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Hemangioma infantil: quais sao os principais fatores de risco?
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RESUMO

Introdugao: O hemangioma da infincia (HI) ¢ um tumor benigno do
endotélio vascular, caracterizado por aparecimento precoce, crescimento
rdpido e involugio lenta. E o tumor mais comum da faixa etéria pedidtrica
e diversos fatores de risco estio associados ao seu desenvolvimento.
Relato de Caso: Gemelares monozigéticas, femininas, prematuras de
29 semanas e com baixo peso ao nascimento, apresentando manchas
avermelhadas que ap6s 15 dias evoluiram para tumoragoes eritematosas,
com diagnéstico de HI. Conclusao: Este relato de caso exemplifica
simultaneamente os principais fatores de risco para o desenvolvimento
do HI, que devem ser reconhecidos por pediatras para seu diagnéstico
precoce e acompanhamento/manejo adequado.
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Hemangioma infantil e seus fatores de risco

ABSTRACT

Introduction: Infantile hemangioma (IH) is a benign tumor of the
vascular endothelium, characterized by early appearance, rapid growth,
and slow involution. It is the most common tumor in the pediatric age
group, and several risk factors are associated with its development. Case
Report: Monozygotic twins, female, 29 weeks premature and with low
birth weight, presenting reddish spots that after 15 days evolved into
erythematous tumors, with a diagnosis of IH. Conclusion: This case
report exemplifies simultaneously the main risk factors associated with
the development of IH. Recognition of these factors by pediatricians is
crucial for early diagnosis, appropriate follow-up, and management.

Keywords: Infantile hemangioma; Hemangioma; Vascular tumor;

Neonatal; Twins; Probability; Risk factors.

INTRODUCAO

O hemangioma da infancia (HI) ¢ o tumor vascular
benigno mais comum da infincia. Sua prevaléncia é estimada
em 3 a 10% da populagio e até 20% dos prematuros'. Pode
estar presente ao nascimento como uma lesio precursora,
e ¢ caracterizado por uma fase de proliferagio rdpida,
atingindo seu volume final nos 3 primeiros meses de vida,
seguida de regressio lenta. Os mecanismos que propiciam
seu surgimento e evolugio nao sio completamente
compreendidos. A hipdxia ji foi apontada como uma das
responsdveis pela patogénese, e evidéncias recentes mostram
que o sistema renina-angiotensina pode também atuar
de forma sinérgica e criar um ambiente favordvel para o
surgimento do HI Diversos fatores de risco sio associados
ao seu desenvolvimento, como serd exemplificado neste relato
de caso, e o conhecimento desses fatores é fundamental para
os profissionais que prestam atendimento ao recém-nascido,
para o seu diagndstico e manejo precoce e adequado.

RELATO DE CASO

Gemelares monozigdticas, prematuras de 29 semanas e
com baixo peso ao nascimento.

Gemelar A: Recém-nascida, 1.160 gramas, apresentava
manchas avermelhadas na pdlpebra superior, além da
regido inframandibular e inframamilar esquerdas e
calcineo direito. Apés 15 dias, as manchas evoluiram para
tumoragoes vinhosas, confirmando o diagnéstico clinico de
HI superficial ndo segmentar.

Gemelar B: Recém-nascida, 970 gramas, apresentava
manchas avermelhadas em membro superior e dorso
superior esquerdos e regido lateral de térax direito. ApéSs
15 dias, as lesdes evoluiram para placas e tumores vinhosos,
corroborando a hipdtese de HI superficial.

As Figuras 1 e 2 mostram as les6es na primeira consulta
ambulatorial, aos 4 meses de idade.
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Discussao

O HI é um tumor benigno que, em até 65% dos casos,
apresenta-se ao nascimento como uma lesio precursora
(telangiectasia, mancha anémica ou mancha avermelhada).
Sua taxa de incidéncia varia de 3 a 10% na populagdo, mas
pode chegar até a 20% em prematuros™?. Também ¢é mais
frequente em pacientes do sexo feminino do que masculino,
em uma taxa aproximada de 2-3:1°. Uma metandlise
realizada por Ding et al. (2020)* avaliou dezessete fatores de
risco potenciais para HI, e evidenciou que sexo feminino,
baixo peso ao nascer, gestagio multipla, parto prematuro,
terapia com progesterona e histéria familiar aumentaram o
risco de HI. O baixo peso ao nascimento ¢ um dos fatores
mais relevantes, sendo que o risco para HI aumenta em 40%
para cada redugdo de 500 gramas no peso ao nascimento’.

A relagao da gemelaridade ainda é um fator incerto na
ocorréncia de HI. Sabe-se que este nao ¢ transmitido por
heran¢a mendeliana direta, mas que hd influéncia genética
devido 4 maior incidéncia em gémeos monozig6ticos
comparados a gémeos dizigoticos. E sabido que gestacoes
multiplas acarretam um maior risco de prematuridade
e baixo peso ao nascimento. E possivel que vdrios fatores
predisponentes interajam entre si de tal forma que
prematuridade, baixo peso e sexo feminino parecem ser
mais importantes do que uma tnica predisposi¢ao genética®,
como descrito neste relato de caso. Além disso, a teoria da
hipéxia-intrauterina, juntamente com a agio do sistema
renina-angiotensina como responsdveis pela patogénese do
HI, poderia justificar todos esses fatores?.

Estudos recentes sugerem que os HIs so resultado de
vasculogénese (formagio de novos vasos sanguineos a partir
de células-tronco) e angiogénese (formagio de novos vasos
sanguineos a partir de vasos existentes), e a hipdxia parece
ser o gatilho dessa desregulagao’.

A hipéxia jd foi apontada como uma das responsdveis
pela patogénese do HI. As evidéncias sio pautadas na
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Figura 1. Visao ventral. Gemelar A: placas eritematosas em palpebra superior, inframandibular e inframamilar
esquerdas compativeis com hemangioma da infincia. Gemelar B: lesio nodular em membro superior
esquerdo e placa em regido lateral de térax direito, indicativas de hemangioma da infancia.

Figura 2. Visio dorsal. Gemelar A: placa eritematosa em calcineo direito. Gemelar B: placa eritematosa
em dorso superior. Ambas compativeis com hemangioma da infincia.
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palidez dos precursores do HI e as possiveis arteriopatias
associadas, na associagio entre HI com insuficiéncia
placentdria, pré-eclimpsia e baixo peso ao nascer, e pelo fato
de haver aumento na expressio de fatores induziveis por
hipéxia®*. No entanto, evidéncias recentes sugerem que o
sistema renina-angiotensina também pode atuar de forma
sinérgica nessa patologia. Acredita-se que a angiotensina II
promova a secregio de fator de crescimento endotelial e de
um fator pré-tumoral, o que contribui para a vasculogénese
e antiapoptose’.

A origem discutida via placentdria se baseia em muitos
dos marcadores moleculares caracteristicos dos vasos
do hemangioma serem expressos em microvasos fetais
placentdrios normais, incluindo o transportador de glicose
tipo eritrécito-1 (erythrocyte-like glucose transporter-1
- GLUT-1), indicando que o HI provavelmente deriva
de células da placenta®. Células positivas para GLUT-1
mostraram propriedades de células-tronco por meio de
sua capacidade de se diferenciar em células endoteliais,
musculares lisas ou adipécitos, somando evidéncias para a
teoria da vasculogénese”?.

Sabe-se também que os niveis de proteinas placentdrias,
como o lactogénio placentdrio humano, diferem em
gestagdes multiplas comparadas a gestagdes Gnicas. Essas
alteragbes enzimdticas também ocorrem na pré-eclimpsia,
alterando valores de fator de crescimento placentdrio
(placental growth factor - PIGF) e tirosina quinase-1. O PIGF
j& foi encontrado expresso em hemangiomas involuidos,
dando suporte adicional 4 nocio de que hemangiomas e
placenta estdo sob mecanismos de controle angiogénico
semelhantes. Mais estudos sio necessdrios para entender o
papel desses fatores de crescimento angiogénicos em relagao
a0 hemangioma e aos vasos placentdrios’.

Um estudo caso-controle realizado por Gong et al. (2022)"°
analisou os fatores de risco maternos e perinatais para HI e
comprovou que histérico de aborto espontineo, anemia na
gravidez, ruptura prematura de membranas, placenta prévia,
pré-eclimpsia e volume anormal de liquido amni6tico também
sao fatores de risco independentes para HI.

As pacientes aqui descritas apresentavam fatores de risco
simultdneos: sexo feminino, baixo peso ao nascer, gestagio
multipla e prematuridade; todos j4 relatados em literatura.

O diagnéstico do hemangioma da infincia ¢ clinico,
baseado na histdria evolutiva caracterizada por fase de
crescimento répido, atingindo 80% do seu volume final nos
primeiros 3 meses de vida. Posteriormente passa por um
periodo de involugio lenta, com taxa de aproximadamente
10% ao ano. Em casos de ddvida diagnéstica, a imuno-
histoquimica positiva para GLUT-1 ajuda a diferencié-lo de
outros tumores vasculares ou malformagoes’. No caso em
questdo, clinicamente a evolugio foi compativel com aquela
vista nos HI. Como as les6es eram multiplas, caracteriza-se
como hemangiomatose, na qual pode haver HI em érgaos
internos como figado, razio pela qual deve ser indicada
ecografia’.
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As principais indicacdes para o tratamento sio lesoes
grandes, risco de comprometimento funcional (visdo, vias
aéreas, anogenital) ou estético e ulceragoes, o que pode acarretar
impactos fisicos e emocionais nas criangas e suas familias*®. No
caso do tratamento sistémico, o beta-bloqueador nio seletivo
propranolol é a primeira escolha''. Apesar De as gémeas
apresentarem fatores de risco semelhantes, apenas a gemelar A
necessitou de tratamento sistémico com propranolol na dose
de 2 mg/kg/dia devido as lesbes em 4reas que poderiam causar
prejuizo funcional, como regido cervical (comprometimento da
via aérea e risco de ulceragio) e palpebral (alteragio visual). A
gemelar B foi tratada com timolol tdpico. Ambas as pacientes
iniciaram o tratamento apés 5 semanas de idade corrigida, que é
o indicado na literatura'?.

CONCLUSAO

A presenca de manchas eritematosas, telangiectasias ou
manchas anémicas ao nascimento podem ser o primeiro
sinal do surgimento de um HI. A avaliagio de fatores de
risco como sexo feminino, baixo peso ao nascer, gestagio
multipla, parto prematuro, terapia com progesterona e
histéria familiar é importante para que o pediatra pense
no diagnéstico de HI e oriente os pais quanto & observagiao
da evolugio da lesio, uma vez que o prognéstico estd
diretamente relacionado com a introdugio precoce do
tratamento com betabloqueadores.
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