Katarzyna Bilska

Ocena skutecznosci i bezpieczenstwa stosowania propranololu w leczeniu
naczyniakow wczesnodzieciecych u niemowlat

Rozprawa na stopien doktora nauk medycznych

STRESZCZENIE

Naczyniaki wczesnodziecigce wystepuja u okoto 10-20% niemowlat. Niektore, ze
wzgledu na wielkos$¢ lub wystepowanie w lokalizacjach krytycznych, wymagaja leczenia. Od
2008 roku propranolol stat si¢ lekiem pierwszego rzutu w terapii tych zmian. Przy kwalifikacji
pacjentow do leczenia nalezy uwzgledni¢ wiek dziecka, umiejscowienie i rozleglo§¢ zmiany.

W naszej pracy u 204 pacjentdw zastosowano tego typu leczenie, wigkszosci grupy
stanowilty dziewczynki — 70,6%. Najmtodszy pacjent w chwili rozpoczgcia leczenia miat
2 tygodnie, najstarszy 31,2 miesigca, mediana wieku dla catej grupy wynosita 5,6 miesigca.
Wiekszo$¢ (54,9%) stanowily dzieci ponizej 6 miesigca zycia, tylko 8,3% byto w wieku
powyzej pierwszego roku zycia.. Ostatecznie u 198 dzieci postawiono rozpoznanie naczyniaka
wczesnodziecigcego, a u 6 stwierdzono obecno$¢ innego typu zmian naczyniowych
(Kaposiform hemangioendothelioma, malformacja kapilarna, malformacje tetniczo-zylna).
U znacznej wigkszos$ci pacjentow (151 - 74%) wystepowaty zmiany pojedyncze, dwie zmiany
zaobserwowano u 25 (12,3%) dzieci, trzy naczyniaki stwierdzono u 10 (4,9%), a mnogie
— u 18 (8,8%) pacjentow. W przypadku zmian pojedynczych najczgstszym miejscem
wystepowania naczyniakow byla gltowa i szyja (116 przypadkow, 76,8%), nastgpnie miednica
(13 przypadkow, 8,6%), potem konczyna gorna (11 przypadkow, 7,3%), tutéw (9 przypadkow,
6%) 1 konczyna dolna (2 przypadki 1,3%).

Leczenie propranololem rozpoczynano w warunkach szpitalnych. Minimalna dawka leku
wynosita 1,6 mg/kg mc., maksymalna — 3 mg/kg mc., $rednia — 2,5 mg/kg mc.
(mediana - 2,5 mg/kg mc.).

W obserwowanej grupie dzieci leczenie zakonczono u 179 (87,7%), ktorych poddano

analizie co do skutecznosci leczenia. Propranolol podawano przez okres od
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0,5 do 33,3 miesigca. Po zakonczeniu terapii u 21 pacjentow (11,7%) doszto do ponownego
odrostu zmiany. W ocenie skuteczno$ci propranololu u dzieci z naczyniakami
wczesnodziecigcymi poddano analizie 168 pacjentdow, u ktorych zakonczono leczenie, ktore
trwato co najmniej 3 miesigce. Catkowitg regresj¢ zmiany uzyskano u 64,3% pacjentow,
czesciowa u 33,9%, tylko trzech (1,8%) chtopcow nie zareagowato na terapi¢. Najwazniejszym
czynnikiem majacym wptyw na ostateczny wynik leczenia jest moment jego rozpoczecia — im
wczesniej zostanie zastosowane, tym wigksza byta szansa na catkowitg regresj¢ naczyniaka.

Analizujgc grupe 204 pacjentow, u ktéorych zastosowano propranolol, dziatania
niepozadane zanotowano u 74 dzieci, u 22 obserwowano je w pierwszy dniach wiaczenia leku
(w trakcie hospitalizacji — do 72 godzin od podania pierwszej porcji leku), a u 58 w trakcie
pobytu w domu lub na wizytach kontrolnych (u sze$ciorga dzieci w obu sytuacjach).
Zanotowano: zmiany zapisu EKG (bradykardie¢, niepelny blok prawej odnogi peczka Hisa,
zaburzenia okresu repolaryzacji), hipoglikemig, brak przyrostu masy ciata, koszmary nocne,
nieprawidlowosci ze strony uktadu oddechowego (skurcz oskrzeli, kaszel, chrypka), zimne
paluszki dtoni (objaw Raynauda). Dziatania uboczne powazne nalezace zagrazajgce zyciu badz
zdrowiu, wymagajace odstawienia leku wystapity tylko u 4 pacjentow (hipoglikemia, skurcz
oskrzeli).

Dostepne dane literaturowe oraz przeprowadzone badania wskazujg, ze propranolol
wykazuje bardzo duzg skuteczno$¢ w leczeniu naczyniakéw wczesnodziecigcych

charakteryzujac si¢ jednocze$nie bardzo matym ryzykiem wystapienia dziatan ubocznych.



