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Resumen.—Introduccion. Actualmente, los corticoides orales
son el tratamiento de primera linea en la mayoria de los he-
mangiomas infantiles, y deben ser utilizados en dosis eleva-
das. Sin embargo, el tratamiento con corticoides orales en
altas dosis en neonatos o lactantes plantea la posibilidad del
desarrollo de efectos secundarios inducidos por esta medica-
cién, tanto a corto como a largo plazo.

Material y métodos. El abjetivo ha sido describir los resultados
obtenidos en pacientes con hemangiomas complicados que
recibieron altas dosis de corticoides orales y analizar los efec-
tos secundarios de esta medicacion a corto y a largo plazo.
Para ello se ha realizado estudio retrospectivo de 8 pacientes
con hemangiomas tratados con corticoides orales, con eda-
des comprendidas entre los 2 y 4 meses en el momento del
inicio del tratamiento.

Resultados. Los resultados obtenidos con el tratamiento fue-
ron satisfactorios, con disminucién en el tamafo de los he-
mangiomas en todos los pacientes. Solamente un paciente
presentd disminucion en la curva de talla hasta niveles infe-
riores a P1o. Solamente en una de las pacientes se observa-
ron facies cushingoide e hirsutismo, que fueron transitorios y
reversibles en pocos meses.

Conclusién. Los corticoides orales en dosis elevadas y duran-
te periodos prolongados de tiempo son eficaces en el trata-
miento de los hemangiomas. Esta medicacion es bien tolera-
da, con escasos efectos secundarios a corto y largo plazo,
gue son transitorios en la mayoria de los casos.
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INTRODUCCION

Los hemangiomas constituyen el tumor benigno
mas frecuente de la infancia. Se pueden identificar
entre el 1,1y el 2,6 % de los recién nacidos'®. Esta tasa
es mayor en recién nacidos prematuros y de tres a cin-
co veces mas elevada en las ninas que en los ninos®®.
Los hemangiomas infantiles pueden ser inicos o mul-
tiples, y aparecen con mayor frecuencia en la cabeza
y el cuello (60 %), pero también pueden afectar al
tronco (25 %) y las extremidades (15 %)>".

La mayor parte de los hemangiomas infantiles se
desarrollan en los primeros dias de vida a partir de
una tenue macula, experimentando un crecimiento
muy rapido que se enlentece en pocas semanas. Sin
embargo, los hemangiomas contindan creciendo a rit-
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TREATMENT OF HEMANGIOMAS IN CHILDREN
WITH ORAL CORTICOSTEROIDS

Abstract.—Background. Oral corticosteroids are currently
the first-line treatment for most hemangiomas in children, and
high doses should be used. However, there is a possibility that
short and long-term side effects induced by treatment with
high doses of this medication may develop in newborns or in-
fants.

Material and methods. The objective of this study is to de-
scribe the results obtained in patients with complicated he-
mangiomas who received high doses of oral corticosteroids,
and to analyze the short and long-term side effects of this
medication.

Retrospective study of eight patients with hemangiomas treat-
ed with oral corticosteroids, whose ages ranged between two
and four months at the start of the treatment.

Results. The results obtained with the treatment were satis-
factory, with a reduction in the size of the hemangiomas in all of
the patients. Only one patient presented with a decrease in
length to levels lower than p10 on the growth chart. Only in one
of the patients were Cushingoid facies and hirsutism observed,
which were transient and reversible within a few months.
Conclusions. High doses of oral corticosteroids over extend-
ed periods of time are effective in the treatment of heman-
giomas. This medication is well tolerated, with few short and
long-term side effects, which in most cases are transient.
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mo mas moderado habitualmente hasta los 8 a 12 me-
ses de vida. A partir de entonces, casi todos los he-
mangiomas infantiles experimentan una regresion
parcial o total. Debido a este cardcter autoinvolutivo,
en la mayoria de los casos es suficiente una vigilancia
periddica, pues el resultado final de la no interven-
cién suele ser mejor que cualquier intervencién so-
bre el hemangioma. Sin embargo, en ciertas ocasiones
es necesaria una intervencion terapéutica activa so-
bre el hemangioma. En general, las indicaciones de
tratamiento de un hemangioma infantil son la afecta-
cion funcional severa de 6rganos vitales, las complica-
ciones locales graves por el hemangioma (ulceracion,
sangrado o infeccién), las complicaciones sistémicas
(hemangiomas viscerales con compromiso de la fun-
cion, insuficiencia cardiaca de alto gasto) o una pre-
decible desfiguracion estética. Las posibles interven-
ciones terapéuticas sobre los hemangiomas incluyen
la administracién de corticoides intralesionales u ora-
les a altas dosis, interferén a, laser, cirugia y otras. Ac-
tualmente, los corticoides orales son el tratamiento de
primera linea para la mayor parte de los hemangio-
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mas, y deben ser utilizados a altas dosis en la fase de
crecimiento rapido del hemangioma, con el fin de in-
terrumpir su crecimiento y acelerar la involucién®. El
tratamiento debe mantenerse hasta la resolucion de la
incidencia que motivo el tratamiento y posteriormente
durante un tiempo no definido para evitar que vuelva
a producirse la misma complicacion; de hecho, dado
que el hemangioma puede seguir experimentando
crecimiento durante varios meses, suele ser necesario
mantener el tratamiento a lo largo de mas de 6 meses.

El tratamiento con corticoides orales a altas dosis en
neonatos o lactantes plantea la posibilidad del de-
sarrollo de efectos secundarios inducidos por la me-
dicacion, tanto a corto como a largo plazo. Aunque al-
gunos de los efectos adversos de esta medicacién son
reversibles, existe notable preocupacion sobre los
efectos no reversibles, en particular el retraso de la ta-
lla, en los ninos tratados con dosis altas de corticoides
orales durante largos periodos. En el presente estu-
dio, se describen los resultados obtenidos en 8 pa-
cientes con hemangiomas complicados que recibie-
ron altas dosis de corticoides orales y se analizan los
efectos secundarios de esta medicacion observados a
corto y a largo plazo.

MATERIAL Y METODO

Se realiz6 un estudio retrospectivo sobre los efec-
tos secundarios a largo plazo de la administracion de
corticoides orales en dosis elevadas para hemangio-
mas infantiles. Se seleccionaron para el estudio todos
los pacientes con hemangiomas tratados con corticoi-
des orales durante un periodo minimo de 6 mesesy
con un seguimiento posterior de al menos 6 meses
tras suspender este tratamiento. Se recogié una mues-
tra de 8 pacientes, compuesta por 7 nifas y 1 nino,
con edades comprendidas entre los 2 y 4 meses en el
momento del inicio del tratamiento. En todos los ca-
sos el diagnostico fue clinico, mediante exploracion fi-
sica e historia clinica, y se realizaron estudios adicio-
nales que incluian exploraciones oftalmoloégicas,
neurolégicas y cardiolégicas, asi como técnicas de
imagen (ecografia o resonancia magnética [RM]),
para descartar una posible afectacion sistémica.

Para el presente estudio se recogieron variables cli-
nicas (edad, sexo, localizaciéon de los hemangiomas,
patologia asociada), del tratamiento (dosis iniciales,
periodo de duracién del tratamiento, seguimiento
posterior a la suspensién del mismo), y evolutivas
(peso al nacer, peso y talla al inicio del tratamiento,
peso y talla en la ultima visita de seguimiento tras sus-
pender el tratamiento, presion arterial antes y duran-
te el tratamiento y efectos secundarios clinicos a lo lar-
go de éste). Aunque no fue un parametro principal de
medicion de nuestro estudio, se recogié también el re-
sultado clinico del tratamiento de los hemangiomas
en nuestros pacientes.

RESULTADOS

Variables clinicas

Se incluyeron 8 pacientes (7 nifas y 1 nino), con
edades en el momento del inicio del tratamiento com-
prendidas entre 2 y 4 meses. En 7 de los casos los he-
mangiomas se localizaban en cabezay cara, en los que
la indicacién del tratamiento se basé en la incapaci-
dad de conseguir una apertura ocular minima. En la
otra paciente las lesiones cutdneas eran pequenasy
dispersas, asociadas a varios hemangiomas hepaticos,
de tamano variable, motivo por el cual se indic6 el
tratamiento con corticoides orales. En tres de los pa-
cientes los hemangiomas craneofaciales eran segmen-
tarios y de gran tamano, incluidos dentro de un sin-
drome PHACE (hemangioma, malformaciones de
fosa posterior, coartacion de aorta, anomalias cardia-
cas y anomalias oculares) (tabla 1).

Variables del tratamiento

La dosis inicial de prednisona administrada por via
oral fue de 4 mg/kg/dia en 6 de los 8 pacientes.
En los dos restantes, se administraron dosis de 3y
3,6 mg/kg/dia, respectivamente. En funcion de la res-
puesta clinica obtenida, se procedia de forma gradual
a una pauta de administracion a dias alternos y poste-
riormente, a una disminucién lenta y progresiva de la
dosis administrada, con una duracién total del trata-
miento de entre 6y 10 meses hasta su suspension. Se
realiz6 un seguimiento tras la suspension del trata-
miento que vario entre 6 mesesy 5 anos.

Variables evolutivas

En la tabla 2 se recogen los datos del peso al nacer
y peso y talla antes del inicio del tratamiento y en la ul-
tima visita de seguimiento, entre 6 meses y 5 anos des-
pués de haberse suspendido el tratamiento con corti-
coides. Tres pacientes presentaron bajo peso (p < 10)
en el momento del nacimiento. Sélo en un paciente

TABLA 1. CARACTERISTICAS GENERALES
DE LOS PACIENTES

Dosis
Caso n.’ | Sexo Localizacion prednisona
(mg/kg/dia)

1 M Cara (PHACE) 3
2 Vv Cara vy cuello (PHACE) 4
3 M Caray térax (PHACE) 4
4 M Cara 4
5 M Hemangiomas multiples

y hepaticos 4
6 M Parpado superior 4
7 M Cara, cuello 35
8 M Parpado superior 4
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TABLA 2. PERCENTILES DE PESO Y TALLA ANTES DEL TRATAMIENTO Y DE 6 MESES A 5 ANOS DESPUES

DE HABER SUSPENDIDO EL MISMO

Peso Talla
Caso n.° Peso RN Complicaciones
Antes Después Antes Después

1 PQO PQO P95 P90 P95

2 P50 P’I0 P25 P20 P3

3 Pso Pgo Pso Pgy Pso

4 P75 P3 P25-50 P3 P90

5 Ps3 Pas P1o <Ps Pas Cushing, hirsutismo
6 PS P75 P50 P60 P35

7 P10 P30 P50 P60 P50

8 P90—97 P90 P90 P90 P75790

(paciente 2) se registré una disminucién en la curva
de talla hasta niveles inferiores a Py, aunque dicho pa-
ciente fue diagnosticado por el servicio de Endocrino-
logia de nuestro hospital de déficit de hormona del
crecimiento, que también estaba presente en un her-
mano sano del paciente.

Resultados del tratamiento

Una vez finalizado el tratamiento con corticoides,
los resultados obtenidos fueron satisfactorios, con dis-
minucién en el tamano de los hemangiomas en todos
los pacientes (figs. 1Ay B). En los casos de afectacion
ocular, se logré apertura palpebral con recuperacion
de la vision y sin secuelas posteriores, mientras que
en el caso de los hemangiomas hepaticos, se pudo
constatar su regresion mediante técnicas de imagen.

Efectos secundarios clinicos del tratamiento

Solamente en una de las pacientes (paciente 5) se
observaron efectos secundarios, en forma de facies

Fig. 1.—Caso 6. Antes (A) del tratamiento y después (B) del tratamiento.

cushingoide e hirsutismo, que sin embargo fueron
transitorios y reversibles en meses.

DISCUSION

La utilidad de los corticoides en el tratamiento de los
hemangiomas es conocida desde hace mas de 30 anos,
pero debido a la ausencia de estudios prospectivos y
ensayos controlados, no se conoce con precision la do-
sis idonea de corticoides ni la pauta de tratamiento a
considerar en cada caso particular. Inicialmente, se
indicaban dosis de prednisona de 1 a 3 mg/kg de peso
y dia, al ser ésta la pauta habitual en ninos con sin-
drome nefrético y asma¥, pero posteriormente se
comenzaron a utilizar dosis superiores con buenos re-
sultados®!’. Algunos autores recomiendan la adminis-
tracion de una dosis tnica matutina de 2-3 mg/kg de
peso de prednisona o prednisolona'!, mientras que en
otros se aconseja comenzar con 3-5 mg/kg/dial?, con
posterior disminucién progresiva de las dosis. La dosis
utilizada en nuestro estudio ha sido de 4 mg/kg/dia
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en 6 de los 8 pacientes, y de 3y 3,6 mg/kg/dia en los
dos restantes, obteniéndose buenos resultados en
todos los casos.

La tasa de respuesta en los diferentes estudios varia
fundamentalmente en relacion a la dosis administra-
da. Enjolras et al'? obtuvieron buenos resultados en el
30 % de los pacientes, con una dosis de 1-3 mg/kg/dfa,
mientras que Boon et al'® trataron 62 hemangiomas
con dosis de 2-3 mg/kg/dia con respuesta favorable
en un 78 % del total. En una revisién reciente, en la
que se administra una dosis media de prednisona de
2,9 mg/kg/dia durante un periodo de 1,8 meses previo
al inicio de su descenso, se refiere una tasa de respuesta
total al tratamiento de un 84 %!'!. Sadan y Wolach'® tra-
taron 60 pacientes con dosis de 3-b mg/kg/dia, con
una tasa de respuesta de un 93 %. Ademds, dosis inicia-
les de 5 mg/kg/dia parecen ser mds efectivas que las
dosis de 3 mg/kg/dia. La respuesta al tratamiento es
dependiente de la dosis, de forma que los fracasos te-
rapéuticos probablemente se deban a dosis insuficien-
tes, a problemas en la absorcion del farmaco o bien a
que el tratamiento se haya iniciado una vez finalizada la
fase proliferativa del hemangioma®.

Existen numerosos trabajos que describen los efec-
tos secundarios de los corticoides orales para el trata-
miento prolongado de trastornos como el sindrome
nefrotico, el asma, la enfermedad inflamatoria intesti-
nal y la artritis reumatoide!*'®. Estos efectos adversos
se presentan con dosis elevadas (superiores a 40 mg/
dia de prednisona), en tratamientos de mas de un ano
de duracioén, e incluyen retencién hidrosalina, irrita-
bilidad, retraso en el crecimiento, tlcera péptica, ne-
crosis aséptica de la cadera, glaucoma, hipertension
arterial, infecciones y miopatia'®. Por lo tanto, el tra-
tamiento de los hemangiomas complicados deberia
realizarse con la dosis necesaria y efectiva, pero du-
rante periodos de tiempo lo mas cortos posible. El re-
traso en el crecimiento es una complicacién impor-
tante, ya que los ninos crecen rapidamente durante
el primer ano de vida. Parece que el riesgo de esta
complicacién aumenta de cuatro a cinco veces si se
inicia el tratamiento antes de los 3 meses de edad o si
se trata durante periodos de tiempo superiores a los
6 meses'®. Se han descrito otros efectos secundarios
a corto plazo por el tratamiento de hemangiomas,
como facies cushingoide (71 %), disminucion de ga-
nancia ponderal (42 %), disminucién de ganancia de
altura (35 %), cambios de personalidad (29 %), irrita-
bilidad gastrica (21 %) e infeccion fingica (6 %).
Otros efectos secundarios descritos incluyen supre-
sién del eje hipotdlamo-hipéfiso-suprarrenal, hiper-
tension arterial y miopatia'®. En otra serie!! se de-
tectaron efectos adversos en un 35 % de los casos,
incluyendo cambios en la personalidad, irritabilidad,
facies cushingoide, trastornos gastrointestinales y re-
traso transitorio del crecimiento.

Tan s6lo un paciente de los 8 casos presentados de-
sarroll6 una facies cushingoide e hirsutismo atribui-

bles al tratamiento corticoideo, efectos que fueron
transitorios. La proporcién (12,5 %) es inferior a la
referida en la literatura médica. Por otra parte, no se
observaron en nuestro estudio efectos secundarios re-
senables a largo plazo. En nuestros pacientes no detec-
tamos trastornos importantes del crecimiento debidos
al tratamiento con corticoides transcurridos al menos
6 meses después de la suspensién. Solamente un pa-
ciente present6 un percentil de talla inferior a Po;, pero
presentaba un déficit de hormona del crecimiento que
justificaba su retraso del crecimiento. En otras series!!:!®
se han observado ocasionalmente disminuciones de la
talla final del paciente en nimero variable.

En conclusion, los corticoides orales son eficaces en
el tratamiento de los hemangiomas complicados, ad-
ministrados en dosis elevadas y durante periodos pro-
longados de tiempo. Este tipo de medicacién es bien
tolerada por los pacientes, presentando escasos efec-
tos secundarios a corto y largo plazo, transitorios en
la mayoria de los casos.
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