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PROPRANOLOL THERAPY FOR INFANTILE HEMANGIOMAS

Posiblemente las lesiones vasculares suponen uno de los moti-
vos de consulta més frecuentes en pediatria, especialmente
durante el periodo neonatal. Estas lesiones suponen muchas
veces un reto diagnostico para el pediatra, pues, hasta hace
poco, no ha existido una clasificacion lo suficientemente clara.
Con el desarrollo de la clasificacion de la International Society
for the Study of Vascular Anomalies (ISSVA)' se ha procedido
a separar claramente las malformaciones vasculares, la mayoria
de ellas, presentes en el momento del nacimiento, de los
hemangiomas infantiles, verdaderos tumores que, en general,no
estdn presentes en el momento del nacimiento y que comien-
zan con una fase proliferativa desde las tres o cuatro semanas
de vida hasta el primer afio.

Los hemangiomas infantiles son los tumores vasculares mas fre-
cuentes en la infancia, con una incidencia de hasta el 10% de
todos los recién nacidos vivos, presentando un claro predominio
en el sexo femenino” En general, regresan o involucionan espon-
taneamente por mecanismos que no son del todo conocidos’. El
proceso de involucion puede durar varios afios pero no siempre
es completo, pudiendo dejar secuelas o lesiones residuales que
en ocasiones pueden suponer un problema estético.

El porqué un grupo de lesiones benignas, que tiene tendencia a
resolverse de forma espontanea, se trata, en lugar de tomar una
actitud expectante, puede explicarse por varias razones:

a. Su localizacién: la cabeza es la regién donde aparecen mas
frecuentemente, con los consiguientes problemas estéticos y
funcionales cuando afectan a la regién periocular o a la boca.

b. Tendencia a la ulceracién: en especial cuando aparecen en
pliegues, areas de roce y particularmente en el area del pafial.

¢. Impacto psicolégico tanto en el nifio como en la familia. Este
factor es especialmente relevante durante la edad escolar.

Hasta ahora, se han realizado diversos tratamientos, muchas
veces poco justificables dadas las lesiones residuales y las com-
plicaciones. La cirugia es uno de los tratamientos mas antiguos
y se da la circunstancia de que actualmente se ha vuelto a
poner de moda, sobre todo para corregir deformidades resi-
duales*. En los afios 50 se uso la radioterapia® y, a partir de los
afios 60, los corticoides orales demostraron su eficacia en la

Evid Pediatr. 2011;7:79

fase proliferativa®. El problema es que las dosis necesarias eran
muy elevadas, de hasta 3 mg/kg/dia, con los consiguientes efec-
tos adversos. En lo afios 90 se comprobd la eficacia del inter-
ferdn’, incluso en aquellos casos resistentes a los corticoides,
pero la aparicién de graves complicaciones neuroldgicas como
la paraparesia espastica han limitado su uso de forma dramati-
ca®. Otros tratamientos como la vincristina estan reservados
para casos excepcionales, fundamentalmente grandes tumores
viscerales que comprometen gravemente al paciente’.

En 2008, la casualidad y la pericia de un grupo de dermatélo-
gos franceses demostrd la eficacia del propranolol para el tra-
tamiento de los hemangiomas infantiles". El propranolol es un
farmaco conocido desde los afios 60, con un buen perfil de
seguridad, basado en la observacion y en los millones de
pacientes que lo han recibido a lo largo de estas décadas.

Puede decirse muy alto y muy claro que el tratamiento con
propranolol ha revolucionado el manejo de los hemangiomas
infantiles. En poco mas de tres afios hay mas de 100 publicacio-
nes al respecto y un ensayo clinico multicéntrico de gran enver-
gadura para definir y aclarar la posologia mas correcta, la dura-
cion del tratamiento y la seguridad del mismo.

En este nimero de Evidencias en Pediatria se incluye un ensayo
clinico reciente' y se realiza un comentario del mismo".

El mecanismo por el que el propranolol actta en los hemangio-
mas infantiles no es bien conocido, aunque se piensa que tiene
que ver con el control de la hipoxia celular, la induccion de
apoptosis de las células endoteliales y por la inhibicidn del fac-
tor de crecimiento endotelial y fibroblastico™ El hecho es que
el tratamiento funciona tanto en la fase proliferativa como des-
pués de la misma, pues se han comunicado éxitos con la tera-
pia en pacientes de mas de 2 afios de edad. Ademas, la adminis-
tracion de propranolol es eficaz también en hemangiomas de la
via respiratoria, hepaticos y en los cutdneos, incluyendo los
ulcerados'.

Siguiendo la pauta recomendada en el trabajo inicial, la mayoria

de los dermatdlogos usamos la dosis de 2 mg/kg/dia dividido en
2 dosis'*". Se formula en jarabe simple, con agradable sabor, y
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no suele haber problema de intolerancia ni de rechazo. Antes
de iniciar el tratamiento se debe realizar una analitica para
determinar la glucemia y una valoracion cardioldgica (en gene-
ral basta con un electrocardiograma y toma de la presion arte-
rial). Tras las primeras tomas se debe controlar la presion arte-
rial, la frecuencia cardiaca y la glucemia. En mi experiencia, es un
tratamiento muy bien tolerado, que excepcionalmente da pro-
blemas cardiacos,aunque debe prestarse especial atencion a los
pacientes con problemas bronquiales, pues puede agravar o
favorecer el broncoespasmo". Otro tema es la duracion del
tratamiento que, aunque no estd bien determinada, es de alre-
dedor de al menos nueve meses, pues parece que si se inte-
rrumpe antes es frecuente el recrecimiento del tumor'.

Es muy importante sefialar que, a pesar de que el tratamiento
con propranolol oral es extraordinariamente eficaz en la mayo-
ria de los casos, pues ya desde las primeras 24 horas se obser-
va una involucién clara del tumor'", no existe una indicacién
formal, por lo que se debe solicitar el uso compasivo.

En resumen, tenemos a nuestra disposicion un fairmaco cono-
cido, bien tolerado, muy eficaz y aparentemente muy seguro
para el tratamiento de los hemangiomas infantiles. Este perfil ha
hecho que se traten muchos més hemangiomas que en tiem-
pos pasados en los que la terapia disponible, sobre todo corti-
coides orales, limitaba el tratamiento a aquellos que por su
localizacién o por su clinica (sobre todo los ulcerados) preci-
saban una intervencién terapéutica precoz.

Pienso, sinceramente, que hoy por hoy, el tratamiento estd
especialmente indicado en los hemangiomas faciales, aunque no
se localicen en parpados o en labios, ya que pueden ser causa
de problemas psicoldgicos y de adaptacion en los nifios en
edad escolar. En otras localizaciones se debe valorar el riesgo
de ulceracion, el tamafio, la preocupacion de la familia, etc., para
tomar una decision.

Posiblemente en los proximos meses o afios dispongamos de la
experiencia, de resultados de mas estudios Y, lo que es mas
importante, de la indicacion. De todas maneras, casi todos los
dermatologos pediatricos auguramos “larga vida al propranolol”.
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