn,

Caso no. 2

Se trata de una nifia de 2 meses de nacida, blanca, nacida de parto fisiolégico
pretérmino, con buen estado de salud, remitida de su médico del area por presentar
una lesiéon vascular, que en el momento del nacimiento, era plana y rosada, pero que
crece rapidamente, se abulta y se acentua su color, lo cual provoca gran ansiedad
familiar.

Examen fisico: lactante de buen peso y estado general, presenta una lesién tumoral a
nivel del hombro derecho, reductible, facilmente deprimible, que mide 3 x 3 cm de
didmetro por 8 mm de altura, de color rojo purpura.

APP: parto pretérmino, con peso adecuado para la talla.
APF: nada a sefalar.

US Doppler de la lesidn: lesidon heterogénea, muy vascularizada, que se extiende
hasta la fascia muscular. Respeta el musculo.

Ultrasonograma (UGS) abdominal: negativo.
ID: HI.

Se propone tratamiento con propranolol a la dosis de 2 mg/kg/d en 2 subdosis. Se
toma fotodocumentacion al inicio del tratamiento y mensual (figura 2).
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Fig. 2. Imagenes de la lesidn al inicio del tratamiento v a las 14 semanas de tratamiento,
cuando ya existe reduccidn considerable del volumen v la colaracidn,

Caso no. 3

Paciente femenina, de 2 meses de nacida, a término, producto de parto fisioldgico,
que acude a consulta porque desde el nacimiento presentaba una lesidon vascular en
region esternal que rapidamente crece y se abulta, que intensifica su coloracién
rojiza, lo cual provoca gran ansiedad familiar.

Examen fisico: lesion tumoral de aproximadamente 4 x 4,5 cm de diametro y una
altura de 7-8 mm, reductible, ligeramente tensa, de superficie irregular, que a la
depresion modificaba la coloraciéon con un rapido llenado del tumor.

Se realiza US Doppler de la lesion: se informa lesion heterogénea, muy vascularizada,
de 40 x 40 mm de diametro, con un vaso eyector de 1,2 mm, que se extiende hasta
el tejido celular subcutaneo (TCS).

APP: nada de interés.
APF: historia familiar de trastornos atopicos.

Se propone tratamiento con propranolol, previa valoracién por cardiologia, que
diagnostica un corazén sano (EKG y ECO normales) a la dosis de 2 mg/kg/d en 2
subdosis. Se toma fotodocumentacion al inicio y mensual (figura 3).
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Fig. 3. Se muestra imagen de la paciente al inicio y a las 6 semanas de tratamiento.
Ohsérvese |a tendencia al aplanamiento v el aclaramiento del color del angioma.

DISCUSION

Dada las caracteristicas clinicas e imagenolégicas y la forma de evolucionar los
angiomas, en los 3 casos interpretamos que éstos se encontraban en fase de
proliferacion, por lo que se crey6 prudente utilizar una terapéutica de facil
administracion, buena tolerancia y pocos efectos adversos.

En los 3 casos se sugirio tratamiento con propranolol (tabletas de 10 mg, de
produccién nacional), previa informacién detallada a los padres de la situaciéon de
salud de sus hijos, la forma de evolucion natural de los hemangiomas infantiles, y las
diferentes variantes terapéuticas que podian utilizarse en cada caso. En todos los
casos se contd con el consentimiento informado firmado por los padres.

Es sabido que el descubrimiento del propranolol, como tratamiento de los
hemangiomas, ocurrié de forma casual,® pero las experiencias personales y los
reportes de nuevos casos tratados con respuestas alentadoras, son cada vez
mayores.

En la actualidad existen otros reportes de pacientes tratados con betabloqueadores
topicos (timolol al 0,5 % en gel), con resultados muy satisfactorios en un promedio de
tratamiento de 16 sem y sin riesgos de efectos adversos.*!

La posibilidad de contar con un producto de produccién nacional cuyo costo de
producciéon es menor que otros medicamentos empleados en el tratamiento de los
hemangiomas infantiles, y considerando los estudios realizados en nifios en los que se
ha utilizado el propranolol con diferentes fines y no se han reportado reacciones
adversas graves, hacen recomendable este tratamiento.

En los 3 casos presentados se evidencidé una respuesta al tratamiento desde las
primeras semanas con muy buena evolucion y sin presencia de efectos adversos.
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