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RESUMEN

Las malformacioneslinfaticas son anomalias del
desarrollo del sistema linftico que tienden a su-
frir complicaciones en su evolucién. Enla tltima
década, la terapia con agentes esclerosantes ha
ido ganando popularidad sobre la cirugia, por
su eficacia, sus menores complicaciones y sus
excelentes resultados estéticos.

Presentamos una serie de 24 pacientes tratados
mediante esclerosis percutdnea con bleomicina.
Los resultados fueron excelentes (reduccién de
volumen > 95% y asintomaticos) en 12 pacien-
tes, buenos (reduccién de volumen entre 50% y
95% y asintomaéticos) en 5 pacientes, regulares
(reducciéon de volumen < 50% y asintomaticos)
en 4 pacientes, y malos (sin cambios de volumen
respecto al inicio o sin desaparicién de sintomas
iniciales) en 3 pacientes. Estos resultados estu-
vieron directamente relacionados con el tipo de
malformacién. Las complicaciones observadas
fueron de escasa relevancia clinica.

La escleroterapia con bleomicina es un método
eficazy seguro en el tratamiento de pacientes con
malformacion linfatica uniquistica o macroquis-
tica. Su indicacién también podria extenderse a
pacientes con malformacién linfatica microquis-
tica o cavernosa que serdan sometidos a cirugia,
para obtener una reduccién de su tamafo y
menor linforragia postoperatoria, y a pacientes
postquiridrgicos sintomaticos, en quienes no fue
posible la reseccién total de la malformacién.
Palabras clave: malformacion linfitica, esclerotera-
pia percutdnea, linfangioma, malformacion vascular.

SUMMARY

Lymphatic malformations are developmental
abnormalities of the lymphatic system, which
tend to complicate during their evolution. In
the last decade, therapy with sclerosing agents
has gained popularity over surgery due to its ef-
fectiveness, fewer complications, and excellent
cosmetic results.

We present a series of 24 patients treated with
percutaneous bleomycin injection. Results were
excellent (volumereduction>95%, withoutsymp-
toms) in 12 patients, good (volume reduction
between 50% and 95%, without symptoms) in 5
patients, fair (volume reduction <50%, without
symptoms) in 4 patients, and poor (no change in
volume from baseline and persistence of symp-
toms) in 3 patients. These results were directly re-
lated to the type of lymphatic malformation. The
complications found had little clinical relevance.
Sclerotherapy withbleomycinis an effective and
safe treatment for patients with unicystic ormac-

rocystic lymphatic malformations. It could also
be used in patients with microcystic or cavern-
ous lymphatic malformation undergoing sur-
gery to reduce both the malformation size and
postoperative lymphorrhea, and in postopera-
tive symptomatic patients whose malformation
could not be totally resected.

Key words: lymphatic malformation, percutaneous
sclerotherapy, lymphangioma, vascular malformation.
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INTRODUCCION

Las malformaciones linfaticas (ML)
son anomalias del desarrollo normal
del sistema linfatico y representan una
de las formas mas frecuentes de mal-
formacién vascular.!

Existen publicaciones que sugieren
una conducta expectante para las ML
asintomaticas,” pero la mayoria de los
autores concuerda en que se requiere
algtn tipo de tratamiento, ya que en
su evolucién pueden aumentar de ta-
mafio y comprimir 6rganos vecinos,
producir deformaciones éseas o cos-
méticas, o sufrir infeccién o sangrado
en su interior.*’

Tradicionalmente, la exéresis qui-
rurgica era considerada la terapia de
eleccién para estas malformaciones;>'**2
pero su popularidad ha ido menguan-
do con el tiempo, pues no estd exenta
de complicaciones, es frecuente la recu-
rrencia de la lesion (10-53%) e, incluso,
existe una mortalidad de 2-6%.?

Mas recientemente, dos agentes
esclerosantes, la bleomicina®y el
OK-432,"* han ganado popularidad
mundial en el tratamiento de estas le-
siones, debido a su elevada eficacia te-
rapéutica y minimos efectos adversos.

El objetivo del presente trabajo re-
trospectivo es mostrar nuestra expe-
riencia en una serie consecutiva de
nifios con ML tratados con bleomicina.
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MATERIAL Y METODOS
Entre junio de 2005 y julio de 2010, 24 pacien-

tes (13 mujeres) con diagndstico de ML fueron

evaluados y tratados por el grupo de anomalias
vasculares en el Hospital de Nifios “Dr. Ricardo

Gutiérrez”.

Dieciocho pacientes (70%) eran virgenes de to-
do tratamiento y 6 habian sido previamente trata-
dos, 4 con cirugia y 2 con escleroterapia.

Para la nomenclatura, las ML fueron clasifica-
das en 4 grupos, de acuerdo a su morfologia en
los estudios por imagenes:

a. Lesion quistica tnica.

b. Lesion macroquistica: més de un quiste y me-
nos de 5, con un didmetro minimo en cada
quiste de 1 cm.

c. Lesién microquistica: menos de 5 quistes con
un didmetro méximo en cada quiste de 1 cm,
o mads de 5 quistes.

d. Lesion cavernosa: multiples quistes sin limite
en niimero y tamafo, pero con presencia de
elementos s6lidos con canales linfaticos mi-
croscopicos.

El diagndstico de ML se efectud por examen
clinico complementado con estudios por ima-
genes: ecografia, eco-Doppler, tomografia axial
computada (TAC) o resonancia magnética nu-
clear (RMN).

El procedimiento de esclerosis percutdnea se
realiz6 bajo anestesia general, con control ecogra-
fico y radioscopico; para la infiltracién se utilizé
bleomicina ampolla de 15 mg (15 mg de polvo
que se diluyen en 12 ml de solucién salina y 3 ml
de algtin agente de contraste hidrosoluble), a una
dosis de 1 mg/kg de bleomicina por aplicacion (1
ml de la suspensién= 1 mg de bleomicina).

Con la superficie corporal a tratar expuesta, se
realiz6 antisepsia con solucién de iodopovidona y
se limito el sitio a punzar con campos estériles. En
las ML visibles, se expuso la tumoracién a méaxi-
ma presién comprimiendo entre los dedos y, bajo
control ecografico y radioscépico, se punzd la ca-
vidad quistica con aguja 21G; se evacud todo su
contenido y se inyect6 la soluciéon de bleomicina.
En los casos con mas de una cavidad quistica, se
reiter6 el mismo procedimiento, sin exceder de
1 mg/kg en nifios pequefios o de 15 mg en nifios
mayores, como dosis maxima de bleomicina para
cada aplicacién, independientemente del volu-
men aspirado o del peso del paciente. La inyec-
cién fue seguida de compresion por diez minutos
y posterior curacién compresiva.

En las ML cavernosas, como no existe conte-

nido para aspirar, se inyecto la solucién en plena
masa tumoral.

Los pacientes fueron evaluados luego de cada
sesion de escleroterapia y la prosecucion o no del
tratamiento se defini6 en base a la respuesta, me-
diante interrogatorio, examen fisico y diagnésti-
co por imagenes.

El intervalo minimo entre aplicaciones fue de
4 semanas.

Los criterios para evaluar la respuesta al tra-
tamiento fueron la persistencia o no de sintomas
previos mediante interrogatorio, y el tamafio y
las caracteristicas de la malformacién mediante
examen fisico y diagnéstico por imagenes (eco-
grafia y, eventualmente, RMN); y los resultados
fueron catalogados como excelentes, buenos, re-
gulares o malos:

a. Excelente: reduccién de la ML > al 95% en vo-
lumen y asintomatico.
b. Bueno o satisfactorio: reduccién de la ML entre

50% y 95% y asintomaético.

c. Regular: reduccién de la ML < al 50% y asin-
tomatico.

d. Malo: sin cambios de volumen respecto al ini-
cio o sintomatico.

El periodo de seguimiento oscil6 entre los 6
meses y los 4 afios (media: 18 meses).

RESULTADOS

Las lesiones se localizaron en cabeza y cuello
(66,6%), torax y extremidades (20,82%), cabeza,
cuello y térax (4,16%), abdomen y extremidades
(4,16%) y en forma difusa (4,16%).

En 9 pacientes, la lesion estaba presente al mo-
mento del nacimiento (37,5%); en 7, apareci6 du-
rante el primer afio de vida (29,16%) y, en 3, antes
de los 2 afos de vida (12,5%) (intervalo de apari-
cion: 0-9 anos).

Dos pacientes (8,33%) presentaban lesion
quistica dnica, 7 (29,1%) ML macroquisticas, 4
(16,66%) ML microquisticas y 11 (45,83%) ML ca-
vernosas.

Los 24 pacientes consultaron por tumoracién
y 10 presentaban dolor asociado (7 por sangrado
intraquistico y 3 por infeccién).

Seis pacientes (25%) iniciaron tratamiento an-
tes del afio de vida, 3 (12,5%) entre 1y 2 afios, 8
(33%) entre los 2 y 5 afios, y 7 (29%) luego de los
5 anos.

Se realizaron un total de 37 procedimientos
(un solo procedimiento en 15 pacientes, 2 en 5 pa-
cientes y 3 en 4 pacientes).

Las complicaciones observadas fueron hiper-
pigmentacion (4 pacientes), sangrado intraquisti-
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co (2 pacientes), eritema (1 paciente) y leucopenia ses a 4 afnos, los resultados fueron excelentes en

de 24 h (1 paciente recién nacido). Todas estas 12 pacientes (50%), buenos en 5 pacientes (21%),

complicaciones solo requirieron observacion. regulares en 4 pacientes (17%) y malos en 3 pa-
Durante un periodo de seguimiento de 6 me- cientes (12%) (Tabla 1) (Fotografias 1-5).

TasLa 1. Variante de malformacion linfitica y respuesta al tratamiento

Variante de malformacion linfatica Casos Respuesta al tratamiento

Excelente Buena Regular Mala
Lesion quistica tnica 2 2 - - -
Macroquistica 7 5 2 - -
Microquistica 4 2 1 1 -
Cavernosa 11 3 2 3 3

FiGura 1. Malformacion linfitica microquistica en region parotidea y submandibular derecha: A y B, antes de dos sesiones de
escleroterapia con bleomicina y después de ellas, respectivamente.

FiGUrA 2. Malformacion linfitica microquistica en lengua: Ay B, antes de dos sesiones de escleroterapia con bleomicina y
después de ellas, respectivamente.
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FiGura 3. Malformacion linfitica macroquistica cervical derecha: A y B, antes de dos sesiones de escleroterapia con bleomicina
y después de ellas, respectivamente.

FiGura 4. Malformacion linfitica macroquistica unilocular en pared lateral de térax derecho: A y B, antes de 1 sesion de
escleroterapia con bleomicina y después de ella, respectivamente.

Ficura 5. Malformacion linfitica macroquistica en region laterocervical derecha: A y B, antes de 2 sesiones de escleroterapia
con bleomicina y después de ellas, respectivamente.




DISCUSION

La denominacién ML es un término mds apro-
piado para designar a este grupo de anomalias,
y reemplaza a los antiguos nombres de higroma
quistico y linfangioma capilar, microquistico y
cavernoso.*

Constituyen aproximadamente el 5% de to-
dos los tumores benignos en la infancia. Son mas
frecuentes en cabeza y cuello, axila, mediastino,
extremidades y retroperitoneo. En el 60% de los
casos estdn presentes desde el nacimiento y en el
80-90% son evidentes antes de los 2 afios, pero
también pueden aparecer stibitamente en etapas
ulteriores de la vida.*

La regresion espontdnea ha sido comunicada
en el 1,6-16% de los casos.* Dos pacientes no in-
cluidos en este trabajo sufrieron regresion sin tra-
tamiento, uno en forma espontanea y otro luego
de abscedacion.

Las ML son radiorresistentes y dado que se
trata de anomalias estructurales y no tumorales,
no responden a corticoides, interferén o farmacos
citostaticos.

La bleomicina es un antibidtico citotoxico
antitumoral que exhibe un doble efecto: por
un lado induce degradacién del ADN," y por
otro, presenta efecto esclerosante sobre el endo-
telio vascular, cualidad que le valié su uso in-
tralesional en las ML" y otras malformaciones
vasculares, hemangiomas y derrame pleural neo-
plasico.' Nosotros optamos por bleomicina por
su amplia disponibilidad, bajo costo y minimos
efectos adversos.

No existe un tnico protocolo de tratamiento
en cuanto a dosis, intervalos entre sesiones y can-
tidad de sesiones. Las dosis recomendadas por
sesion oscilan entre 0,3-1 mg/kg, con una dosis
méxima de 15 mg por sesion.'”*

Las complicaciones descriptas con el uso de
bleomicina intralesional son raras,*'7** y pueden
ser locales (eritema, celulitis, ulceracion, estrias,
hiperqueratosis e hiperpigmentacion local o dis-
tante) o sistémicas (hipertermia, anorexia, nau-
seas, vomitos, diarrea, caida parcial y transitoria
del cabello, prurito y onicélisis.

Con el uso intralesional de bleomicina, no es-
tan descriptos efectos toxicos sobre médula dsea,
ni signos de compromiso pulmonar crénico (fi-
brosis pulmonar e hipertensién pulmonar), pe-
ro si estd descripta una muerte por neumonia, de
dudosa asociacién al uso de bleomicina intrale-
sional.” Se ha estimado que la dosis acumulativa
necesaria para que aparezca compromiso pulmo-
nar es de mas de 450 mg de bleomicina por via
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sistémica,” dosis muy superior a la utilizada por
via percutanea, cuya absorcién y pasaje a la cir-
culacién es marginal, lo que aumenta su margen
de seguridad.”

Como el riesgo de sufrir complicaciones a lar-
go plazo con el uso intralesional de bleomicina se
desconoce, por el momento se sugiere no sobre-
pasar 1 m/kg en cada aplicacién y 5 mg/kg co-
mo dosis total.

Distintas series refieren resultados excelentes
en el 45-60% de los casos, llegando el éxito tera-
péutico al 80% cuando se suman las respuestas
parciales.?*** Nuestros resultados coinciden con
estas cifras. Como puede observarse en la Tabla
1, los mejores resultados se obtuvieron en las ML
uniquisticas y macroquisticas, pero también se
observaron respuestas parciales en las ML mi-
croquisticas y cavernosas. Cinco pacientes con
ML cavernosas, con regular o mala respuesta a la
escleroterapia con bleomicina, fueron sometidos
posteriormente a cirugia; los pacientes en que so-
lo fue posible una reseccién parcial de la malfor-
macion se obervé una marcada disminucion de la
linforragia postoperatoria.

La escleroterapia con bleomicina es un méto-
do eficaz y seguro en el tratamiento de pacientes
con ML uniquistica y macroquistica, con resulta-
dos similares o mejores a los obtenidos mediante
cirugia y con complicaciones posteriores de me-
nor relevancia clinica.

Su indicacién también podria extenderse
a pacientes con ML microquistica o caverno-
sa que seran sometidos a cirugia, para obtener
una reduccién de su tamafio y menor linforragia
postoperatoria, y a pacientes postquirdrgicos sin-
tomaticos, en quienes no fue posible la reseccion
total de la malformacién. B
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