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Hemangioma infantil ulcerado -
ha alternativa ao propranolol?
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ULCERATIVE INFANTILE HEMANGIOMA - IS THERE AN
ALTERNATIVE TO PROPRANOLOL?

ABSTRACT

Introduction: Infantile hemangiomas (IH) affect nearly 5%
of caucasian children, being ulceration their main complication.
In the last years, systemic or topical beta-blockers became the
first-line treatment of IH. However, controversy remains about
the use of topical timolol in complicated IH.

Case report: A six-month-old child was referred to
our General Pediatrics outpatient clinic with an ulcerative,
erythematous and painful lesion located at the lumbar region. Soft
tissue ultrasound confirmed the diagnosis of hemangiomatous
tumefaction (31x19x20mm), with extension to muscular groups.
Treatment with topical timolol 0.5% (eye drops) was started;
three months later there was a complete healing of ulcerative
region of IH, whose size remained stable.

Conclusion: The authors highlight the potential use of timolol
in ulcerative IH. In the present case it proved to be effective, and
without adverse effects.
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RESUMO

Introducao: Os hemangiomas infantis (HI) afetam cerca de
5% das criangas caucasianas, sendo a ulceragdo a sua princi-
pal complicagdo. Nos ultimos anos, os beta-bloqueadores sis-
témicos ou topicos surgiram como primeira linha no tratamento
dos HI, sendo ainda controverso o uso do timolol topico nos Hl
complicados.

Caso clinico: Lactente de seis meses orientado para a
consulta de Pediatria por lesdo eritematosa ulcerada, doloro-
sa, localizada a nivel da regido lombar. A ecografia de partes
moles confirmou o diagndstico de tumefagdo hemangiomatosa
(831x19x20mm) com extensdo aos grupos musculares. Iniciado
tratamento com timolol tépico 0.5% - gotas oftalmicas e apds
trés meses de tratamento foi verificada cicatrizacao da regiao
ulcerada do hemangioma, cujas dimensdes permaneceram es-
taveis.

Discussao/Conclusoes: Os autores pretendem realgar o
potencial uso de timolol nos HI ulcerados, como alternativa aos
agentes sistémicos. No caso presente mostrou ser eficaz, ndo
se tendo registado efeitos adversos.

Palavras-chave: hemangioma; tratamento topico; timolol;
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INTRODUCAO

O hemangioma infantil (HI) € o tumor vascular mais frequente
na infancia, podendo acometer cerca de 5 a 10% das crian-
¢as caucasianas.? As lesdes sdo mais frequentes na cabeca e
no pescogo, podendo, contudo, surgir em qualquer localizagéo
cutanea, mucosa ou visceral.!" Frequentemente, as lesdes nao
sdo evidentes ou sdo minimas ao nascimento, sofrendo poste-
riormente uma fase proliferativa no primeiro ano de vida e logo
uma fase involutiva nos anos seguintes.® Apesar do seu carater
habitualmente indolente, podem surgir complicagbes em cerca
de 15% dos casos, sendo a mais frequente a ulceragéo.*

Nos ultimos anos, os beta-bloqueadores sistémicos, no-
meadamente o propranolol, suplantaram os corticéides no tra-
tamento dos HI ndo complicados, tendo-se revelado, também,
eficazes no tratamento dos Hl ulcerados.?® A eficacia dos agen-
tes beta-bloqueadores tépicos, como o timolol, no tratamento
dos HI ndo complicados ja foi demonstrada por ensaio clinico
randomizado, permanecendo, contudo, controverso o seu uso
nos HI ulcerados.®

CASO CLINICO

Lactente de seis meses, sem antecedentes familiares ou
pessoais relevantes e com desenvolvimento psicomotor e cres-
cimento estaturo-ponderal adequados, orientado para consulta
de Pediatria Geral por lesdo eritematosa ulcerada na regido lom-
bar direita. A lesdo ter-se-a tornado evidente na primeira sema-
na de vida, ulcerando em poucas semanas, com crescimento
progressivo e nogdo de dor ao toque, sem evidéncia de hemor-
ragia. Ao exame objetivo, apresentava lesdo avermelhada com
limites bem definidos com aproximadamente 5x3cm, com area
de ulceragdo ocupando praticamente toda a sua superficie, sem
hemorragia (figura 1). O restante exame objetivo ndo revelou ou-
tras particularidades, nomeadamente outras lesbes cutaneas ou
mucosas. A ecografia de partes moles confirmou a presenca de
uma tumefagao angiomatosa com extens@o aos grupos muscu-
lares adjacentes. Foram também realizados hemograma e estu-
do da coagulacgao, ecografia abdomino-pélvica com estudo do-
ppler, eletrocardiograma e ecocardiograma, que foram normais.
Foi iniciado tratamento com timolol 0.5% (gotas oftalmicas),
duas gotas duas vezes por dia. Manteve seguimento quinzenal
e posteriormente mensal na consulta de Pediatria Geral e apds
trés meses de tratamento constatou-se cicatrizacdo completa
da area ulcerada e as dimensbes do hemangioma permanece-
ram estaveis (figura 2). Nao foram detetados quaisquer efeitos
adversos locais ou sistémicos associados ao timolol. Atualmen-
te a doente mantém vigilancia nas consultas de Pediatria Geral e
Cirurgia Pediatrica, ndo se verificando recorréncia da ulceragcao
ou crescimento do HI apds mais de doze meses de seguimento.

DISCUSSAO/CONCLUSOES

Pela sua tendéncia frequentemente involutiva, a maioria dos
HI ndo requer qualquer tipo de tratamento. Contudo, conside-
ram-se indicagdes para o seu tratamento o comprometimento
de uma fungéo vital (localizagé@o peri-ocular ou risco de obstru-
¢éo da via aérea), risco de desfiguracao permanente ou de ul-
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Figura 1 - hemangioma infantil ulcerado antes do tratamento.

Figura 2 - hemangioma infantil apds tratamento com timolol
tépico.

ceracgdo, que por sua vez pode levar a hemorragia, infegéo ou
dor local.?5 A estes fatores poder-se-do associar as questdes
estéticas intrinsecamente associadas ao constrangimento social
destas criangas, fator também tido em conta no caso descrito.

O propranolol é um beta-bloqueador sistémico ndo seletivo
com agdes inotropicas e cronotrépicas negativas e efeito hipo-
tensor.5 Dos mecanismos propostos para o seu efeito terapéutico
nos HI, ainda ndo totalmente esclarecidos, destacam-se a vaso-
constricado local, a inibicdo da produgéo de renina, inibigdo da an-
giogénese e a promogao da apoptose.’® Pelo seu efeito sistémico
e ndo seletivo, o propranolol é um farmaco nao isento de efeitos
adversos, dos quais se destacam a hipotensdo ou bradicardia
sintomaticas, broncoconstricdo e hipoglicemia.® Para além des-
tes efeitos, foram também associados ao uso do propranolol em
idade pediatrica, disturbios do sono, nomeadamente pesadelos,
hipersonia, diarreia ou refluxo gastro-esofégico.
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Por seu lado, o timolol é um beta-bloqueador tépico ndo
seletivo, comercializado sob a formulagé@o de gotas oftalmicas a
0.5%, usadas ha largos anos no tratamento do glaucoma.t Para
além da sua eficécia no tratamento dos HI ndo complicados, prin-
cipalmente aqueles superficiais e de pequenas dimensdes, tém
surgido relatos de casos do uso com sucesso em HlI ulcerados,
isoladamente ou em associacdo a agentes anti-angiogénicos
tépicos.®'*"* Com o uso do timolol ndo tém sido reportadas re-
corréncias da ulceragdo, enquanto que com o tratamento com
propranolol apresenta recorréncia em 12% dos casos.' Por outro
lado, parece haver ainda um efeito benéfico local de minimizacao
de dor associado ao uso do tratamento tépico.” N&o existindo
até ao momento recomendacdes ou guidelines envolvendo o uso
de timolol nos HI, nomeadamente na avaliagdo pré-tratamento,
posologia ou seguimento clinico, os autores basearam a sua
atuag@o em relatos prévios, optando por uma avaliagdo cardio-
vascular completa, considerada facultativa por alguns autores.

Aimagem do relatado por outros autores, ndo foram registados
quaisquer efeitos adversos associados ao timolol durante todo o
tratamento, fato apontado como grande vantagem face ao uso do
propranolol, aliado a maior comodidade de administracdo e me-
nor necessidade de monitorizac&o clinica.5'® De igual modo, nao
devem ser negligenciadas as vantagens do timolol face aos corti-
coides orais e outros imunomoduladores, ou quando comparado
com tratamentos mais invasivos, como a cirurgia ou laser, permi-
tindo evitar procedimentos anestésicos. Um fator a ter em conta
relativamente ao uso do timolol, prende-se com a necessidade de
um tratamento mais prolongado até a resolugao da lesdo, compa-
rativamente ao propranolol.2'%'* Pelo risco de menor adesao, este
aspeto deve ser explicado aos cuidadores no inicio do tratamento.
No caso apresentado, para além da cicatrizagdo completa da ulce-
racao, ndo se verificou recorréncia da mesma, apoiando a auséncia
de efeito rebound. Pelo tamanho e profundidade da lesdo, sem re-
gressao ou crescimento até a data, resolvida a ulceragédo € impe-
rativo o seguimento da doente em consulta de Pediatria e Cirurgia
Pediatrica, valorizando-se a necessidade de um tratamento mais
invasivo, de acordo com a evolugéo clinica nos préximos anos.

Muito embora o propranolol seja considerado como o
tratamento de primeira linha nos HI complicados, com o
presente caso clinico, os autores pretendem realcar o uso do
timolol tépico nos HI ulcerados, como alternativa, a qual se
revelou eficaz, ndo se tendo registado efeitos adversos.
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