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l. RESUMEN

Los hemangiomas infantiles son los tumores vasculares benignos de partes blandas
mas comunes en la edad pediatrica. Es una neoplasia compuesta de endotelio
vascular hiperplasico y proliferativo. Por lo general, son lesiones unicas, Pueden
aparecer en cualquier parte de la piel, mucosas, incluso 6rganos internos sin
embargo el mayor porcentaje de estos se encuentra en cabeza y cuello,
encontrandose hasta en un 60% en estos sitios. Existen factos que predisponen a
su aparicion como el género femenino, ser pretérmino y con bajo peso al nacer. La
presencia de complicaciones, pueden ser prevenidas cuando se inicia el tratamiento
de forma oportuna. El uso de propranolol ha demostrado tener resultados efectivos
y seguros en el manejo de los hemangiomas infantiles.

Objetivo. Determinar el uso de propranolol en el manejo de hemangiomas infantiles,
y evaluar el efecto del propranolol sobre el tamafio de los hemangiomas, en
pacientes menores de 15 afos de edad en el Hospital del nifio “Dr. Rodolfo Nieto
Padrén”.

Material y métodos. El estudio es longitudinal, retrospectiva y analitica. El calculo
de la muestra fueron 45 pacientes, con lo que se logré un 95% de confiabilidad y
5% de probabilidad de error. Se analizaron los datos estadisticos con el programa
SPSS.

Resultados. De 45 pacientes estudiados durante esta investigacion se encontro
una predominio del sexo femenino 68%, encontrando su mayor numero en
pacientes femeninos menores a los 60 meses de vida. Y 32% de pacientes del sexo
masculino. La edad promedio de la primera cita fue de 29 meses, con una edad
promedio de inicio de hemangiomas de 1.2 meses. Encontrando que el 50% de
pacientes se presentaron a los 22 meses en su primera valoracion, y el mismo
porcentaje de los pacientes presentaron el inicio de los hemangiomas al mes de
vida. Se observo que el 16% de los pacientes estudiados tenian antecedentes de
familiares con hemangiomas. La 89% de los pacientes inicio con hemangiomas
dentro del primer mes de vida, disminuyendo su porcentaje dentro de los 6 meses
posteriores .

Conclusiones. El manejo con propranolol demostré tener resultados favorables en
el manejo de hemangiomas infantiles, dando como resultado una disminucién en el
tamafo de los hemangiomas, llegando hasta remitir completamente en algunos
casos. El propranolol es un tratamiento seguro con adecuados resultados, en el
manejo de dicha patologia.

Palabras clave: Propranolol, betabloqueadores, hemangiomas infantiles.



Il ANTENCEDENTES

Los hemangiomas son los tumores mas comunes de la infancia. Globalmente se
desconoce la verdadera incidencia de hemangiomas infantiles. Aunque
cldsicamente se dice que ocurren en hasta 10% de los bebés caucasicos, de 4 a
5%es probablemente una mejor estimacién'. Los hemangiomas infantiles
generalmente se notan en los primeros dias a meses de vida2. Aunque la mayoria
de los hemangiomas se producen esporadicamente, se ha informado de la
transmision familiar de forma autos6mica dominante. En una serie de 136 pacientes
/ familias, el 34 por ciento tenia antecedentes familiares de hemangiomas infantiles,
con mayor frecuencia en familiares de primer grado®. Asi mismo se ha observado
una frecuencia de 2 a 3 veces mayor en las mujeres que en los hombres. Los
hemangiomas complicados son incluso mas probables que ocurran entre las nifias,
por razones desconocidas. Se ha observado que la presencia de hemangiomas
aumenta en los recién nacidos prematuros siendo el factor de riesgo mas
significativo parece ser el bajo peso al nacer; de igual manera se han encontrado
asociaciones prenatales que incluyen edad materna mas avanzada, placenta
previa, preeclampsia y otras anomalias placentarias y el muestreo de vellosidades

coriénicas®.

El abordaje del tratamiento de los hemangiomas debe ser individualizado, segun el
tamafio de la lesion, la morfologia, la ubicacién, la presencia o la posibilidad de
complicaciones, la posibilidad de cicatrizacion o desfiguracion, la edad del paciente

y la tasa de crecimiento o involucién en el momento de la evaluacion. Los posibles



riesgos del tratamiento deben sopesarse cuidadosamente con los posibles
beneficios. La consulta y / o derivacidén debe realizarse tan pronto como sea posible
durante la fase de proliferacion temprana (es decir, durante los primeros meses de

vida).

Entre los distintos tratamientos podemos encontrar el laser de color pulsado,
corticosteroides, propranolol, otras modalidades de tratamientos sistémicos
prescritos son: interferdn alfa, vincristina, ciclofosfamida, que se reservan para tratar
las lesiones que ponen en riesgo la vida del paciente y que no responden a

tratamientos convencionales.

El laser de colorante pulsado en los hemangiomas infantiles, ain es motivo de
controversia debido a la historia natural de estas lesiones y a que existen pocos
estudios controlados basados en la evidencia que evallen este tratamiento. Este
tratamiento es ideal en las lesiones precursoras que se manifiestan con una mancha
rojiza o para remover las telangiectasias residuales y sobre todo en los
hemangiomas infantiles ulcerados, en los que el laser de colorante pulsado reduce

el dolor y promueve la cicatrizacion.

Los corticoesteroides por tradicion, habian sido el tratamiento de primera linea,
pueden administrarse por via oral, sistémica e intralesional. Su mecanismo de
accion no se conoce ni se entiende exactamente, se ha postulado que inhibe la
produccion del factor de crecimiento vascular endotelial (VEGF) en las células

madre de los hemangiomas. Son mas efectivos en la fase temprana proliferativa.



Por su parte el uso de beta bloqueadores como el propranolol en el manejo de los
hemangiomas infantiles fue descubierto de manera accidental en 2008 por Léauté-
Labréze y su grupo, quienes reportaron la regresion de un hemangioma infantil facial
en un nifio al que se le administré propanolol como tratamiento de cardiomiopatia
obstructiva. Los médicos tratantes vieron que, al iniciar el propanolol para la
hipertension, los hemangiomas mejoraban notablemente (dosis de 2 a 3 mg/Kg/dia).
Por estas observaciones nacio la opcién de tratar estos pacientes con propanolol y
se han reportado buenos resultados con esta intervencion®. La administracion de
propranolol ha revolucionado el tratamiento de los hemangiomas infantiles porque
al ser un medicamento con pocos efectos secundarios y con alto indice de

respuesta, se ha convertido en el tratamiento de eleccion®.



I MARCO TEORICO

El hemangioma es el tumor de partes blandas més frecuente en la infancia. Es una
neoplasia compuesta de endotelio vascular hiperplasico y proliferativo. Constituye
lesiones dinamicas que tienen un rapido crecimiento postnatal, conocida como fase
proliferativa, hasta los 6-12 meses de edad; una fase de cese crecimiento, 0 meseta,
hasta los 18 meses; y por ultimo una fase de involucion, que ocurre entre los 2y 9

afios de edad®.

Las lesiones vasculares son un motivo frecuente de consulta en la edad pediatrica.
Pese a ello, su correcto diagndéstico y manejo se ve dificultado por la multitud de
clasificaciones y por la confusién terminoldgica existente. La clasificacion y
nomenclatura de las anomalias vasculares ha sido confusa; en 1996, la Sociedad
Internacional para el Estudio de las Anomalias Vasculares (ISSVA), con base en la
clasificacion biologica previa de Mulliken y Glowacki, clasificO a las lesiones
vasculares en dos grandes grupos: tumores y malformaciones, la actualizacién mas
reciente de esta sociedad se aprobd en el vigésimo grupo de trabajo realizado en
Melbourne, en abril de 2014, en la que se clasifica a los tumores vasculares como
benignos, localmente agresivos y malignos. Clasificacion de tumores vasculares
aprobada en el 20° curso de la Sociedad Internacional para el Estudio de las

Anomalias Vasculares, Melbourne, Australia, abril de 2014°.

e Tumores vasculares benignos
- Hemangiomas infantiles
- Hemangiomas congénitos (rapidamente involutivosa, no involutivos,

parcialmente involutivos)



- Angioma en penacho

- Hemangioma fusocelular

- Hemangioma epitelioide

- Granuloma piégeno

- Otros

e Tumores vasculares localmente agresivos o limitrofes

- Hemangioendotelioma kaposiformea

- Hemangioendotelioma retiforme

- Angioendotelioma papilar intralinfatico (tumor de Dabska)

- Hemangioendotelioma compuesto

- Sarcoma de Kaposi

e Tumores vasculares malignos

- Angiosarcoma

- Hemangioendotelioma epiteloide
Generalmente, las lesiones son Unicas, aunque en el 20% de los casos pueden
existir multiples. Pueden aparecer en cualquier parte de la piel, mucosas, incluso
organos internos como intestino o higado, pero generalmente lo hacen en cabezay
cuello®. La verdadera incidencia de los hemangiomas infantiles se desconoce, se
estima que cerca del 10% de los nifios caucasicos los presentan. Algunos factores
que predisponen a su aparicion son: género femenino (de 2-3 veces mas riesgo);
ser pretérmino y con bajo peso al nacer; productos de embarazos mdltiples; edad
materna avanzada. Aunque generalmente se consideran lesiones esporadicas, se

han descrito casos familiares que indican una transmision autosémica dominante.



Los estudios histolégicos plantean que el andlisis histolégico de los hemangiomas
infantiles muestra que son tumores altamente celulares. Estos incluyen mayormente
células endoteliales, pericitos, células dendriticas y células mastoides, las que
adoptan apariencias arracimadas y expresan marcadores propios, con pequefios
canales vasculares con luz apenas visible. La expresion de factores angiogénicos,
incluyendo el factor de crecimiento del endotelio vascular (VEGF) —el factor basico
de crecimiento de fibroblastos (bFGF)— colocan a los hemangiomas como
resultado de un cuadro angiogénico; pero por hallazgo dentro de ellos de células
inmaduras sugieren un origen a partir de células progenitoras cuyo reservorio seria
la placenta o medula Osea. Hasta el momento los hemangiomas son un

conglomerado de células endoteliales de origen no preciso.

Multiples estudios coinciden en que hay un aumento de VEGF y en sus células
endoteliales existe una mayor actividad de los receptores de VEGF-R2 (receptores
relacionados con la proliferacion celular), debido a que la expresion de VEGF-R1,
gue es la contraparte, es suprimida por la actividad del NFAT (nuclear factor of
activated T cells), el cual también regula la actividad de la b1-integrina y de marcador
8 del endotelio tumoral (TEMS8), los cuales forman complejos con el VEGF-R2. Por
lo tanto, los tratamientos que actlen a estos niveles, ya sea interfiriendo la union
con el receptor (VEGF-VEGF.R2) o con la liberacion de bl-integrina o TEMS,
alterarian la actividad de las células endoteliales, disminuirian el proceso de
proliferacion y por tanto disminuirian el crecimiento de los hemangiomas. EI NFAT
también es un inductor de la secrecién de metalo-proteinasa 9 (MMP-9), la cual

induce angiogénesis en células endoteliales de la microvasculatura humana.



Desde el punto de vista histoldgico los hemangiomas se caracterizan por la
presencia de luces vasculares con un endotelio activo con numerosas mitosis en la
fase de proliferacién. El endotelio de los hemangiomas tiene caracteristicas
inmunohistoquimicas diferentes del endotelio normal de la piel y es mas parecido al
endotelio placentario. Otros marcadores que se hallan presentes en los
hemangiomas y en los vasos placentarios son la merosina, el antigeno Lewis Y, y
el receptor de la FC de baja afinidad (FcYRII). Estos hallazgos han llevado a
plantear si los hemangiomas pueden representar "embolias” placentarias o si son el

resultado de un precursor endotelial aberrante’.

GLUT1 y los antigenos vasculares asociados a placenta (Fc-gamma-receptor I,
merosina y antigeno Lewis Y) se expresan en las células endoteliales de los
hemangiomas infantiles tanto durante la fase proliferativa como de involuciéon??,
Estos marcadores no se expresan en capilares dérmicos o subcutaneos normales,
ni se expresan en otros tipos de tumores vasculares. La Unica vasculatura conocida
gue comparte esta constelacién de marcadores es la de las vellosidades corionicas
placentarias. Los perfiles de expresion genética de los hemangiomas y la placenta
son muy similares en comparacion con otros tejidos, lo que sugiere que comparten
un programa genético comun®. Sin embargo, la relacién precisa entre los

hemangiomas infantiles y las vellosidades coridnicas aun no se ha explicado.



Los hemangiomas infantiles tienen tres fases*s.

1. Fase de proliferacién que consta de una etapa de crecimiento rapido durante los
primeros 5 meses de vida, en la cual crece el 80% de su tamaiio final, y a partir del
60 a 12vo mes ocurre la fase de crecimiento lenta. La proliferacion después del afio

de vida puede ocurrir, pero es poco comun.

2. Fase de estabilidad o meseta en la que el hemangioma deja de proliferar, puede

sobreponerse con la fase de crecimiento lenta.

3.Fase de involucion espontanea que tipicamente inicia a partir del afio de edad y

contindia a lo largo de los afios, se estima que el tamafio del hemangioma disminuye

El tratamiento de los hemangiomas es controvertido, ya que, por su evolucion y
curso benigno pueden desaparecer de manera espontanea y no requieren
tratamiento especifico. El tratamiento debe individualizarse en cada paciente
valorando el tamafio de la lesion, la localizacion, la fase evolutiva, la presencia o
ausencia de ulceracion y la afectacién de otros 6rganos. Debiendo recordar que la
evolucion de los hemangiomas puede relacionarse con otras patologias de origen

generalizado.

El uso del propranolol como farmaco para el manejo de hemangiomas ha
demostrado ser una opcion adecuada dentro del manejo de los pacientes con dicha
patologia, encontrando en multiples series, la disminucion del tamafio de la lesién
ya que genera vasoconstriccion, que se refleja en un cambio de color considerable

de la lesion, disminuye la expresion de factores proangiogénicos, traduciéndose en



inhibicion de la angiogénesis y produce la apoptosis de células endoteliales,

generando la regresion de la lesion.

No todos los hemangiomas de igual tamafio y localizacion experimentan la misma
evolucion clinica, y el impacto psicologico del HI en el nifio y la familia no es
extrapolable entre pacientes con el mismo tumor. Aun asi, existen indicaciones

absolutas de tratamiento de los HI:

¢ HI potencialmente mortales o que ponen en peligro la capacidad funcional
e Hl ulcerados con dolor y/o ausencia de respuesta a las medidas béasicas de
cuidado de heridas

e Hi con riesgo de cicatrices permanentes o desfiguracion.

Hasta 2008, los corticoides orales fueron el tratamiento de eleccién para los HI
complicados a pesar de sus efectos secundarios a dosis altas y a la ausencia de

respuesta al tratamiento en un tercio de los casos.

En la actualidad, el propranolol por via oral se considera el tratamiento de eleccion
de los HI ya que es el Unico aprobado para dicha indicacion. La eficacia del
propranolol es superior a la de cualquier otro tratamiento, desde el inicio y en
cualquier localizacién corporal. Ademas, se ha descrito su efecto positivo en la
calidad de vida de los pacientes con HI y en la de sus familias. La dosis aprobada
de propranolol es de 3 mg/kg, acreditando una mayor eficacia que la de 1 mg/kg,
sin un aumento de toxicidad observable. No se conocen las dosis tdxicas exactas

de propranolol, pero nifios afectados de miocardiopatia hipertrofica han sido
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tratados con dosis de 5 mg/kg/dia, con escasa incidencia de complicaciones. La
ingesta de dosis 2 0 3 veces superiores a la terapéutica si puede suponer una
amenaza para la vida de los pacientes. Existe cierta controversia acerca de la
administracion de propranolol en pacientes con sindrome de PHACES con
alteracion de los grandes vasos intracraneales y coartacion de aorta por el riesgo
potencial de isquemia cerebral que podria provocar una hipotensiéon. Por ello, en
estos pacientes deben realizarse al menos un estudio cardiolégico e idealmente,
una angiorresonancia cerebral antes de iniciar tratamiento con propranolol. En
aquellos casos en que se desaconseje la angiorresonancia con sedacién, se
recomienda iniciar el tratamiento con propranolol a dosis mas bajas y con escalado
mas lento. Otros farmacos betabloqueantes han mostrado también eficacia, aunque

sin ventajas significativas sobre el propranolol.

Los efectos secundarios de los betabloqueantes son ampliamente conocidos:

1) cardiovasculares (bradicardia e hipotensién)

2) bronquiales (reduccion del tono broncodilatador e incremento de la resistencia de

las vias aéreas de mediano calibre)

3) metabolicos (hipoglucemia)

4) renales (reduccion del filtrado glomerular)

5) sistema nervioso central (posible afectacion de la memoria, la calidad del suefio,

el estado de animo y las funciones psicomotoras).

El tratamiento con propranolol puede iniciarse de forma ambulatoria, siempre y

cuando se disponga de los medios necesarios para la resolucién de posibles

11



complicaciones. El dermatd6logo puede decidir, de acuerdo con el PAP, que el inicio
de tratamiento y los incrementos de dosis se realicen en la consulta del PAP. El
seguimiento de los pacientes que reciben tratamiento oral con propranolol debe
hacerse en Atencion Primaria, por lo que el PAP debera conocer los aspectos
relevantes del tratamiento: dosis, duraciéon, posibles efectos secundarios y qué
hacer ante ellos y ante los cuadros intercurrentes que puedan afectar al tratamiento.
El PAP debe informar a los padres y cuidadores sobre los posibles efectos adversos
del propranolol que pueden surgir. Dicha informacién debe transmitirse de una
forma sencilla y comprensible, y puede reforzarse mediante el uso de materiales
escritos. La formacion de equipos multidisciplinarios hospitalarios para la atencién
de las anomalias vasculares es importante en el manejo de los pacientes con Hl, en

particular para el diagnéstico y el manejo de los hemangiomas complejos.

El tratamiento con propranolol debe iniciarse a dosis de 1 mg/kg/dia administrado
en 2 dosis. Se incrementa semanalmente a razén de 1 mg/kg/dia hasta alcanzar la
dosis recomendada en 3 semanas La dosis terapéutica de propranolol
recomendada es 3 mg/kg/dia, administrada en 2 dosis separadas de 1,5 mg/kg, por
la mafiana y a ultima hora de la tarde, con un intervalo minimo de 9 h entre ambas
Debe administrarse durante un periodo de 6 meses, realizando seguimiento clinico
y reajuste de dosis por peso, al menos cada mes. En algunos pacientes, el
tratamiento debe prolongarse mas alla de los 12 meses Debe administrarse durante
la alimentacién del nifio o inmediatamente después, para evitar el riesgo de

hipoglucemia®.

12



IV PLANTEAMIENTO DEL PROBLEMA

Los hemangiomas constituyen una de las patologias vasculares principales en la
edad pediatrica. Siendo los tumores vasculares benignos mas frecuentes en la

infancia, afectando de hasta 10% de los pacientes pediatricos.

Los hemangiomas se manifiestan en su mayor porcentaje en edades tempranas de
la vida localizandose principalmente en zonas altamente visibles, como lo son cara
y cuello, generando complicaciones posteriores funcionales, estructurales y en el

desarrollo psicosocial.

Existen mudltiples tratamientos actualmente para su manejo, encontrandose
tratamientos tépicos y sistémicos, encontrando que los tratamientos sistémicos
tienen resultados muy favorables en el desenlace de los pacientes. Encontrando
adecuado manejo con betabloqueadores, siendo un tratamiento accesible para los

pacientes, con resultados prometedores.

En el hospital de alta especialidad del nifio Dr. Rodolfo Nieto Padron se manejan
pacientes con hemangiomas, sus localizaciones mas frecuentes son cabeza y
cuello en 60%, por lo que estéticamente pueden resultar en problemas en el
desarrollo psicosocial del paciente. En el periodo comprendido de 01 de abril 2017
a 01 abril del 2018, se registraron un total de 52 paciente con diagnéstico de

hemangiomas.
PREGUNTA DE INVESTIGACION

¢Cual es la variaciéon en el tamafio de los hemangiomas posterior al

tratamiento con beta-bloqueadores?

13



V JUSTIFICACION

En el Hospital Regional de Alta Especialidad del Nifio “Dr. Rodolfo Nieto Padrén”
durante afio 2016, se atendieron aproximadamente 55 pacientes con el diagndstico

de hemangiomas valorados en la consulta de cirugia cardiovascular.

El estudio y tratamiento de ésta patologia que por su localizacion y complicaciones
tales como alteraciones en la estructura, funcién y desarrollo psicosocial del
paciente; pueden ser minimizadas con un adecuado tratamiento administrado de
forma oportuna. La adecuada evolucion y remision se puede traducir en una mejoria

significativa y desaparicidon en muchos de los casos de la lesion.

En el presente estudio se trataran los pacientes con betabloqueadores y se medira
el tamafio inicial de los hemangiomas, se comparara con el mismo hemangioma
posterior a un periodo trimestral con el fin de evaluar el efecto del propranolol sobre

el tamafio de los hemangiomas infantiles.

De acuerdo a la literatura disponible como el consenso espafiol sobre el
hemangioma infantil, el manejo de hemangiomas con betabloqueadores, resultan
en un tratamiento asequible, barato y seguro, con resultados prometedores en el
manejo de dicha patologia, que puede ser llevado por el pediatra de forma
ambulatoria y en el primer nivel de atencion, lo cual puede disminuir el costo de
tratamiento, haciéndolo un manejo de primera linea que los paciente facilmente

pueden llevar y continuar, bajo vigilancia médica por la consulta.
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VI OBJETIVOS

a) Objetivo general

Determinar el uso de propranolol en el manejo de hemangiomas infantiles

b) Objetivo especificos

1. Evaluar el efecto del propranolol sobre el tamafio de los hemangiomas

2. Describir las caracteristicas clinicas de pacientes con hemangiomas

superficiales
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VII. HIPOTESIS

Ho1: Los hemangiomas no presentan disminucion del tamafio tras la

administracion de propranolol

Hi1 Los hemangiomas presentan disminucion del tamafio tras la administracion

de propranolol.

El segundo objetivo es descriptivo, por lo que no requiere hipétesis
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VIIl. METODOLOGIA

a) Disefio del estudio: Ensayo clinico, longitudinal, retrospectiva y analitica.

b) Unidad de observacién, menores de 15 afilos con hemangiomas en cara y
cuello

c) Universo de trabajo: 50 Pacientes con hemangiomas en cabeza y cuello
menores de 15 afios de edad

d) Calculo de la muestra: de un universo anual de 50 pacientes con
hemangiomas en menores de 15 afios de célculo la muestra con 95% de
confiabilidad y 5 % de probabilidad de error se encontré una muestra estadistica
de 45 pacientes. la muestra no se tomé en forma aleatoria y fue por

conveniencia.

__ 722(p*q)
o2 + Z2(p* Q)

Donde:

n= tamafno de la muestra.

z= Nivel de confianza deseado.

p= Proporcion de la poblacion con la caracteristica deseada (éxito)

g= Proporcion de la poblacién sin la caracteristica deseada (fracaso)

e= Nivel de error dispuesto a cometer.
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N= Tamafio de la poblacion.

e) Variables definicion y operacionalizacion.

Variable Efecto del propranolol en el tamafio de los
hemangiomas

Definicion conceptual | Disminucion del area del hemangioma comprendida entre
los didmetros longitudinal y transversal mayor

Definicion Los milimetros cuadrados que disminuye el tumor
operacional
Indicador Milimietros cuadrados

Escala de medicion Cuantitativa

Fuente Expediente clinico

f) Estrategia de trabajo clinico

Desde abril de 2017 hasta abril del 2018 se valoraron pacientes menores de 15
afos en la consulta externa de cirugia cardiovascular y se manejaron con
administracion de propranolol via oral. Se revisaron los expedientes clinicos
obteniendo la informacion suficiente de cada uno de ellos y posteriormente se les
citd a la consulta externa de cirugia cardiovascular para evaluar a través de
medicion del diametro longitudinal y transversal mayor del hemangioma posterior a
la administracion de propranolol.

Los datos obtenidos fueron registrados en una base de datos de Access. Para el

estimar el tamafio de la muestra, se hizo uso de una calculadora de tamano de la
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muestra online. Se utilizé estadistica descriptiva y gréficos, con base en los datos
obtenidos en el sistema SPSS para procesamiento de la informacion.
g) Criterios de inclusién

e Edad menor a 15 afios

e Presencia de hemangiomas

¢ Sin tratamiento previo con betabloqueadores

e Tratamiento previo con esteroides y esclerosantes

h) Criterios de exclusion
e Tratamiento previo con betabloqueadores
e Hipersensibilidad a betabloqueadores

e Pacientes con bloqueos cardiacos e insuficiencia cardiaca

i) Criterios de eliminacion

e Pacientes con tumores vasculares malignos

j) Métodos de recolecciéon y base de datos
Se consultaron los expedientes clinicos de los pacientes que acudieron a la
consulta externa de cirugia cardiovascular durante abril del 2017 a abril del
2018, vaciando la informacion en la base de datos realizada en Microsoft

Access.
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La base de datos y las variables evaluadas, fueron interpretadas en el sistema

SPSS.

k) Analisis estadistico
Se obtuvo la base de datos y se realiz estadistica descriptica utilizando media
y desviacién estandar, asi como porcentajes de cada una de las variables

utilizadas. Con procesamiento de los datos estadisticos en el sistema SPSS.

|) Consideraciones éticas

El ensayo clinico consistio en la identificacion de los pacientes con hemangiomas,
menores de 1 mes por el servicio de cirugia cardiovascular, alli se informo al familiar
responsable del paciente sobre los beneficios del uso del propranolol en el manejo
del hemangioma, asi como los riesgos del uso del medicamento. El consentimiento
informado fue autorizado a través de una firma del documento donde explica cada
uno de los pasos que se realizaron para el tratamiento de estos pacientes. El
presente trabajo observo los lineamientos de los reglamentos de investigacion de
la Ley General de Salud, asi como se cumplieron los lineamientos para la
investigacion humana incluidos en el Codigo de Niremberg actualizado en la

Declaracion de Helsinki 2013.

Toda la informacion recabada, fue manejada con estricta confidencialidad, y con
fines de investigacion y ensefianza, dentro del Hospital Regional de Alta

Especialidad del nifio “Dr. Rodolfo Nieto Padron”
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IX. RESULTADOS

De 45 pacientes estudiados durante esta investigacién se encontré una predominio
del sexo femenino 68%, encontrando su mayor nimero en pacientes femeninos

menores a los 60 meses de vida.(figura 1). Y 32% de pacientes del sexo masculino.

Figura 1. Relacién de edad y sexo de los pacientes con hemangiomas

FEMENINO MASCULINO

120 120

100 100
80 80
60"

60

40 40

EDAD ACTUAL MESES
SIS 1¥N1LOVY av¥a3a

207 20

Pacientes

Fuente: 45 pacientes del senicio Carvascular HRAEN RMP 2016-2018
La edad promedio de la primera cita fue de 29 meses, con una edad promedio de
inicio de hemangiomas de 1.2 meses. Encontrando que el 50% de pacientes se
presentaron a los 22 meses en su primera valoracion, y el mismo porcentaje de los

pacientes presentaron el inicio de los hemangiomas al mes de vida.(tabla 1)
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Tabla 1. Edad de inicio y primera cita al servicio
cardiovascular de pacientes con hemangiomas

PREIE\)/IAI\E%A EDAD INICIO
HEMENGIOMA
CITA MESES
MESES
Pacientes 45 45
Media 29.04 1.22
Minimo 1 1
Maximo 108 6
25 8.50 1.00
Percentiles |50 22.00 1.00
75 45.00 1.00

Se observo que el 16% de los pacientes estudiados tenian antecedentes

familiares con hemangiomas (fig 3).

Figura 3. Familiares con presencia de hemangiomas

M SN HEMANGIOMAS
[ CON HEMANGIOMAS

Fuente: 45 pacientes del senicio Cardiovascular del HRAEN RN 2018



disminuyendo su porcentaje dentro de los 6 meses posteriores (Tabla2).

Tabla 2. EDAD INICIO HEMENGIOMA

MESES

!E(;I&}d de Frecuencia Porcentaje
inicio

1 40 89

2 3 7

3 1 2

6 1 2
Total 45 100

pélvicos en un 13.3% (Tabla 3)

Tabla 3. Regién anatémica de
localizacion del hemangioma

Frecuencia | Porcentaje
FACIAL 16 35.6
MIEMBRO
PELVICO 6 133
CRANEAL 5 11.1
ESPALDA 4 8.9
MIEMBRO
TORACICO 3 6.7
LABIO
INFERIOR 2 44
LABIO
SUPERIOR 2 4.4
PERIOCULAR 2 4.4
TORAX 2 4.4
CERVICAL 1 2.2
GENITAL 1 2.2
NASAL
IZQUIERDO 1 2.2
Total 45 100.0

La 89% de los pacientes inicio con hemangiomas dentro del primer mes de vida,

El sitio mas comun de localizacion fue facial en un 35.6%, seguido en miembros
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Los datos recolectados, permitieron valorar una disminucion del diametro
longitudinal y transverso mayor a partir de la primera cita, hasta la revaloracion. El
promedio del tamafio del hemangioma al momento de la primera cita fue
cuantificado en 35 x22 mm, disminuyendo a 27 x 16 mm al momento de

revaloracion. (Tabla 4)

Tabla 4. Indicadores del Hemangioma del paciente al ingreso y en la
primera cita
Ingreso Primera Cita

ndicado | W=TRI DIAMETO DIAMETRO DIAMETO

" MAYOR1 PERPENDICULAR | MAYOR1mm | PERPENDICULAR1

Imm 111 mmlll
mm

pacientel 45 45 37 37
Media 35 22 27 16
Mediana 25 18 18 13
Desviaci
on 49 19 37 15
estandar
Minimo 1 0.5 0.5 0.5
Méaximo 310 100.0 230.0 90.0

24



De total de pacientes valorados, a 33% se le realizé determinacion de glucosa sérica
durante el tratamiento, observando un promedio de concentraciones de 88 mg/dL,
encontrando el pico mas alto de glucosa en 104mg/dL y el pico mas bajo en

60mg/dL. (tabla 5).

Tabla 5. Determinacion de
glucosa sérica durante el
tratamiento

REALIZADO 15
Pacientes NO 30

REALIZADO
Media 84.93
Mediana 88.00
Desviaciéon estandar 12.233
Minimo 60
Maximo 104

La prueba t de student de muestras emparejadas, demostré6 una significancia

estadistica (Tabla 6)

Tabla 6. Pruebat de student de muestras emparejadas
evalia hemangioma al ingreso y en la primera cita
Sig.
t 9| (bilateral)

DIAMETRO MAYOR1mm -
DIAMETRO 2.476 36 0.018
MAYOR1mm111
DIAMETO
PERPENDICULAR1mMm -
DIAMETO 3.633 36 0.001
PERPENDICULAR1mmM111
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La evolucion favorable en la disminucion del hemangioma se observé en 53.3%,

dandose de alta del servicio por remision del hemangioma en 8.9%. A pesar de que

los pacientes evolucionaron de forma favorable se observé un mal apego al

tratamiento en un 15.6%. Solo un 2% de nuestros pacientes fueron pretérmino

(Tabla 7).

Tabla 7. Observaciones durante la
evolucion
Frecuencia | Porcentaje

EVOLUCION
ESPERADA 24 53.3
ACIDOSIS
TUBULAR 1 2.2
RENAL
ALTA 4 8.9
ANTECEDENTES
DE 1 2.2
PRETERMINO
CRISIS
CONVULSIVAS 2 44
HEMANGIOMA
DE GLANDULA 1 29
PAROTIDA '
IZQUIERDA
HIPOACUSIA
IZQUIERDA 1 2.2
MAL APEGO A
TRATAMIENTO ! 156
PRETERMINO 2 4.4
REINICIA
TRATAMIENTO 1 2.2
ALTA 1 2.2
Total 45 100.0
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X. DISCUSION

En este estudio se observo que la edad de presentacion de los hemangiomas
infantiles fue menor de un afio de edad, 89%, comparandola a la casuistica
reportada en la literatura espafiola que reporta una incidencia de 1-4%° de los
menores de un afio. De igual manera se observé un porcentaje mayor en la
poblacion, comparandola con la edad de inicio reportada en literatura mexicana,

haciendo mencién de hasta 10% en menores de 1 afio de edad®.

En la poblacién se encontr6 un porcentaje del 46% de localizacién en region
craneofacial, acercandose al porcentaje reportado por la literatura mexicana vy
costarricence de 50-60%°°, teniendo un porcentaje similar en la aparicién de
hemanigomas en extremidades de hasta 15%'°, comparandola con la nuestra

presentandose en 13.3%.

Con relacion al género, el sexo femenino 68% se asemeja a los datos encontrados
en la literatura de 71%, encontrando resultados similares con respecto a la edad de

inicio e inclusion al estudio®.

En este estudio se mostrd con significancia estadistica en la reduccién del tamafio
de los hemangiomas 53% de los pacientes, quedando por debajo del porcentaje de

pacientes reportados por la literatura de hasta un 88%?4.

Con respecto a los efectos adversos en los pacientes a los cuales se le realizaron
determinaciones séricas de glucosa y que cursaron con hipoglicemia fueron 1/45
(2%), encontramos resultados similares a la literatura, mostrando datos de

hipoglicemia en 1% de los pacientes?!®.
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Xl. CONCLUSIONES

Encontramos evidencia estadistica, que el uso de propranolol, en el manejo de los
hemangiomas infantiles, es un tratamiento adecuado, ya que se obtuvo una
disminucién considerable en el tamafio de los hemangiomas. De igual manera se
tratd de un tratamiento seguro al momento de su utilizacion. Asi mismo se observo
gue la mayoria de pacientes iniciaron la patologia, en el periodo neonatal, por lo que
el diagnostico y manejo oportuno de la misma se traduce en una disminucion de las
complicaciones secundarias a los hemangiomas infantiles. Efectos adversos como
hipoglicemia, se observé de forma rara, traduciéndose en que el manejo con
propranolol, resulta una estrategia segura de tratamiento para los pacientes con

hemangiomas infantiles.
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