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Malformaciones vasculares (ll). Diagndstico, histopatologia

y tratamiento

P. Redondo

Departamento de Dermatologia. Clinica Universitaria de Navarra.

El diagnéstico de las malformaciones vasculares es fundamentalmente clinico, y estd basado en la
evolucién y morfologia de las lesiones, siendo necesaria en muy raras ocasiones la realizacién de una biopsia para
valorar histolégicamente la naturaleza de los vasos. Para delimitar la extensién de las malformaciones, asi
como el compromiso musculo-esquelético y visceral, son necesarias las pruebas de imagen. La incorporacién de
nuevas técnicas como la angio-tomografia computarizada (TC) o la angio-resonancia magnética (RM) en 3D
agilizan el diagnéstico de algunas malformaciones vasculares, especialmente las combinadas extensas tipo sin-
drome de Klippel-Trenaunay, limitando la necesidad de procedimientos invasivos. Por otra parte, los avances en
tecnologia ldser, concretamente el liser de colorante pulsado para la mancha en vino de Oporto y el liser de
Nd:YAG para las malformaciones venosas superficiales, la escleroterapia con microespuma en las malforma-
ciones venosas y combinadas de bajo flujo, y los nuevos materiales embolizantes asociados con la cirugia en mal-
formaciones arteriovenosas, son terapias emergentes para el seguimiento de los pacientes. La segunda parte de
esta revision estd enfocada al diagndstico complementario (pruebas de imagen, histologia y pruebas accesorias)
y al tratamiento multidisciplinar y especifico segun los diferentes grupos.

Palabras clave: angio-T'C, angio-RIV, ldser de colorante pulsado, esclerosante en microespuma, emboliza-
cién, cirugia.

VASCULAR MALFORMATIONS (II). DIAGNOSIS, PATHOLOGY AND TREATMENT

Abstract. Diagnosis of vascular malformations is essentially clinical, based on the evolution and morphology of
lesions. A biopsy is rarely needed to evaluate the nature of the vessels. Imaging examinations are necessary to
assess the extension of malformations as well as the osteomuscular and visceral compromise. New techniques
such as 3D angio-CT scan and angio-MRI improve the diagnosis of some vascular malformations, especially
the large combined ones such as Klippel-Trénaunay syndrome, thus limiting the need for invasive procedures.
On the other hand, the advances in laser technology, particularly pulsed dye laser for port-wine stains and
Nd:YAG laser for superficial venous malformations constitute new alternatives for the management of these
patients. Other emergent treatments include microfoam sclerotherapy for venous and combined, slow-flow
malformations, and new embolizing materials associated to surgery for arterio-venous malformations. The
second part of this review is focused on the complementary diagnosis (imaging exams, pathology and accessory
tests) and multidisciplinary and specific treatment based on the different groups.

Key words: angio-CT scan, angio-MRI, pulsed dye laser, microfoam sclerotherapy, embolization, surgery.

Diagndstico por imagen

El diagnéstico de las malformaciones vasculares cutdneas
se basa en la historia clinica y la exploracion fisical**. Los
estudios mediante técnicas de imagen encuentran su indi-
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cacién en aquellos casos en los que existan dudas sobre la
naturaleza de la lesién, siendo una herramienta comple-
mentaria para esclarecer y confirmar el diagnéstico. Adi-
cionalmente, van a permitir analizar la extensién de las le-
siones y evaluar el componente no visible de las mismas.
Por ultimo, en algunas situaciones no sélo van a guiar la
conducta terapéutica a seguir, sino que ademads van a for-
mar parte integral del tratamiento mediante el uso de
agentes embolizantes y esclerosantes.

La radiografia simple se ha visto hoy en dia ampliamen-
te superada por otras técnicas de imagen, y tiene un valor
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limitado incluso para demostrar el grado de afectacién
Osea y la presencia de calcificaciones; la tomografia com-
putarizada (T'C) es notablemente mds sensible en este as-
pecto y proporciona una informacién anatémica mucho
mads exacta.

La radiografia simple permite demostrar la presencia de
flebolitos en las malformaciones venosas y detecta las raras
calcificaciones que a veces se producen en algunas malfor-
maciones linfiticas>®. Las malformaciones venosas y arte-
riovenosas como tal no son visibles en la radiografia simple,
pero si sus efectos sobre las estructuras dseas adyacentes
(hipertrofia o atrofia asimétrica, osteoporosis, lesiones liti-
cas, etc.)”™.

La ecografia asociada al doppler proporciona ademds de
informacién anatémica datos hemodindmicos, como la ve-
locidad y direccion del flujo, de gran utilidad tanto en las
malformaciones de alto flujo (arteriovenosas) como en
las de bajo flujo (venosas)!*12. Se trata de una técnica no in-
vasiva, inocua al no hacer uso de las radiaciones ionizantes,
muy accesible, econdmica y especialmente eficaz en nifios al
no requerir de excesiva cooperacién por parte del paciente.

La principal limitacién de la ecografia es que al ser una
técnica operador dependiente es dificil conseguir una re-
producibilidad de los hallazgos. Las malformaciones veno-
sas se muestran hipoecoicas, con un aspecto parecido al de
los quistes, si bien mediante la utilizacién del doppler el flu-
jo venoso se tornard evidente, sobre todo tras la realizacién
de maniobras de compresion, a diferencia de las anteriores.
Las malformaciones linféticas macroquisticas se presentan
como una masa hipoecoica o anecoica multiloculada con
septos de grosor variable. En el caso de las malformaciones
arteriovenosas el papel de la ecografia, gracias al doppler, se
limita a confirmar la naturaleza vascular de la lesién que
mostrard ondas tanto arteriales como venosas.

La definicién de los tejidos blandos con la T'C es superior
a la radiografia simple convencional, pero muy inferior a la
obtenida con la resonancia magnética (RM). Su gran ven-
taja es la excelente demostracién que proporciona de las es-
tructuras éseas y calcificaciones. Entre las desventajas estd
que se trata de una técnica basada en la utilizacién de radia-
ciones ionizantes, y la necesidad casi siempre de usar me-
dios de contraste que no resultan inocuos debido a su nefro-
toxicidad y posibles reacciones adversas. Ademds, en el caso
de los pacientes pediatricos es necesario el uso de sedacion,
ya que la calidad de los estudios se deteriora por el movi-
miento!3-10,

La RM proporciona una excelente diferenciacién tisular
que, junto a la capacidad de obtener imdgenes en multiples
planos espaciales, la convierte en la mejor exploracién ra-
diolégica para demostrar las relaciones anatémicas y estu-
diar los tejidos circundantes en contacto con las malforma-
ciones vasculares. Ademds de proporcionar informacién
anatémica, también es capaz de aportar datos hemodina-
micos. Asi, la presencia de flujo veloz o turbulento va a con-

dicionar una disminucién en la intensidad de la sedial,
mientras que en aquellos casos en los que exista flujo lento
o trombosis la intensidad aumentara'’-1?. Al igual que la
ecografia no utiliza radiaciones ionizantes, por lo que resul-
ta también de gran utilidad no sélo a la hora de efectuar el
diagndéstico, sino también para realizar controles evolutivos
o postratamiento. El gadolinio utilizado como medio de
contraste es tremendamente seguro, careciendo en general
de efectos adversos importantes, aunque acaba de demos-
trarse en pacientes nefrépatas una posible relacion etiopato-
génica con la dermopatia fibrosante.

La limitacién mas importante de la RM es que requiere
colaboracién por parte del paciente, siendo necesario utili-
zar sedacién en pacientes claustrofébicos y en la poblacién
pedidtrica. El uso de equipos abiertos puede aminorar este
inconveniente, aunque por regla general éstos suelen ser de
menor campo, lo que limita la calidad de la imagen y la ra-
pidez del estudio en aquellos casos en los que deban reali-
zarse multiples secuencias de adquisicion.

La RM es la técnica de eleccién para la valoracién inicial
de las malformaciones venosas, ya que permite delimitar la
extensiéon completa de la lesion en diversos planos anatémi-
cos de manera no invasiva?>?!. En las secuencias en T'1 pre-
sentan una sefial menor a la de la grasa adyacente, mientras
que en T2 sucede lo contrario.

En las malformaciones linfaticas la RM permite realzar
el contraste entre la lesion y los tejidos vecinos, delineindo-
la anatémicamente?*?!, En las secuencias en T1 la intensi-
dad de sefial es similar o ligeramente inferior a la del
musculo, mientras que en las secuencias en T2 aparece un
marcado incremento de la sefial, siendo incluso mayor que
la de la grasa o el musculo adyacente.

La flebografia estd indicada en las malformaciones ve-
nosas o de bajo flujo??. La flebografia mediante puncién
directa de la lesion, junto con la utilizacién de torniquetes
para redirigir el flujo, va a permitir delimitar anatémica-
mente la extensién y componentes de la malformacién,
asi como el volumen de los diversos compartimentos ve-
nosos. Cldsicamente ha sido la técnica de eleccion para es-
tudiar la existencia y permeabilidad del sistema venoso
profundo en extremidades de pacientes con malformacio-
nes venosas extensas o combinadas tipo sindrome de Klip-
pel-Trenaunay.

Como ya se ha comentado anteriormente, en el caso de
las malformaciones arteriovenosas los estudios de RIM re-
sultan insuficientes para definir con precisién las aferencias,
eferencias, nidus, patrones y velocidades de flujo. Asi, a pe-
sar de los avances con la RM en 3D, la arteriografia es la
técnica de eleccion para valorar la angio-arquitectura de la
lesién, siendo un requisito previo siempre que se contemple
el tratamiento mediante embolizacién, de forma que una
arteriografia ademds de diagnéstica puede ser terapéutica.

Hoy en dia la utilizacién de los nuevos equipos T'C mul-
ticorona y RM permiten la adquisicién de imigenes con
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gran rapidez, pudiendo realizar reconstrucciones multipla-
nares de gran calidad, asi como estudios angiogréficos no
invasivos!33. Recientemente hemos estudiado 16 pacientes
con sindrome de Klippel-Trenaunay mediante una veno-
graffa tomografia computarizada multicorte (CM) o una
venografia resonancia magnética tridimensional (RM-3D),
utilizando imdgenes axiales convencionales, reconstruccio-
nes multiplanares (RIMP), proyecciones de méxima inten-
sidad (PMI) e imagenes tridimensionales (figs. 1-3). Las
imdgenes axiales convencionales fueron de utilidad para
evaluar el tejido blando y el hueso y permitieron localizar el
sistema venoso profundo y los vasos anémalos superficiales,
determinando su relacién con estructuras adyacentes. Las
imdgenes axiales, RMP y PMI fueron empleadas para tra-
zar el origen, trayecto y extension de las malformaciones ve-
nosas. Las imagenes de la superficie cutdnea permitieron
evaluar la localizacién y la extensién de la mancha en vino
de Oporto y demostrar la hipertrofia de la extremidad. Las
reconstrucciones tridimensionales permitieron demos-
trar las varicosidades y el origen y trayectoria de los vasos
aberrantes (figs. 4 y 5). Ninguno de los pacientes requirié
otra técnica complementaria invasiva (flebografia conven-
cional) para confirmar el diagndstico y planificar las estra-
tegia terapéutica®’.

Asi, podemos concluir que una venografia TC —o una
venografia RM en 3D en nifios y embarazadas para limitar
la radiacién— puede ser la prueba de eleccién para estudiar a
fondo una malformacién vascular extensa localizada en una
extremidad. Esta técnica permite conocer la localizacién
exacta de la lesién en un plano tridimensional, detectando
una posible infiltracién musculoesquelética y extensién to-
ricica y/o abdominopélvica, ademds permite valorar cam-
bios en la densidad 6sea (osteoporosis) y dismetrias, asi
como comprobar la existencia de sistema venoso profundo
y su permeabilidad (figs. 6-9). También son de utilidad para
detectar anormalidades del sistema venoso superficial, de-
mostrar las presencia de venas aberrantes o cidticas y deter-
minar su extensién y via de drenaje. Aunque estos procedi-
mientos siguen siendo inferiores a la arteriografia o
flebografia convencionales al no proporcionar el mismo
grado de informacién sobre la hemodindmica de la malfor-
macién, representan un avance muy significativo, y en nues-
tra experiencia sélo serd necesaria la complementacién con
procedimientos invasivos en casos de hipoplasias vasculares
donde no esté claro el funcionamiento hemodindmico del
vaso?42,

Especificamente debe realizarse una RM de la columna
vertebral en las malformaciones vasculares presentes en la
linea media de la espalda, especialmente en la regién lum-
bosacra, para detectar defectos del cierre del tubo neural a
distintos niveles. También en las manchas en vino de Opor-
to faciales con sospecha de sindrome de Sturge-Weber se
realizard un RM cerebral para valorar una posible afectaciéon
neurolégica®.

Mujer de 16 afios con malformacién venosa extensa
en extremidad superior izquierda y afectacion de predominio
distal.

En angio-tomografia
axial computarizada (TAC) se
aprecia una correlacion de los
vasos superficiales con la
afectacion clinica.

En un detalle de la
angio-tomografia axial
computarizada (TAC) se observa
la relacion de los vasos con
estructuras internas.
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Agenesia de la vena
poplitea en paciente con
sindrome de Klippel-Trenaunay.

Hipertrofia muisculo-esquelética e hipoplasia de vena
femoral superficial en paciente con sindrome de
Klippel-Trenaunay.

El diagnéstico de una malformacién vascular es funda-
mentalmente clinico y raramente necesitard un estudio his-
topatolégico. Como se ha comentado anteriormente puede
existir una duda diagndstica con tumores vasculares, en
concreto con los hemangiomas congénitos no involutivos
que, aunque son extremadamente raros, podrian confun-
dirse por su similitud evolutiva con algun tipo de malfor-
macién vascular y requerirdn estudio anatomopatolégico.

Histolégicamente una mancha en vino de Oporto se ca-
racteriza por la presencia de capilares y vénulas de pared
fina, con luz dilatada, localizados preferentemente en la
dermis reticular superficial, aunque en ocasiones pueden
extenderse hasta el tejido celular subcutineo. Al igual que
otras proliferaciones vasculares las malformaciones venula-
res pueden presentar un elevado nimero de mastocitos de
significado impreciso®.

Dilataciones varicosas, mas evidentes en tobillo,
asociadas a cambios pigmentarios postulcerosos e hipertrofia
de la extremidad, en paciente con sindrome de
Klippel-Trenaunay.

La angio-tomografia
axial computarizada (TAC)
muestra tridimensionalmente la
relacion de los vasos con el
tejido muscular.

Las malformaciones venosas estin constituidas por vasos
ectdsicos de tamafio variable, que asientan en la dermis pro-
funda y tejido celular subcutineo. Algunos son de pared
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Tras sustraccion de
tejidos blandos en la
angio-tomografia axial
computarizada (TAC) destacan
venas andmalas en region
gemelar y tobillo sobre plano
dseo (vista lateral).

Detalle de la figura
anterior (vista posterior).

fina, mientras que otros presentan una capa muscular grue-
sa. Es frecuente la presencia de trombosis y flebolitos, asi
como el hallazgo de dreas de hemorragia con depésitos de
hemosiderina y calcificaciones extravasculares (fig. 10).
Las malformaciones glomuvenosas estin formadas por
canales vasculares irregulares tapizados por células endote-
liales que contienen hematies en su luz. En el espesor de las
paredes de estas estructuras vasculares se observan células
glémicas, que pueden confluir formando cordones en el es-
troma de la lesion (fig. 11). Con frecuencia aparecen nédu-
los dérmicos unidos dispuestos en un patrén en «reloj de

J' I v LI

L ey 18 r
Figura 10. Vasos ectasicos de pared fina en dermis profunda
correspondientes a malformacion venosa. Hematoxilina-eosina,
x100.

i

Malformacion glomuvenosa. Lesion vascular
caracterizada por vasos interconectados por cordones
de células glomicas. Hematoxilina-eosina, x200.

arena». Inicialmente estas células glémicas fueron conside-
radas como pericitos, aunque luego se han definido como
células musculares lisas modificadas que expresan vimenti-
na, actina muscular especifica y actina alfa del musculo liso?.

Las malformaciones arteriovenosas en pacientes jévenes
muestran Unicamente un incremento de capilares, vénulas y
arteriolas dispuestos holgadamente sobre un tejido fibromi-
xomatoso donde no aparecen vasos de gran calibre. Por el
contrario, con el paso de los afios se aprecian venas agran-
dadas y arterias tortuosas. En las venas se produce una arte-
rializacién debido a un aumento de presién por la deriva-
cién arterial. Aunque ocurren por millones en lesiones de
gran tamafio, la continuidad entre una arteria y una vena es
dificil de detectar en el estudio patolégico (fig. 12), al con-
trario que la fistula arteriovenosa de origen traumdtico o
quirdrgico, que es Gnica®.
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oS gl ] E & L, .l .
Vaso de pared gruesa en malformacion

arteriovenosa. Las arterias y las venas «arterializadas»

pueden ser dificiles de distinguir. Hematoxilina-eosina, x40.

Histopatolégicamente las malformaciones linfiticas
quisticas se componen de vasos irregulares dilatados e inter-
conectados en el tejido celular subcutineo. Los higromas
quisticos estin constituidos por grandes cavidades uni o
multiloculares rodeadas por tejido conectivo laxo. Final-
mente, las dreas de linfangiomatosis estin formadas por
amplios canales linfiticos dilatados e interconectados entre
si, cubiertos por una hilera de células endoteliales aplana-
das. Las lesiones habitualmente afectan a la dermis y tejido
celular subcutdneo y pueden extenderse hasta el hueso sub-
yacente™.

Exploraciones complementarias

Como anteriormente se ha documentado, ante malforma-
ciones vasculares venosas o combinadas extensas debe rea-
lizarse un estudio basico de coagulacién que incluya entre
otras las siguientes determinaciones: tiempo de protrom-
bina, fibrinégeno, dimero-D, nimero de plaquetas y com-
plejos solubles de fibrina. La existencia de un perfil
pro-coagulante predispone a estos pacientes a presentar
trombosis venosas de repeticion y riesgo de tromboembo-
lismos pulmonares, que pueden acentuarse después de una
sesion de escleroterapia, una cirugfa, una fractura dsea, un
encamamiento prolongado o un embarazo, hasta el punto
de requerir tratamiento profilactico con heparina de bajo
peso molecular’32,

Por otra parte siempre debe valorarse la densidad sea de
la extremidad afecta, al menos con una radiografia simple,
para detectar precozmente una desmineralizacién y preve-
nir, en la medida de lo posible, una fractura patoldgica®. E1
tratamiento de eleccién de la osteoporosis localizada en es-
tos pacientes es un bifosfonato tipo alendronato, y en caso
de afectacién severa con antecedente de fractura de estrés

Paciente con mancha en vino de Oporto hipertréfica
de morfologia lineal en frente.

un férmaco anabolizante como el teriparatide (fragmento
recombinante de la hormona paratiroidea)’*.

En pacientes con malformaciones vasculares activas en
expansion —fundamentalmente del tipo arteriovenoso— se
puede detectar algiin marcador sérico de angiogénesis que,
aunque hoy en dia sea experimental y corresponda al cam-
po de la investigacién, quizds en un futuro no muy lejano se
convierta en diana terapéutica de algin tratamiento antian-
glogénico especifico®®.

Tratamiento

Las malformaciones vasculares son padecimientos marca-
dos tanto por la anomalia anatémica de los vasos afectados
como por sus peculiaridades hemodindmicas, teéricamen-
te parecidas pero diferentes en cada paciente. La presenta-
cién clinica de las lesiones es extremadamente variable y
va desde manchas asintomdticas con repercusién mera-
mente estética hasta lesiones de alto flujo o localizaciones
peculiares que pueden comportarse como auténticos tumo-
res e incluso poner en peligro la vida del enfermo. Al mis-
mo tiempo, al tratarse de enfermedades relativamente raras
es dificil alcanzar la suficiente experiencia en su manejo
para establecer pautas contrastadas de tratamiento.

Al contrario que los hemangiomas, las malformaciones
vasculares son radiorresistentes, no responden a corticosteroi-
des sistémicos o intralesionales, ni a interferén ni a firmacos
citostéticos, siendo la crioterapia también de escasa utilidad.
La cirugfa esta indicada en las malformaciones bien descritas
y de moderado tamafio, donde las posibilidades de restaura-
cién anatémica y funcional son méximas (figs. 13-16). Enlas
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Vision lateral del paciente de figura anterior.

malformaciones difusas de gran tamafio y extensién, endoca-
vitarias o con infiltracién de masas musculares, se encuentran
actualmente las mayores limitaciones terapéuticas. Por su ca-
rdcter invasivo sobre estructuras préximas, las malformacio-
nes venosas suelen ser de morfologia compleja y con frecuen-
cia se asocian a anomalias del sistema venoso profundo de las
extremidades, limitando asi las posibilidades de exéresis com-
pleta mediante cirugia®”. En ocasiones, tras varias interven-
ciones quirdrgicas, las lesiones recidivan y los pacientes aca-
ban volviendo a un estado muy similar al inicial, con
importante repercusion sobre su estado animico®. La embo-
lizacion, procedimiento ttil aunque delicado para las malfor-
maciones con componente arteriovenoso, es poco eficaz en
las grandes malformaciones venosas puras.

El tratamiento sintomdtico es esencial en estos pacientes;
asi, en las malformaciones venosas las medias o prendas de
compresion fuerte realizadas a medida, la prevencion de so-
breinfecciones o su tratamiento especifico con antibiéticos
en malformaciones linfaticas, la analgesia pautada para le-
siones dolorosas, etc., son puntos clave en la lucha por me-
jorar la calidad de vida.

Posiblemente uno de los avances mds importantes de la
medicina moderna haya sido incorporar el concepto de
abordaje multidisciplinar en el diagndstico, tratamiento y
seguimiento de los pacientes, ampliando la vision global del
enfermo mds alld de la propia especialidad individual y fa-
voreciendo el trabajo en equipo. El concepto de abordaje
multidisciplinar de las malformaciones vasculares fue discu-
tido e introducido por primera vez en el I Samsung Interna-

Extirpacién de mancha en vino de Oporto
hipertréfica y labrado de dos colgajos de avance en A-T.

Resultado tras cierre inmediato.

tional Symposium for Congenital Vascular Malformations de
Seul en diciembre de 1996%, en el que se concluyé que las
malformaciones vasculares debian ser atendidas y enfocadas
por unidades multidisciplinares aunando los esfuerzos de
todos los especialistas implicados en su manejo. Esta visién
del problema es esencial, ya que en la mayoria de las mal-
formaciones vasculares serd necesario utilizar una combina-
cién adecuada de varios procedimientos, puesto que la apli-
cacién de uno sélo no suele ser suficiente.

Tratamiento quirdrgico

El objetivo del tratamiento quirirgico debe ser la reseccién
completa, siempre que sea posible, puesto que cualquier te-
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jido residual dara lugar, invariablemente, a una recidiva. El
tratamiento quirdrgico aislado de las malformaciones
vasculares s6lo es posible en lesiones muy localizadas y ac-
cesibles***, como los aneurismas venosos, algunas lesiones
infiltrantes pequefias y en las raras lesiones arteriovenosas
mono-pediculares, de localizacién accesible y extension li-
mitada, que pueden ser tratadas mediante ligadura y extir-
pacioén total.

La resecabilidad de la lesién debe ser evaluada con rigor
antes de proponer a un enfermo como candidato a la ciru-
gia. Asi, la lesion ideal para ser tratada exclusivamente con
cirugia debe ser aislada y superficial, sin extensién a planos
profundos y sin infiltracién de estructuras adyacentes. La
extension mds alld de la fascia con afectacién de musculos,
tendones, huesos y/o invasién de estructuras como la pelvis
o la regién glitea son contraindicaciones para tratar sélo
con cirugia, ya que en el mejor de los casos, a pesar de una
buena planificacién terapéutica y una meticulosa cirugfa,
serd un tratamiento paliativo temporal®, con un riesgo ele-
vado de accidentes tromboembélicos®. En las proximida-
des de estructuras nerviosas es aconsejable la utilizacién de
un electrocauterio bipolar. Debe prestarse una especial
atencién a la hemostasia del campo quirdrgico, puesto que
el sangrado incontrolado dificulta enormemente la disec-
cién y eleva el riesgo de lesionar estructuras adyacentes.

En las malformaciones linfiticas el tratamiento habitual-
mente es conservador, puesto que raramente afectan a la
funcién de la extremidad o del 6rgano implicados y suelen
ser motivo de consulta por una preocupacién estética. La
excepcién, aunque frecuente, son aquellas lesiones que por
su peculiar localizacién cervical puedan ser potencialmente
peligrosas, obstruyendo la via aérea®.

En el aspecto prictico es dificil en las malformaciones ar-
teriovenosas y linfiticas, sobre todo en las difusas, encontrar
un plano de diseccién durante la exéresis, siendo los marge-
nes de la lesién casi imposibles de delimitar, por lo que la
reseccién debe ser lo mds amplia posible. Cualquier lesién
residual, por ejemplo una mécula cutinea residual semejan-
te a una mancha en vino de Oporto, dard lugar a una recidi-
va a corto plazo, motivo por el que son frecuentes las rein-
tervenciones. La utilizacién de la RM y de la angiografia
digital preoperatorias, especialmente evaluadas de forma
dindmica, son particularmente ttiles para establecer esos
margenes macroscopicos.

El objetivo del tratamiento quirtirgico de una malforma-
cién arteriovenosa es erradicar el 7:dus de la malformacién.
Esta cirugfa con frecuencia es muy hemorrédgica e ineficaz,
puesto que rapidamente se produce un reclutamiento de va-
sos colaterales que brindan nueva suplencia al nidus. Una
embolizacién previa facilita el acto quirdrgico y disminuye
el sangrado. A continuacién la reseccién debe realizarse lo
mis pronto y de la forma mds completa posible, con marge-
nes amplios respecto a los limites del nidus.

Laserterapia

El ldser de colorante pulsado produce una fototermdlisis
selectiva con la hemoglobina intravascular como diana, y
hoy en dia es el tratamiento de eleccién de la mancha en
vino de Oporto®. La luz del laser, absorbida por la oxihe-
moglobina, se convierte en calor y dafia el endotelio vascu-
lar produciendo trombosis y destruccion del vaso. Los efec-
tos secundarios mds frecuentemente descritos tras la
aplicacion del ldser de colorante pulsado son la aparicion de
ampollas y costras, hiperpigmentacién, hipopigmenta-
cién, desarrollo de cicatrices atréficas o hipertréficas e in-
fecciones. Las ampollas y costras se observan a las pocas
horas del tratamiento y raramente dejan cicatrices residua-
les tras su resolucion. El efecto secundario mis frecuente es
la hiperpigmentacién, que suele resolverse de forma espon-
tdnea en 6-12 meses*’, aunque se debe intentar prevenir
con el uso de fotoproteccién. La aparicién de cicatrices
atréficas o hipertroficas varia segun las distintas series, ha-
biéndose descrito hasta en un 5% de los casos*.

Dentro de un gran nimero de aparatos de ldser de colo-
rante pulsado, cada cual mds versétil, interesa cefiirnos a los
siguientes pardmetros y valores de oscilacién: didmetro del
haz del laser (5-10 mm), longitud de onda (585-600 nm),
densidad de energia o fluencia (7-15 J/cm?) y duracién del
pulso (450 wm-1500 ms). Un estudio reciente muestra bue-
nos resultados en un 63 % de los pacientes con un aclara-
miento mayor del 75 % de la lesion tras 4 sesiones utilizan-
do un sistema dindmico de enfriamiento cutdneo, usando
una longitud de onda de 595 nm, pulsos de 1,5 ms de dura-
cién y fluencias entre 11-12 J/cm?, frente a otro grupo tra-
tado con 585 nm, en el que la mejoria del 75 % sélo se
consiguid en el 40 % de los pacientes?. Algunos de los pa-
rdmetros que pueden mejorar los resultados finales son la
utilizacién de pulsos de duracién largos (1,5 ms)*, longitu-
des de onda mas altas (600 nm)* o fluencias mayores*’. En
lactantes y nifios el tratamiento se inicia con fluencias bajas,
pudiendo aumentar 0,5-1 J/cm? en cada sesién en funcién
de la respuesta y posibles efectos secundarios.

Respecto al intervalo entre sesiones el estindar cldsico es
con un minimo de 6 semanas de diferencia, aunque un tra-
bajo reciente muestra mejores resultados cuando las sesio-
nes son aplicadas cada dos semanas™.

A pesar de las controversias acerca del momento mds
apropiado para iniciar el tratamiento con laser, en general se
admite que debe ser lo mds precoz posible™. El nimero de
sesiones requeridas en nifios serd menor, como consecuen-
cia de que hay una respuesta mas rapida®; ademds, la tasa de
recurrencias disminuye en el grupo tratado por primera vez
con menos de 10 afios*2. En la mayoria de los casos se nece-
sitan entre 4 y 8 sesiones para obtener una respuesta satis-
factoria, y sélo en un 10 % de los pacientes habrd una res-
puesta completa. Aproximadamente la mitad de los
pacientes presenta un aclaramiento del 75 %, y hasta un ter-
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cio de los mismos lo que se considera una respuesta pobre
(mejoria inferior al 50 %).

El principal inconveniente del tratamiento temprano es
la necesidad de utilizar sedacion (anestesia general), ya que
el procedimiento es doloroso y provoca angustia y ansiedad
incontrolables en un nifio. El anestesista debe usar bajas
concentraciones de O, para evitar una ignicion, por ejemplo
tras la combustién de un tallo piloso, que podria extenderse
por lavia aérea®s. La experiencia nos reafirma en este proto-
colo, ya que facilita sesiones mds extensas con mejor resul-
tado a largo plazo y un perfecto equilibrio entre el médico,
el paciente y los familiares, dificil de conseguir en procedi-
mientos invasivos en nifios en vivo y en directo. El uso de
diferentes sistemas de enfriamiento de la superficie cutinea,
como la aplicacién dindmica de criégeno pulverizado, o la
aplicacion constante de aire frio**, previa a la irradiacién con
laser, puede evitar en algunos casos la anestesia en prepibe-
res y permitir la utilizacion de energias mds altas, minimi-
zando el riesgo de dafio epidérmico™.

En las malformaciones venulares, mediante videomi-
croscopia’®, se aprecian tres modelos de ectasia en el plexo
papilar, segun se afecten los vasos verticales, los profundos
horizontales o ambos. Es importante reconocer y diferen-
ciar estos patrones para predecir la respuesta al tratamien-
to con ldser, ya que el primer modelo responde mejor que
los otros®”. Como anteriormente se sefiald, la clasificacién
de las malformaciones venulares se hace en funcién del gra-
do de ectasia, siendo las de grado I las que tienen los vasos
mis pequefios y las de grado IV las mayores. Los vasos mds
profundos persisten tras el tratamiento, ya que pueden
dilatarse o incluso proliferar mediante angiogénesis
extendiéndose de nuevo hacia zonas mds superficiales®®. La
localizacién de las lesiones y el color de las mismas también
condicionan el grado de respuesta al tratamiento con ldser.
Concretamente, lesiones situadas en V2 responden peor
que las que afectan V1 o V3; la cara y el cuello responden
claramente mejor que lesiones situadas en el tronco y las
extremidades®.

Hasta un tercio de los pacientes no mejora a pesar de
multiples sesiones, en parte por la limitada penetrabilidad
del ldser en el tejido (1 a 1,5 mm), que impide tratar vasos
localizados a mayor profundidad®, y en parte también por-
que pueden existir otros elementos no vasculares de tipo ha-
martomatoso que no son dianas de esta tecnologia®!. Pa-
cientes adultos con mancha en vino de Oporto de color
morado intenso, con elementos tuberosos e hipertrofia de la
hemifacies afecta, requerirdn tratamiento quirdrgico, bien
mediante curetaje y electrocoagulacion, escisién simple o
reduccién quirtrgica en cufia mds vermillectomia de la hi-
pertrofia labial. En estos casos los laseres de CO, o de
Nd:YAG también son eficaces®?. En casos y zonas resisten-
tes la administracién de un doble pase con el lser de colo-
rante pulsado mejora la respuesta®. También se ha demos-
trado cémo el solapamiento de impulsos puede favorecer la

penetrabilidad, sin asociar efectos secundarios sobre la epi-
dermis®.

Aquellos pacientes que no respondan al liser de coloran-
te pulsado, pueden ser tratados con luz pulsada intensa,
con el laser de Nd:YAG (1.064 nm)® y el laser de KTP
(532 nm). En una serie de pacientes resistentes al ldser de
colorante pulsado se obtuvieron resultados satisfactorios
(mejoria mayor del 50%) en un 17 % de los pacientes trata-
dos con el ldser de KTP. Las fluencias empleadas con mejo-
res resultados se situaban entre 18 y 24 J/cm?, con duracio-
nes del pulso entre 9-14 ms®. Estos aparatos permiten altas
fluencias y la posibilidad de ajustar la duracién del pulso al
tiempo de relajacién térmica de la estructura a destruir; de
todas formas, aunque la tolerancia es mejor, con ausencia
de purpura, pueden producir mayor incidencia de cicatrices
o alteraciones en la pigmentacién® (figs. 17 y 18). Aunque
el nimero de estudios publicados con luz pulsada intensa es
menor que con los ldseres descritos, se obtienen mejorias
entre un 70-100% en el 70 % de los pacientes®”%%.

El tratamiento de las malformaciones venosas con ldser
se limita a lesiones muy superficiales, al componente super-
ficial de lesiones profundas tratadas con otros procedimien-
tos (por ejemplo escleroterapia) o a lesiones de mucosas. El
ldser mas empleado es el de Nd:YAG, que utiliza una onda
continua de luz infrarroja a 1.064 nm con una penetrabili-

Mujer con malformacion venular difusa en muslo sin
otras caracteristicas de sindrome de Klippel-Trenaunay, previa al
tratamiento con laser de Nd:YAG.
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Se aprecia una respuesta casi completa tras tres
sesiones de tratamiento con laser de Nd:YAG.

dad en la piel entre 5 y 7 mm. Este aparato puede aplicarse
de modo intralesional®-7! a través de un catéter introducido
en el interior de la lesion, visualizindose el proceso median-
te control ecogrifico.

Sobre la mucosa el laser de Nd:YAG, con una potencia
constante de 30 w, una fibra de 600 wm de didmetro y una
duracién del pulso variable, es muy agradecido™. El proce-
dimiento, que se realiza habitualmente bajo anestesia gene-
ral, es seguro, no requiere el uso concomitante de sistemas
de enfriamiento de la superficie y apenas presenta riesgo de
fibrosis o cicatriz residual. Al incidir el impacto en la muco-
sa se observa una retracciéon inmediata del drea tratada y la
aparicién de unos puntos blanquecinos que son ttiles para
no solapar los impactos. En grandes malformaciones veno-
sas de la mucosa la aplicacién del ldser, previa a la cirugia,
permite eliminar el componente superficial de la malforma-
cién y crear una banda de fibrosis que facilita una mejor di-
seccion de la lesién, disminuyendo el sangrado durante la
intervencién. Si se tratan dreas extensas en la cavidad oral,
sobre todo en la porcién posterior, deben administrarse cor-

ticosteroides sistémicos para reducir la inflamacién y preve-
nir un posible compromiso de la via aérea.

La ablacién con laser CO,estd indicada especialmente en
las malformaciones linfaticas superficiales de mucosas, ca-
racterizadas clinicamente por la presencia de multiples ve-
siculas. Generalmente son lesiones difusas que alcanzan
planos profundos, incluyendo el musculo subyacente’.
Aunque este tratamiento no es curativo, permite controlar
la enfermedad y mejorar de forma evidente la calidad de
vida de los pacientes. A pesar de ello la recurrencia es la nor-
may son necesarios tratamientos periédicos. Como una in-
feccién asociada puede estimular el crecimiento de una
malformacion linfitica, se aconseja realizar el procedimien-
to bajo cobertura antibiética y antiinflamatoria con corti-
costeroides orales.

Embolizacion

La embolizacién es especialmente ttil en las malformacio-
nes arteriovenosas, y puede ser usada tanto de manera ad-
yuvante como terapéutica en su manejo. A pesar de los
avances de los ultimos afios, especialmente en nuevos ma-
teriales empleados (coils, diferentes particulas, polimeros y
pegamentos)”>7%, esta técnica se considera una solucién
temporal, ya que el aporte sanguineo en una determinada
localizacién anatémica no es estético, y el desarrollo de
circulacién colateral serd inevitable’.

Como adyuvante una embolizacién previa a la cirugia
suele ser el procedimiento més apropiado a la hora de enfo-
car el tratamiento de las malformaciones arteriovenosas.
Asi, tras mapear la lesién con una arteriografia y detectar el
nidusy sus aferencias, se procede a embolizar desde la por-
cién mds distal a la proximal. De esta manera se reduce la
vascularizacion de la lesion y el riesgo potencial de sangra-
do durante la intervencién. Debido a que con gran rapidez
se establecerd una nueva circulacién colateral, se recomien-
da no retrasar la excision quirirgica mas de 48 horas des-
pués de realizar el procedimiento?”.

Terapéuticamente la embolizacién se utiliza de forma
paliativa, para evitar el sangrado de lesiones extensas irrese-
cables, o de forma curativa. Este dltimo concepto no es muy
real, y es preferible hablar mas de control de la lesién que de
curacién. En estos casos es necesario un procedimiento gra-
dual a través del nidus, desde la porcién proximal a la distal,
incluyendo tanto las arterias activas como las suplentes, te-
niendo que repetir frecuentemente el tratamiento por la
revascularizacién de la lesién. El procedimiento no estd
exento de riesgos, y debe realizarlo un radiélogo interven-
cionista familiarizado con la técnica, ya que entre los efec-
tos secundarios se puede producir la suelta de material y
embolizacién a distancia, con necrosis distal y dafio neuro-
l6gico. Ademds, todo el material embolizante empleado
debe ser aplicado bajo control fluoroscépico.
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La escleroterapia consiste en la eliminacién de venas vari-
cosas mediante la inyeccién de una sustancia esclerosante
en su interior. Los agentes esclerosantes originan una irri-
tacién quimica de la capa intima de las venas, producida
por la inflamacidn tras el contacto con las células endote-
liales”®. Posteriormente, de forma secundaria, se genera
la formacién de un trombo que impide la circulacién de la
sangre y favorece que paulatinamente las venas se trans-
formen en cordones fibrosos —esclerosados— que acaban
reabsorbiéndose. De acuerdo con su potencia los agentes
esclerosantes pueden ser clasificados como mayores (alco-
hol, iodo y tetradecil sulfato de sodio), intermedios (sali-
cilato sédico y polidocanol), o menores (glicerina cro-
mada). El polidocanol (Etoxiesclerol®), al igual que el
tetradecil sulfato de sodio, es un agente detergente, con
un polo hidréfilo y otro hidréfobo, que actda alterando la
tensién superficial sobre las células endoteliales. Concre-
tamente el polo hidréfobo se une a la superficie celular,
mientras la porcién hidréfila atrae agua dentro de la cé-
lula, originando una rdpida e intensa hidratacién endote-
lial”. El polidocanol tiene una excelente tolerancia local
y general®, y estd comercializado en Europa desde hace
mids de 20 afios para la esclerosis de varices, aunque to-
davia no se encuentra aprobado por la Food and Drug
Administration (FDA) americana. Sus ventajas contras-
tan con el cardcter agresivo sobre la malformacién y teji-
dos limitrofes de la escleroterapia con etanol, cuya inyec-
cién dolorosa exige hospitalizacién con anestesia general,
estd contraindicada en nifios y puede producir necrosis
de piel y mucosas, trombosis del sistema venoso profundo
a nivel de extremidades, embolia pulmonar y colapso car-
diorrespiratorio por espasmo pulmonar. Ademds, la admi-
nistracién de etanol no es ficilmente repetible como exige
el procedimiento de escleroterapia, en el que la recanali-
zacién parcial tras la trombosis intravascular inicial suele
ser frecuente®!.

La escleroterapia convencional con esclerosantes liqui-
dos, que en la mayor parte de los casos de las anomalias
vasculares es un tratamiento paliativo, ofrece buenos resul-
tados en lesiones reducidas®?. Estd indicada en las subsidia-
rias de cirugia como apoyo preoperatorio buscando una re-
duccién del tamafio de la lesién, o bien como complemento
postoperatorio®. Por el contrario, la escleroterapia conven-
cional de las grandes malformaciones venosas es ineficaz,
debido alas limitaciones intrinsecas de los liquidos inyecta-
dos sujetos a dilucién e inactivacién progresiva en un gran
volumen hemitico, a la irregular distribucién del esclero-
sante sobre los endotelios del territorio tratado, a la dificul-
tad de manejo y control del esclerosante una vez inyectado
y a la imperceptibilidad al eco-doppler en el interior de los
Vasos.

Esta situacién fue superada con la incorporacién de la
forma farmacéutica de microespuma para administrar los
esclerosantes®*. El uso moderno de las espumas en esclero-
terapia tiene su origen en el trabajo de Orbach en 1944, con
su técnica del air-block, consistente en la introduccion de
aire antes de la inyeccién del esclerosante para intentar va-
ciar de sangre el vaso y favorecer una mayor accién de este
ultimo®. Posteriormente Orbach utilizé burbujas gruesas
de esclerosante obtenidas por agitacién de la ampolla que
contenia el liquido esclerosante y comprobé un incremento
de accién en relacién con la forma liquida. Este procedi-
miento s6lo se mostré util en pequefas venas y el interés
inicial se difuminé durante décadas. En 1993 Juan Cabre-
ra, cirujano vascular espafiol, cre6 la forma farmacéutica de
microespuma inyectable formando microburbujas de solu-
ciones esclerosantes surfactantes en un ambiente de gases
fisiolégicos de alta solubilidad en los liquidos corporales®®®7.
Otros autores producen espuma con estas mismas solucio-
nes mediante técnicas especificas denominadas por los
nombres de sus descriptores: Monfreux, Tessari, Frullini,
etc®®. Hoy en dia la técnica de Tessari es una de las més po-
pulares y obtiene espuma mediante el uso de dos jeringas
unidas a una llave de tres vias. Estas espumas «caseras» uti-
lizan aire atmosférico, rico en nitrégeno —gas de baja solu-
bilidad en los fluidos corporales—, tienen un tamafio irregu-
lar de burbuja y una alta variabilidad en su cohesién interna.
Las técnicas de aplicacién de las espumas también son va-
riables®’, aunque el consenso de Tegernsee?® recomendd,
por motivos de seguridad, no inyectar un volumen superior
a5 cc de espuma por sesién de tratamiento.

La microespuma esclerosante estd compuesta de gases fi-
siolégicos como el oxigeno y el diéxido de carbono (CO,),
y obtiene microburbujas de un tamafio muy reducido con la
suficiente estabilidad y cohesién internas para ser inyecta-
das dentro de los vasos. La superficie de contacto entre el
esclerosante y la pared del vaso aumenta enormemente en
una proporcién inversa al didmetro de las burbujas. La mi-
croespuma de polidocanol desplaza a la sangre favorecien-
do un contacto homogéneo entre el esclerosante y el endo-
telio, facilitando la destruccién endotelial®®$7. Ademis el
procedimiento es visible en tiempo real mediante ecografia.
La alta solubilidad del CO, y su ausencia de toxicidad per-
mite la inyeccién de grandes volimenes, inalcanzables para
espumas configuradas con aire atmosférico?®**. A veces es
necesario inyectar un volumen de microespuma entre
20-100 cc para el tratamiento de malformaciones venosas
extensas. Por el contrario, en el caso de las espumas caseras,
el volumen de gas que puede inyectarse es limitado por la
baja solubilidad del nitrégeno a los 5 cc aconsejados, y en
ellas sélo puede modificarse la concentracion.

Actualmente hemos tratado més de 120 pacientes con
malformaciones vasculares congénitas de predominio veno-
so mediante escleroterapia con microespuma de polidoca-
nol. En una primera serie publicada 50 pacientes (18 varo-
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Varén de 16 afios con sindrome de
Klippel-Trenaunay. Se observa mancha en vino de Oporto difusa
y vena embrionaria lateral.

Vena ciatica
persistente en paciente con
sindrome de
Klippel-Trenaunay.

nes y 32 mujeres, con un rango de edad entre 8 y 62 afios)
fueron divididos siguiendo la clasificacién de Hamburgo en
tres grupos, el primero con lesiones infiltrantes (n = 16), el
segundo con lesiones limitadas (n = 19) y el tercero con
malformaciones vasculares combinadas tipo sindrome de
Klippel-Trenaunay (n = 15)®. En algunos casos, ademds de
estudio ecogrifico se realizaron otras pruebas de imagen
complementarias. En todos los pacientes se utilizé micro-
espuma de polidocanol administrada bajo inyeccién guiada
por eco-doppler. En cada sesién se administraron entre 20 y
80 cc de microespuma correspondientes a 3-6 ml de poli-
docanol al 2%. La concentracién de polidocanol inyectado
oscilé entre 0,25 a 3%, dependiendo del tamafio de la mal-
formacién y de las caracteristicas hemodindmicas del drea a
tratar. Asi, las malformaciones infiltrantes requirieron con-
centraciones mayores (2-3 %), mientras que las venas late-
rales anémalas de los pacientes con sindrome de Klippel-
Trenaunay fueron tratadas con concentraciones menores
(0,25-0,5%). El procedimiento fue realizado sin anestesia y
el nimero de sesiones oscil6 entre 1y 46 (media = 12), sélo
en 21 pacientes se realizaron mds de 10 sesiones. Las sesio-
nes fueron repetidas cada 2-4 semanas. En 46 pacientes
(92 %) hubo mejoria clinica y radioldgica, y sélo 4 pacientes
no respondieron. De los 46 respondedores, en 18 (39 %) se
apreci6 una desaparicién total de la malformacién tratada,
en 15 (33 %) hubo una reduccién igual o mayor del 50 %
yen 13 (28 %) la reduccién de la malformacién fue menor
del 50%. De los 39 pacientes que presentaban dolor hubo
desaparicién en 25 y reduccién en los otros 14; 5 pacientes
tenfan ulceras crénicas que cicatrizaron en su totalidad, y en
otros 9 habia episodios de hemorragia que disminuyeron o
desaparecieron en el 100 % de los casos. Respecto a los efec-
tos secundarios, 4 pacientes desarrollaron pigmentacién cu-
tanea que desaparecié espontdneamente. En dos pacientes
tras la esclerosis superficial con microespuma de polidoca-
nol al 0,5 % se desarrollé una pequefia necrosis. Otro pa-
ciente tuvo una necrosis cutdnea mas extensa debido a la in-
yeccion accidental de una arteria distal. En ningtn caso se
document6 trombosis del sistema venoso profundo, embo-
lismo pulmonar o lesiones neuroldgicas. La mejor respues-
ta a la esclerosis fue en el sindrome de Klippel-Trenaunay,
con eliminacion total de las dreas patoldgicas en el 80 % de
los pacientes, y s6lo una recurrencia de pequefias varicosi-
dades (menores del 20 % de la lesién original) en 10 de
ellos” (figs. 19-21).

Las malformaciones vasculares del polo cefélico deben
tratarse con moderacion, ya que las venas de la cabeza y el
cuello carecen de vélvulas, y las localizadas en los dos tercios
superiores de la regién facial van a comunicar directamente
con el seno cavernoso a través de las venas oftalmicas supe-
rior e inferior.

La eficacia terapéutica de la microespuma de polidocanol
depende de su accién mecinica, desplazando la sangre en el
interior de los vasos. Si el flujo sanguineo estd aumentado se
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Paciente de figura 19 tras 7 sesiones de
escleroterapia con microespuma de polidocanol. Nétese la
ausencia de venas laterales y la persistencia de la mancha en
vino de Oporto.

produce dilucién de la microespuma inyectada, reduciendo
su efecto. En la prictica habitual es frecuente en algunas
malformaciones venosas apreciar pequefias fistulas arterio-
venosas que restan eficacia al tratamiento, reducen la exten-
sion del territorio inicialmente trombosado tras la inyeccién
y favorecen su recanalizacion parcial precoz.

La escleroterapia con microespuma de polidocanol es
bien tolerada sin efectos secundarios dignos de considera-
cién. La simplicidad, la reproducibilidad, su bajo coste, su
cardcter ambulatorio y la seguridad del procedimiento, ha-
cen de ella la técnica de eleccion para la eliminacién anaté-
mica y funcional de un territorio venoso patolégico”®

(figs. 22y 23).

Escleroterapia de malformaciones linfaticas

Las malformaciones linfiticas pueden esclerosarse con dex-
trosa, tetraciclinas, bleomicina y OK-432. El mecanismo
de accién de todas estas sustancias es su difusién al estro-
ma, con irritacion e inflamacién que favorecen la retracciéon
y contractura cicatricial de la lesién. Previamente a la in-

Dilataciones venosas prominentes con elementos
exofiticos en raiz de muslo durante una sesién de escleroterapia
con microespuma de polidocanol.

Paciente de la figura anterior. Resultado a los tres
meses tras tres sesiones de tratamiento.

yeccién hay que aspirar el mayor volumen posible de linfa y
«vaciar» la malformacién al méaximo.

El OK-432 (picibanil; Chugay Farmaceutical CO; To-
kio, Japén) es un preparado de bacterias muertas obtenido
por incubacién del cultivo de Estreptococcus piogenes (grupo
A, tipo III) de origen humano con penicilina G benzatina,
sin capacidad infectante ni repercusion sistémica.

Ademis de su accién esclerosante al OK-432 se le atri-
buyen diversas acciones inmunofarmacolégicas como
aumento de la citotoxicidad de células NK, de linfocitos T
citotoxicos, de células LAK y de macréfagos, y estimulacion
y sintesis de citocinas como TNF e interferones, que au-
mentan la permeabilidad endotelial, acelerando el drenaje
linfatico y favoreciendo la retraccion de la cavidad quisti-
ca”. Su primer uso clinico en el tratamiento de 9 pacientes
con higroma quistico data del afio 1987, con una regresién
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completa en 8 de ellos®®. Posteriores publicaciones del mis-
mo grupo de trabajo, con series de 23 y 64 pacientes respec-
tivamente, demuestran excelentes o buenos resultados en el
93 % de los linfangiomas quisticos, y en el 47 % de los lin-
fangiomas tipo cavernoso®!®. Con los afios, publicaciones
de varias series de pacientes'®1%2 por otros autores han con-
firmado la eficacia de este procedimiento, proponiendo la
escleroterapia con OK-432 como el tratamiento de eleccién
de las malformaciones linfiticas, especialmente de las lesio-
nes macroquisticas. Aunque la mayor parte de las lesiones
tratadas corresponden al polo cefilico por incidencia natu-
ral de esta patologia, se ha visto una respuesta satisfactoria
en cualquier localizacién —incluso en grandes lesiones re-
troperitoneales'® o de localizacién compleja como la region
periorbitaria'®- sin limitacién respecto a la edad del pa-
ciente. El inico motivo de exclusién para esta terapia es la
alergia a penicilina.

La dosis méxima sugerida es de 0,3 mg de OK-432 por
sesion®1%. En general, 1a lesion regresa sin cicatriz ni alte-
racién de la anatomia local y, tras seguimientos de varios
afios en las series publicadas, no se observan recidivas.

Conflicto de intereses
Declaro no tener ningun conflicto de intereses.

Bibliografia
1. Mulliken B, Glowacki J. Hemangiomas and vascular mal-

formations in infants and children: a classification based on
endothelial characteristics. Plast Reconstr Surg. 1982;69:
412.

2. Hand JL, Frieden IJ. Vascular Birthmarks of infancy: resol-
ving nosologic confusin. Am ] Med Genet. 2002;108:
257-64.

3. Finn MC, Glowacki J, Mulliken JB. Congenital vascular
lesions: clinical application of a new classification. ] Pediatr
Surg. 1983;18:894.

4. Belov S. Classification of congenital vascular defects. Int
Angiol. 1990;9:141-6.

5. Burrows PE, Mulliken B, Fellows KE, Strand RD. Child-
hood hemangiomas and vascular malformations: angiograp-
hic differentiation. Am ] Roentgenol. 1983;141:483-8.

6. Bliznak J, Staple TW. Radiology of angiodysplasias of the
limb. Radiology 1974;110:35-44.

7. Schmidt GH. Hemangioma in the zygoma. Ann Plast
Surg. 1982;3:330-6.

8. Hein KD, Mulliken JB, Kozakewich HP, Upton J, Burrows
PE. Venous malformations of skeletal muscle. Plast Re-
constr Surg. 2002;110:1625-35.

9. DesPrez JD, Kiehn CL, Vlastou C, Bonstelle C. Congeni-
tal arteriovenous malformation of the head and neck. Am ]
Surg. 1978;136:424-9.

10. Yoshida H, Yusa H, Ueno E. Use of Doppler color flow
imaging for differential diagnosis of vascular malformations:
a preliminary report. ] Oral Maxillofac Surg. 1995;53:
369-74.

11. Yang WT, Ahuja A, Metreweli C. Sonographic features of
head and neck hemangiomas and vascular malformations:
review of 23 patients. ] Ultrasound Med. 1997;16:39-44.

12. Sheth S, Nussbaum AR, Hutchins GM, Sanders RC. Cys-
tic hygromas in children: sonographic-pathologic correla-
tion. Radiology. 1987;162:821-4.

13. Foley WD, Karcaaltincaba M. Computed tomography
angiography: principles and clinical applications. ] Comput
Assist Tomogr. 2003;27 Suppl 1:523-30.

14. Levine E, Wetzel LH, Neff JR. MR imaging and CT of
extrahepatic cavernous hemangiomas. Am J Roentgenol.
1986;147:1299-304.

15. Davidson AJ, Hartman DS. Lymphangioma of the retrope-
ritoneum: CT and sonographic characteristic. Radiology.
1990;175:507-10.

16. FanX, Qiu W, Zhang Z, Mao Q. Comparative study of cli-
nical manifestation, plain-film radiography, and computed
tomographic scan in arteriovenous malformations of the
jaws. Oral Surg Oral Med Oral Pathol Oral Radiol Endod.
2002;94:503-9.

17. Remonda L, Schroth G, Ozdoba C, Lovblad K, Ladrach K,
Huber P. Facial intraosseous arteriovenous malformations:
CT and MR features. ] Comput Assist Tomogr. 1995;19:
277-81.

18. Herborn CU, Goyen M, Lauenstein TC, Debatin JF,
Ruehm SG, Kroger K. Comprehensive time-resolved MRI
of peripheral vascular malformations. Am ] Roentgenol.
2003;181:729-35.

19. Caseiro-Alves F, Gil-Agostinho P, Ramalheiro G, Gil-
Agostinho P. Contrast-enhanced MR angiography of tho-
racic vascular malformations in a pediatric population. Am J
Roentgenol. 2003;181:861-6.

20. Konez O, Burrows PE. Magnetic resonance of vascular ano-
malies. Magn Reson Imaging Clin N Am. 2002;10:363-88.

21. Kern S, Niemeyer C, Darge K, Merz C, Laubenberger J,
Uhl M. Differentiation of vascular birthmarks by MR ima-
ging. An investigation of hemangiomas, venous and lymp-
hatic malformations. Acta Radiol. 2000;41:453-7.

22. Dubois], Soulez G, Oliva VL, Berthiaume MJ, Lapierre C,
Therasse E. Soft-tissue venous malformations in adult
patients: imaging and therapeutic issues. Radiographics.
2001;21:1519-31.

23. Sunagawa T, Tkuta Y, Ishida O, Ishiburo M, Yasunaga Y,
Ochi M. Arteriovenous malformation of the ring finger.
Pre- and postoperative evaluation using three-dimensional
computed tomography angiography. ] Comput Assist
Tomogr. 2003;27:820-3.

24. Bastarrika G, Redondo P, Sierra, Cano D, Martinez-Cuesta
A, Lépez-Gutierrez JC, et al. New techniques for the eva-
luation and therapeutic planning of patients with Klip-
pel-Trenaunay syndrome. ] Am Acad Dermatol. 2007;56:
242-9.

25. Pretel M, Bastarrika G, Redondo P. Nuevas técnicas diag-
nésticas en pacientes con sindrome de Klippel-Trenaunay.
Piel. 2007. En prensa.

26. Vilela PF. Sturge-Weber syndrome revisited. Evaluation of
encephalic morphological changes with computerized
tomography and magnetic resonance. Acta Med Port. 2003;
16:141-8.

232 Actas Dermosifiliogr. 2007:98:219-35



27.

28.

29.

30.

31.

32.

33.

34.

35.

36.

37.

38.

39.

40.

41.

42.

43.

Redondo P. Malformaciones vasculares (11). Diagnéstico, histopatologia y tratamiento

Hagiwara K, Khaskhely NM, Uezato H, Nonaka S. Mast
cell «densities» in vascular proliferations: a preliminary study
of pyogenic granuloma, portwine stain, cavernous heman-
gioma, cherry angioma, Kaposi’s sarcoma, and malignant
hemangioendothelioma. ] Dermatol. 1999;26:577-86.
Nuovo MA, Grimes MM, Knowless DM. Glomus tumors:
clinicopathologic and immunohistochemical analysis of
forty cases. Surg Pathol. 1990;3:31-40.

Lawton RC, Tidrick RT, Brintnall ES. A clinicopathologi-
cal study of multiple congenital arteriovenous fistulae of the
lower extremities. Angiology. 1957;8:161-9.

Peachey RDG, Lim CC, Whimster JW. Lymphangioma of
the skin: a review of 65 cases. Br ] Dermatol. 1970;83:
519-27.

Enjolras O, Ciabrini D, Mazoyer E, Laurian C, Herbreteau
D. Extensive pure venous malformations in the upper or
lower limb, a review of 27 cases. ] Am Acad Dermatol.
1997;36:219-25.

Mazoyer E, Enjolras O, Laurian C, Houdart E, Drouet L.
Coagulation abnormalities associated with extensive venous
malformations of the limbs: differentiation from Ka-
sabach-Merrit syndrome. Clin Lab Haem. 2002;24:
243-51.

Benchakroun M, Ouadghiri M, Berrada S, Hermas F,
‘Wahbi S, El Yaacoubi M, et al. Pathological fracture of the
femur in a patient with a venous malformation. Rev Chir
Orthop Reparatrice Appar Mot. 2004;90:280-4.

Plotkin LI, Weinstein TS, Parfitt AM, Roberson PK,
Manolagas SC, Bellido T. Prevention of osteocyte and oste-
oblast apoptosis by bisphosphonates and calcitonin. J Clin
Invest. 1999;104:1363-74.

Hodsman AB, Bauer DC, Dempster D, Dian L, Hanley
DA, Harris ST, et al. Parathyroid hormone and teriparatide
for the treatment of osteoporosis: a review of the evidence
and suggested guidelines for its use. Endocr Rev. 2005;26:
688-703.

Ferrara N, Kerbel RS. Angiogenesis as a therapeutic target.
Nature. 2005;438:967-74.

Enjolras O, Mulliken JB. Vascular tumors and vascular
malformations (new issues). Adv Dermatol. 1998;13:
375-422.

Jacob AG, Driscoll DJ, Shaughnessy W], Stanson AW,
Clay RP, Gloviczki P. Klippel-Trenaunay syndrome: spec-
trum and management. Mayo Clin Proc. 1998;73:28-36.
Lee BB. What is new in venous disease: new approach to
old problem of venous disease: congenital vascular malfor-
mation. En: Angelides NS, editor. Advances in Phlebology.
Limassol: Hadjigeogiou Printing & Co; 1998. p. 59-64.
Szilagyi DE, Smith REF, Elliott JP, Hageman JH. Congeni-
tal arteriovenous anomalies of the limbs. Arch Surg 1976;
111:423-9.

Rutherford RB. Congenital vascular defects of malforma-
tions (CVMs). Semin Vasc Surg. 1993;6:197-8.

Hartman M, Spauwen M, Rieu A. Surgical treatment of
hemangiomas and vascular malformations in functional
areas. Pediatr Surg Int. 1996;11:308-11.

Noel AA, Glovizcki P, Cherry KJ Jr, Rooke TW, Stanson
AW, Driscoll DJ. Surgical treatment of venous malforma-
tions in Klippel-Trenaunay syndrome. ] Vasc Surg. 2000;
32:840-7.

44,

45.

46.

47.

48.

49.

50.

51.

52.

53.

54.

55.

56.

57.

58.

59.

60.

61.

Lee BB, Bergan JJ. Advanced management of congenital
vascular malformations: a multidisciplinary approach. Car-
diovasc Surg. 2002;10:523-33.

Poetke M, Philipp C, Berlien HP. Flashlamp-pumped pul-
sed dye laser for hemangiomas in infancy. Treatment of
superficial vs. mixed hemangiomas. Arch Dermatol. 2000;
136:628-32.

Seukeran DC, Collins P, Sheehan-Dare RA. Adverse reac-
tions following pulsed tunable dye laser treatment of port
wine stains in 701 patients. Br ] Dermatol. 1997;136:725-9.
Geronemus RG, Quintana AT, Lou WW, Kauvar ANB.
High-fluence modified pulsed dye laser photocoagulation
with dynamic cooling of Port-wine stain in infancy. Arch
Dermatol. 2000;136:942-3.

Scherer K, Lorenz S, Wimmershoff M, Landthaler M,
Hohenleutner U. Both the flashlamp-pumped dye laser and
the long-pulsed tunable dye laser can improve results in
port-wine stain therapy. Br ] Dermatol. 2001;145:79-84.
Edstrom DW, Ros AM. The treatment of port-wine stains
with the pulsed dye laser at 600 nm. Br J Dermatol.
1997;136:360-3.

Tomson N, Lim SPR, Abdullah A, Lanigan SW. The tre-
atment of port-wine stains with the pulsed-dye laser at
2-week and 6-week intervals: a comparative study. Br ] Der-
matol. 2006;154:676-9.

Ashinoff R, Geronemus RG. Flashlamp-pumped dye laser
for port wine stains in infancy: earlier versus later treatment.
J Am Acad Dermatol. 1991;24:467-72.

Tevar E, Calvo M, Moratinos M, Boixeda P. Liser y otras
fuentes de luz en el tratamiento de manchas en vino de
Oporto. Actas Dermosifiliogr. 2006;97:419-27.

Molin L, Hallgren S. Hair ignition by dye laser for port-
wine stain: risk factors evaluated. ] Cutan Laser Ther. 1999;
1:121-4.

Greve B, Hammes S, Raulin C. The effect of cold air coo-
ling on 585nm pulsed dye laser treatment of port-wine
stains. Dermatol Surg. 2001;27:633-6.

Chang CJ, Nelson JS. Cryogen spray cooling and higher
fluence pulsed dye laser treatment improve port-wine stain
clearance while minimizing epidermal damage. Dermatol
Surg. 1999;25:767-72.

Eubanks LE, McBurney EI. Videomicroscopy of port-wine
stains: correlation of location and depth of lesion. ] Am
Acad Dermatol. 2001;44:948-51.

Fiskerstrand EJ, Svaasand LO, Kopstad G, Dalaker M,
Norvang LT, Volden G, et al. Laser treatment of port-wine
stains: therapeutic outcome in relation to morphological
parameters. Br ] Dermatol. 1996;134:1039-43.

Michel S, Landthaler M, Hohenleutner U. Recurrence of
Port-wine stains after treatment with the flashlamp-pum-
ped pulsed dye laser. Br ] Dermatol. 2000;143:1230-4.
Renfro L, Geronemus RG. Anatomical differences of
Port-wine stains in response to treatment with the pulse dye
laser. Arch Dermatol. 1993;129:182-8.

Lanigan SW. Port-wine stain unresponsive to pulsed dye
laser: explanations and solutions. Br ] Dermatol. 1998;139:
173-7.

Sanchez-Carpintero I, Mihm MC, Mizeracki A, Waner M,
North PE. Epithelial and mesenchymal hamartomatous
changes in a mature port-wine stain: morphologic evidence

Actas Dermosifiliogr. 2007;98:219-35

233



62.

63.

64.

65.

66.

67.

68.

69.

70.

71.

72.

73.

74.

75.

76.

77.

78.

234

Redondo P. Malformaciones vasculares (11). Diagnéstico, histopatologia y tratamiento

for a multiple germ layer field defect. ] Am Acad Dermatol.
2004;50:608-12.

del Pozo ], Fonseca E. Port-wine stain nodules in the adult:
report of 20 cases treated by CO2 laser vaporization. Der-
matol Surg. 2001;27:699-702.

Bencini PL. The multilayer technique: a new and fast
approach for flashlamp-pumped pulsed (FLPP) dye laser
treatment of port-wine stains (preliminary reports). Derma-
tology Surg. 1999;25:786-9.

Koster PH, van der Horst CM, van Gemert M]J, van der
Wal AC. Histologic evaluation of skin damage after over-
lapping and nonoverlapping flashlamp pumped pulsed dye
laser pulses: A study on normal human skin as a model for
Port wine stains. Lasers Surg Med. 2001;28:176-81.

Groot D, Rao J, Johnston P, Nakatsui T. Algorithm for
using a long-pulsed Nd:YAG laser in the treatment of deep
cutaneous vascular lesions. Dermatol Surg. 2003;29:35-42.
Chowdhury MM, Harris S, LAnigan SW. Potassium
titanyl phosphate laser treatment of resistant port-wine
stains. Br ] Dermatol. 2001;144:814-7.

Raulin C, Schroeter CA, Weiss RA, Keiner M, Werner S.
Treatment of port-wine stain with a noncoherent pulsed
light source. Arch Dermatol. 1999;135:679-83.

CILiff S, Misch K. Treatment of mature port wine stains with
the PhotoDerm VL. J Cutan Laser Ther. 1999;1:101-4.
Werner JA, Lippert BM, Hoffmann P, Rudert H. Nd:Yag
laser therapy of voluminous hemangiomas and vascular mal-
formations. Adv Otorhinolaryngol. 1995;49:75-80.

Glaessl A, Schreyer AG, Wimmershoft MB, Landthaler M,
Feuerbach S, Hohenleutner U. Laser surgical planning with
magnetic resonance imaging-based 3-dimensional recons-
tructions of intralesional Nd:Yag laser therapy of a venous
malformation of the Neck. Arch Dermatol. 2001;137:
1331-5.

Derby LD, Low DW. Laser treatment of facial venous
vascular malformations. Ann Plast Surg. 1997;38:371-8.
Waner M, Suen JY. Treatment options for the management
of vascular malformations. En: Waner M, Suen JY, editors.
Hemangiomas and vascular malformations of the head
and neck. Chapter 10. New York: Wiley-Liss; 1999. p.
315-50.

Fujii Y, Keene BW, Mathews KG, Atkins CE, Defrancesco
TC, Hardie EM, et al. Coil occlusion of residual shunts
after surgical closure of patent ductus arteriosus. Vet Surg.
2006;35:781-5.

Cekirge HS, Saatci I, Geyik S, Yayuz K, Ozturk H, Pamuk
G. Intrasaccular combination of metallic coils and onyx
liquid embolic agent for the endovascular treatment of cere-
bral aneurysms. ] Neurosurg. 2006;105:706-12.

Sanchez MJ, Ananian CL, Berkmen T. Embolization of an
aortic arch pseudoaneurysm with coils and N-butyl-cyano-
acrylate. ] Vasc Interv Radiol. 2006;17:1677-9.

Gomes AS. Embolization therapy of congenital arteriove-
nous malformations: use of alternate approaches. Radiology.
1994;190:191-5.

Latchaw RE, Gold LHA. Polyvinyl foam embolization of
vascular and neoplastic lesions of the head, neck, and spine.
Radiology. 1979;131:669-74.

Weiss RA, Goldman MP. Advances in sclerotherapy. Der-
matologic Clin. 1995;13:431-45.

79

80.

81.

82.

83.

84.

85.

86.

87.

88.

89.

90.

91.

92.

93.

94.

95.

96.

97.

98.

99.

100.

. Van der Stricht J. The sclerosing therapy in congenital
vascular defects. Int Angiol. 1990;9:224-7.

Cadere T. Treatment of varices with ethoxysclerol. Phebolo-
gie. 1980;33:377-8.

Villavicencio JL. Primum non nocere: Is it always true? The
use of absolute ethanol in the management of congenital
vascular malformations. ] Vasc Surg. 2001;33:904-6.
Goldman MP, Bennet RG. Treatment of telangiectasia: a
review. ] Am Acad Dermatol. 1987;17:167-82.

de Lorimier AA. Sclerotherapy for venous malformations. |
Pediatr Surg. 1995;30:188-94.

Bikerman JJ. Foams. New York: Springer-Verlag; 1973.
Orbach EJ. Sclerotherapy of varicose veins: utilization of
intravenous air block. Am J Surg. 1994;66:362-6.
Cabrera J, Cabrera ] Jr, Garcia-Olmedo MA. Elargissement
des limites de la sclerotherapie: Nouveaux produits sclero-
sants. Phlebologie. 1997;2:181-8.

Cabrera J, Cabrera | Jr, Garcia-Olmedo MA. Treatment of
varicose long saphenous veins with sclerosant in microfoam
form: long-term outcomes. Phebology. 2000;15:19-23.
Wollmann J-CGR. The history of sclerosing foams. Der-
matol Surg. 2004;30:694-703.

Redondo P, Cabrera J. Microfoam sclerotherapy. Semin
Cutan Med Surg. 2005;24:175-83.

European consensus meeting on foam sclerotherapy. April
4-6, 2003, Tegernsee, Germany. Dermatol Surg. 2004;30:
709-17.

Paul RE, Durant TM, Oppenheimer MJ, Stauffer HM.
Intravenous carbon dioxide for intracardiac gas constrast in
the roentgen diagnosis of pericardial effusion and thicke-
ning. Am ] Roentgenol Radium Ther Nucl Med. 1957;78:
224-5.

Meltzer RS, Serruys PW, Hugenholtz PG, Roelandt J.
Intravenous carbon dioxide as an echocardiographic contrast
agent. ] Clin Ultrasound. 1981;9:127-31.

Martinez-Cuesta A, Elduayen B, Vivas I, Delgado C, Gon-
zélez-Crespo I, Bilbao JI. CO, wedged hepatic venography
technical considerations and comparison with direct and
indirect portography with iodinated contrast. Abdom Ima-
ging. 2000;25:576-82.

Bendib M, Toumi M, Boudjellab A. CO2 angiography and
enlarged CO2 angiography in cardiology. Ann Radiol
(Paris). 1977;20:673-86.

Cabrera J, Cabrera ] Jr, Garcfa-Olmedo MA, Redondo P.
Treatment of venous malformations with sclerosant in
microfoam form. Arch Dermatol. 2003;139:1409-16.

Hsu TS, Weiss RA. Foam sclerotherapy: a new era. Arch
Dermatol. 2003;139:1494-6.

Ogita S, Tsuto T, Nakamura K, Deguchi E, Tokiwa K, Iwai
N. OK-432 therapy for lymphangiomas in children: why
and how does it work? ] Pediatr Surg. 1996;31:477-80.
Ogita S, Tsuto T, Tokiwa K, Takahashi T. Intracystic injec-
tion of OK-432: a new sclerosing therapy for cystic hygroma
in children. Br J Surg. 1987;74:690-1.

Ogita S, Tsuto T, Deguchi E, Tokiwa K, Nagashima M,
Iwai N. OK-432 therapy for unresectable lymphangiomas
in children. ] Pediatr Surg. 1991;26:263-70.

Ogita S, Tsuto T, Nakamura K, Deguchi E, Iwai N. OK-432
therapy in 64 patients with lymphangioma. ] Pediatr Surg.
1994;29:784-5.

Actas Dermosifiliogr. 2007;98:219-35



101.

102.

103.

Redondo P. Malformaciones vasculares (11). Diagnéstico, histopatologia y tratamiento

Luzzatto C, Midrio P, Tchaprassian Z, Guglielmi M. Scle-
rosing treatment of lymphangiomas with OK-432. Arch
Dis Child. 2000;82:316-8.

Claesson G, Kuyelenstierna R. OK-432 therapy for lymp-
hatic malformation in 32 patients (28 children). Int ] Pediatr
Otorhinolaryngol. 2002;65:1-6.

Uchida K, Inoue M, Araki T, Miki C, Kusunoki M. Huge
scrotal, flank and retroperitoneal lymphangioma succesfully

104.

105.

treated by OK-432 sclerotherapy. Urology. 2002;60:
1112xxiv-1112xxvi.

Suzuki Y, Obana A, Gohto Y, Miki T, Otuka H, Inoue Y.
Management of orbital lymphamgioma using intralesional
injection of OK-432. Br ] Ophtalmol. 2000;84:614-7.
Banieghlbal B, Davies MR. Guidelines for the successful
treatment of lymphangioma with OK-432. Eur J Pediatr
Surg. 2003;13:103-7.

Actas Dermosifiliogr. 2007;98:219-35

235



