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Infantilni hemangiomy jsou nejcasté;jsi vaskularni tumory, postihuji 2-10 % kojenci. Pfestoze vétsina lézi nejprve proliferuje a nasledné
postupné regreduje s minimalnimi nasledky, urcita ¢ast IH deformuje postizenou oblast, ohrozuje zédkladni zZivotni funkce nebo i zivot
ditéte. Posledni objevy, které se tykaji patogeneze hemangiomu, zlepsily porozuméni a pfistup k managementu IH. Standardy péce
zcela zménily hodnoceni a management IH. Nové moznosti Iécby, jako napfi. systémové podavany a lokalné aplikovany propranolol,
nabizeji lepsi terapeutickou volbu, ale profil nezadoucich tuc¢inkGi a pomér riziko-benefit musi byt vzdy vyhodnocen pired zapocetim
terapie. Systémové podavani propranololu neni bez rizika; mezi nezadouci ucinky, které byly zaznamenany, patfi bradykardie, hy-
potenze, bronchospazmus, hypoglykemie a hypotermie. V zavéru ¢lanku autofi prezentuji vlastni zkuSenosti se systémovou a lokalni
lIé¢bou propranololem. Dostupnost propranolol-hydrochloridu ve formé suroviny v Iékopisné kvalité umoznuje magistraliter ptipravu
peroralniho roztoku vhodného pro pediatrické pacienty. Pro topickou Ié¢bu méné zavaznych povrchovych hemangiom byl ptipraven
propranololovy krém.

Klicova slova: hemangiomy, progn6za, management, nova lé¢ba, propranolol, roztok, krém.

Infantile hemangiomas (IH) are the most common vascular tumors of childhood, affecting 2-10% of all infants. Although most lesions
proliferate and then involute with minimal consequence, a significant minority can be disfiguring, functionally significant, or, rarely,
life-threatening. Recent discoveries concerning hemangioma pathogenesis provide both an improved understanding and more optimal
approach to workup and management. Standards of care have dramatically changed evaluation and management of IH. New modali-
ties, such as oral and topical propranolol, provide better therapeutic options, but the side effect profile and risk-benefit ratio of such
interventions must always be evaluated before instituting therapy. The use of systemic propranolol therapy is not without risks and its
use has been reported to be associated with hypotension, bradycardia, bronchospasm, hypoglycemia and hypothermia. In the end of
the article the authors present their own experience with the systemic and topical propranolol therapy. Propranolol hydrochloride is
available as a certified compound of pharmacopoieal quality in the Czech Republic and therefore compounding of the oral propranolol

solution is feasible. Propranolol cream was prepared specifically for a topical treatment of mild IH.

Key words: Hemangiomas, prognosis, management, new therapeutic options, propranolol, solution, cream.

Hemangiomy patff mezi vaskularni tumory.
Jsou to benignf nadory, charakterizované zmno-
Zenim cévnich endotelidInich bunék. Bézné in-
fantilni hemangiomy (IH) maji fdzi proliferace,
kterd trva 3-8 mésicl (80% hemangiom do-
sahne findInf velikosti do 3 mésicl véku), fdzi sta-
ciondrni (9.-17. mésic) a fdzi regrese, kterd za¢ina
vétdinou kolem 12. mésice véku ditéte a trva
nékolik let. Postihuji nejméné 2% novorozencd,
u bilé rasy je to az 10% déti (1-3). Cast&ji se IH
vyskytuji u déti nedonosenych, predevsim s po-
rodni hmotnosti pod 1500g nebo u narozenych
pred 30. gesta¢nim tydnem. O néco Castéji by-
vajf postizeny divky (60-709%). Asi v poloviné pfi-
padl jsou kozni projevy patrné jiz pfi narozeni.
50% hemangiom?t regreduje do 5 let, 70% do 7
leta 909 do 9 let véku. Nejcastéji hemangiomy
nachazime na hlavé a krku (60 %), dale na trupu
(25%) a asi v 15% na koncetinach (1, 2). V etiopa-
togenezi se uplatfiuje porucha angiogeneze,

kterd je normalné regulovana cytokiny, integriny,
adhezivnimi molekulami, proteolytickymi en-
zymy a dalsimi humoralnimi plsobky. Porucha
rovnovahy mezi faktory stimulujicimi novotvor-
bu cév a faktory antiangiogennimi vede ke vzni-
ku hemangiom0. Béhem prolifera¢ni faze jsou
zvyseny tzv. bunécné markery angiogeneze,
predevsim bFGF (fibroblasticky rlstovy faktor)
a VEGF (endotelidIni ristovy faktor). Histologické
studie prokazaly, Ze v této fazi dochazi k aktivni-
mu déleni endotelidlnich a intersticidlnich bunék
v hemangiomu. Rychld proliferace hemangiom(
v Casném kojeneckém véku se vysvétluje ztra-
tou inhibitorl angiogeneze, které pochazely
z placenty ¢i od matky. Za hlavni mechanizmus
involuce hemangiom{ se povazuje apoptéza
endotelidlnich bunék (1-3).

Velmi obtizné je stanoveni progndzy u tzv.
kongenitdlnich hemangiomda (CH). Vyskytuji
se témér stejné casto u divek i chlapct. Jde
o izolované léze vétsiho objemu (vyznamné
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nad niveau) s nej¢astéjsf lokalizaci na hlavé ne-
bo na koncetindch v blizkosti velkych kloubd.
Mivaji vétSinou modrosedé zbarveni (s absenci
Cervené povrchové slozky) a pfi narozenf jsou
jiz vzdy plné vyvinuté. Pii Doppleroveé UZ vyset-
fenf se zjistuje vysoky pratok (2, 4). Déli se déle
do dvou skupin. Kongenitdlni hemangiomy
RICH (rapidly involuting congenital heman-
gioma), které jsou pIné vyzralé prenatdlné ja-
ko tuhé, promodravajici hrboly s lesklym po-
vrchem. Jejich regrese zac¢ind béhem prvnich
dnl po narozeni (je patrné snizeni napéti v 1ézi)
a do 14 mésict dojde k jejich UpInému vymizeni.
Kongenitdlni hemangiomy NICH (non invo-
luting congenital hemangioma) jsou téz piné
vyvinuté pfi narozeni, kulaté ¢i ovoidni, rizové
az vinové. Na povrchu maji ndpadné telean-
giectazie a v okolf anemicky lem. V podstaté
jde o ,arterio-kapildri malformace” a nikdy ne-
regreduji (4). Rozdily v prognéze IH a CH ukazuje
tabulka 1.
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Vzhledem k UpIné nebo téméf Uplné spon-
tanni regresi nevyzaduje vétsina IH terapii. 90 %
hemangiomd vymizi do 9 let Zivota, jen 10%
po sobé zanechava viditelné stopy v podobé te-
leangiektdzii, depigmentaci, fibrézné tukové tka-
né, atrofie nebo jizev. Kosmeticky nejpfijatelnéjsi
vysledek je po spontdnni resorpci projevt (2,
3). Nejméné 10% déti s IH viak vyZzaduje néjaky
zpUsob 1é¢by nebo dlouhodobé sledovéni spe-
cialistou. K vétsiné béznych hemangiom pfistu-
pujeme konzervativné (tzv. ,aktivni nelécenf”,
,Cekej a sleduj”). Pacienty v pravidelnych inter-
valech kontrolujeme, sledujeme velikost, vyvoj
a barevné zmény Iézi. Nedilnou soucasti péce je
opakovand edukace rodicd s vysvétlenim vetsi-
nou dobré progndzy. Pii dispenzarizaci pacientd
s mnohocetnyminebo rozsahlymi hemangiomy,
s hemangiomy v rizikovych lokalitach a se vzac-
néjsimi doprovodnymi syndromy je viak nutna
3irSi mezioborovd spoluprdce. Konzultujeme
détského onkologa, chirurga a kolegy z kliniky
zobrazovacich metod. U hemangiom v oblasti
hlavy je nékdy nutné konsilidrni vysetfeni neu-
rochirurga nebo stomatochirurga s naslednym
operativnim zdkrokem.\ nékterych zavaznych
pfipadech doporucujeme vysetfeni a operaci
na Klinice plastické chirurgie. Doplrujeme a pra-
videlné opakujeme neurologické, o¢ni a ORL
vysetfen( dle lokalizace a vyvoje hemangiomu.

Mimotadné peclivé vysetfeni vyzaduji tzv.
segmentdrni hemangiomy. Ty postihuji rozsah-
lou anatomickou oblast nebo vyvojovy seg-
ment, ¢asto jsou unilaterdlni, ostfe ohranicené
ve stfedni ¢are. Vétsinou jsou plo3né, linedrni
nebo mapovité. U tohoto typu jsou nej¢astéjsi
komplikace (ulcerace, krvaceni, postizeni organu)
a pfidruzené abnormality (1-3).

Vnitinilécbu vyZzaduji predevsim IH rozséhlé
nebo ty, které pfinaseji komplikace. Jedna se ze-
jména o Iéze ohrozujici zakladni Zivotni funkce
ditéte (v oblasti nosniho vchodu, hrtanu a hlta-
nu), hemangiomy v oblasti o¢f a nosnich kfidel,
které zasahuji do zorného pole, hemangiomy
se sklonem ke krvacenf a ulceracim v plenkové
lokalizaci a v oblasti flexur, rozsahlé hemangio-
my s nachylnosti k traumatizaci. Terapeuticky
zasah je vétSinou nutny i u velkych lézi v kos-
meticky nepfijatelnych lokalizacich (oblicej, krk,
ruce). Indikacf k 1é6¢bé jsou vzdy i hemangiomy
s arteriovendznimi zkraty, které mohou pUsobit
srde¢ni selhani, hemangiomy pfi Kasabach —
Merittové syndromu a dal3ich pfidruzenych
syndromech (2, 3). K celkové terapii se vzdy,
jako zlaty standard, pouzival v proliferativni fazi
prednison v davce 2-4mg/kg/den po dobu 3-5

Tabulka 1. Rozdéleni hemangiomU podle prognézy (podle E. Bonifaziho)

Hemangiomy détského véku

Kongenitalni hemangiomy

Infantilni hemangiomy

s rychlou involuci RICH

‘ bez involuce NICH

Pfi narozeni +/-, ploché

Pfi narozeni vzdy pIné vyvinuté, vyznamné nad niveau

Rychly rGst v prvych mésicich

Déle jiz nerostou

Regrese béhem let

Regrese do 14 mésic(

‘ Nikdy se neméni

mésicU. Pfi netspéchu 1é¢by steroidy se podaval
interferon alfa-2a pro jeho vyznamny antitu-
mordzni a antiangiogenni efekt (2, 5).

V roce 2008 byly publikovany skupinou au-
torl z Bordaeux vysledky nové Iécby heman-
giom0 u 11 velmi zadvaznych pacientd, kterym
byl podavan propranolol, neselektivni beta-
-blokator, v pocatecni davce 2 mg/kg/den (6). Jiz
do druhého dne doslo, po nasazeni této 1écby,
u nékterych kojencl k zesvétleni hemangiomd
a vazokonstrikci. K objeveni nec¢ekaného efektu
propranololu doslo ndhodné. Prvé lécené di-
té mélo kapildrmi hemangiom, ktery vyplhoval
vchod a dutinu nosni. Béhem |é¢by kortikoste-
roidy doslo k zastaveni ristu léze, ale rozvinula
se obstrukéni hypertroficka kardiomyopatie,
a proto byla zahdjena Ié¢ba propranololem.
Druhy den lé¢by hemangiom zmékl a zmeénil
barvu z intenzivni rudé na purpurovou. Davka
kortikosteroidd byla snizovéna, pfesto se heman-
giom stale zmenSoval pfi kontinudInim podavani
propranololu z kardiologické indikace, coZ po-
kracovalo i po Uplném vysazen{ prednisolonu.
Kdyz bylo ditéti 14 mésicl, hemangiom byl jiz
drobny a zcela plochy. Druhé lé¢ené dité mélo
od narozeni rychle rostouci superficidlni kapilarnf
hemangiom, s rozsahlym postizenim pravé paze
a velké &3asti obliceje. Ve 4 tydnech se vyvinu-
la ijeho podkozni hluboka &ast. | pres 1é¢bu
kortikosteroidy se hemangiom stéle zvétsoval.
Magneticka rezonance navic odhalila prordstant
velké ¢asti nddoru do orbity a do mékkych ¢asti
krku, kde doslo k deviaci jicnu a trachey. Zaroven
se zvysoval srde¢nivykon, a proto byla zahdjena
v 9 tydnech véku ditéte lé¢ba propranololem
v davce 2mg/kg/den. Jiz po 7 dnech lécby
se zmensil hemangiom v oblasti orbity i masa
prorUstajici do krku. Ve 4 mésicich byl vysazen
prednisolon bez dalsiho nardstu hemangiomu
a v 9 mésicich doslo k témér UpIné regresi vsech
¢asti 1éze a vnitini |é¢ba propranololem byla
ukoncena. Po podepsaniinformovaného souhla-
su slécbou, byl propranolol ordinovén dalsim 9
kojenclim se zavaznymi rozsahlymi disfigurujici-
mi hemangiomy. U viech byl pozorovan stejné
dobry efekt. Béhem rychlé involuce |ézf byla zjis-
téna apoptodza (geneticky fizeny mechanizmus
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bunéc¢né smrti) ve zkoumanych tumorech. To
by mohlo byt vysvétleni pro terapeuticky efekt
propranololu. P¥i jeho pouziti dochézi ik zu-
Zeni krevnich cév, které je okamzité viditelné
ve zméné barvy hemangiomu a dochazi k jeho
zmeékeeni. Snizena exprese genl VEGF, bFGF
pres snizovani mitogen aktivovaného proteinu
(RAF) kindzovou cestou vysvétluje regresi he-
mangiomu spusténim apoptdzy endotelialnich
bunék kapilar (6).

74dné z terapeutickych moznosti hemangi-
omd nenf bez rizika urcitych komplikaci. To se ty-
kd i novych lécebnych prostiedkd. Propranolol
je prototypem [-blokétoru, ktery se vzdy uzival
a stéle uziva jako antiarytmikum, antihyperten-
zivum a sympatolytikum. K jeho plvodnim
indikacim v pediatrii patfily pfedevsim Ié¢ba
a prevence arytmii, hypertenze a hypertroficka
kardiomyopatie (7).

V prosinci v roce 2011 se v Chicagu sesla
pracovni skupina odbornikd rlznych obord
na konferenci o lé¢bé hemangiomd proprano-
lolem. 28 Ucastnikl z 12 instituci reprezentovalo
5 odbornosti. Tito odbornici méli dohromady jiz
zkudenost s [é¢bou IH propranololem vice nez
u 1000 kojencl. Multidisciplindrni tym zhodnotil
existujici farmakologické data o propranololu
a vSechny publikované ¢lanky o jeho vyuziti
v [é¢bé IH. Zabyval se jeho ddvkovanim, léceb-
nymi protokoly, nezadoucimi tcinky. Nasledné
byl publikovéan 13strankovy konsensus o taktice
a monitorovani lé¢by IH propranololem (8).

Mezi nezddouci ucinky, které byly zazname-
nany v publikovanych pracich, patfila bradykar-
die, hypotenze, bronchospazmus, hypoglyke-
mie, hyperkalemie, hypotermie, poruchy spanku,
prdjem, nevolnost a gastroezofagedlni reflux (8).

Kontraindikaci k lé¢bé |H propranololem
je kardiogenni Sok, sinusova bradykardie, hypo-
tenze, AV blokada Il. a lll. stupné, srde¢ni selhani,
astma bronchiale a precitlivélost na propranolol
hydrochlorid (8).

Doporucovand vysetrfeni pred lé¢bou
zahrnuji méreni tepové frekvence a krevniho
tlaku, poslechové vysetfeni Cinnosti srdce a plic
a EKG. Pfi abnormalnim kardiologickém nalezu
je vhodné doplnit i ECHO (8).



Obrdzek 1. 14tydenni chlapec s hemangiomem
pred zahdjenim lécby

Ddvkovdni v publikovanych ¢lancich nebylo
jednotné. Expertni skupina doporucuje poda-
vat propranolol v ddvce 1-3mg/kg/den, vétsina
odbornikl doporuc¢ovala dévku 2 mg/kg/den,
kterou je vhodné rozdélit do 3 davek, mezi kte-
rymi by mél byt minimalné 6hodinovy odstup.
Kojence mladsi 2 mésicl je vhodné na zacatek
|écby pfijmout na ltzko stejné jako ty, ktefi ma-
ji jakoukoliv komorbiditu nebo neni zaru¢ena
spolehliva spoluprace rodi¢d. Propranolol by
se mél podavat v dennich hodinach a nakrmit
vzdy léc¢ené dité brzy po podaniléku, jinak hrozi
hypoglykemie. V pfipadé nemoci, zvlasté kdyz
dité pfijima méné potravy, je vhodné lécbu
ze stejného dlvodu docasné prerusit (8).

Sledovdnilécenych déti musi byt pravidelné
a peclivé. Vrchol pisobeni propranololu po p.o.
podéni je za 1-3 hodiny. V téchto intervalech
je proto nutné monitorovat krevni tlak a méfit
tepovou frekvenci, vyrazné zmény jsou hlavné
po podani prvnich davek. Dité je tfeba sledovat,
dokud se hodnoty neznormalizuji, opakovat
vysetien( v pravidelnych intervalech a vzdy pfi
navyseni davky léku. Prvy efekt 1é¢by je patrny
jiz za 24 hodin a projevuje se zménou zbarveni
a zméknutim |éze, terapie viak musi byt dlou-
hodoba. Stfedné velké hemangiomy se primér-
né 1é¢i 9-10 mésicy, rozséhlé 12-18 mésicl. Pri
predc¢asném vysazeni propranololu mdze znovu
dojit k novému rdstu hemangiomu (8).

Lokdlni propranolol v Ié¢bé IH. Kunzi-Rapp
publikovala v roce 2012 prveé vysledky lokalnf
|écby IH propranololem (9). Bylo lé¢eno 45 ko-

jencd se 65 nekomplikovanymi superficialnimi
hemagiomy v proliferativnim stadiu. Lé¢ba byla
vedena 1% propranololem v hydrofilnim krému,
ktery byl rodici lokdlné aplikovan na léze 2x
denné. K regresi doslo u 59% hemangiomd, k za-
staveni rdstu u 26 % a bez odpovédi zlistalo 15 %
IH. Nasledné publikoval Bonifazi stejné povzbu-
divé vysledky (10). Prvych 30 dnd nechal rodice
oSetfovat pouze jednu polovinu hemangiomu,
aby ukazal, ze regrese u lé¢enych hemangiom(
neni samovoln3, ale navozend Iécebnou latkou
(10). Poukéazal vsak ina to, Ze pfi predc¢asném
vysazeni lokéIniho lé¢ebného prostfedku dojede
k rebaund-fenoménu (11).

Nase zkusenosti
s lécbou propranololem

Terapie IH propranololem byla na Klinice
détské hematologie a onkologie ve FN Motol
zahdjena v roce 2009 na zakladé publikovaného
¢lanku francouzskych pediatrt (6). K 1é¢bé dét-
skych pacientl byly pouzivény nejprve magist-
raliter pfipravované kapsle s obsahem 2-8 mg
propranolol-hydrochloridu. Po prokazani sta-
bility se na jafe roku 2012 zacalo s pouzivanim
roztoku v zékladni koncentraci 2 mg/ml jako
alternativy ke kapslim (12-14). Do konce roku
2012 bylo na Klinice détské hematologie a on-
kologie léceno celkem 108 détskych pacientd
s IH,ztoho 37 détem byl podéavén roztok, ostatni
byly 1é¢eny kapslemi. Nejmladsimu pacientovi
byly v den zahdjenf |é¢by 3 tydny, nejstarsi-
mu 22 meésicl. Medidn celkové délky terapie
propranololem je 10,3 mésice. Hemangiomy
byly lokalizovény vétsinou na obliceji (57,7 %),
dale na hrudniku (14,6 %), koncetinach (10 %)
nebo byly mnohocetné. V Sesti pfipadech byly
|é¢eny propranololem ijaterni hemangiomy
(14). Pacienti s rozsdhlymi, mnohocetnymi nebo
komplikovanymi IH jsou dispenzarizovani a 1é¢-
ba je vedena zkusenym détskym onkologem
v ambulanci pro hemangiomy na Klinice détské
hematologie a onkologie. Lé¢ba je zahdjena pfi
kratkodobém pobytu na I0zku pediatrické klini-
ky, kdy jsou déti nejprve vysetfeny kardiologem
(klinické vysetreni, EKG, ECHO) a v priibéhu tera-
pie je monitorovan krevni tlak, frekvence tepu,
téIniteplota a laboratorni parametry. Cilové dav-
ky 2mg/kg/den je dosazeno v pribéhu 5 dnd,
pouze u dvou détf bylo nezbytné tento interval
prodlouzit na delsi dobu, protoze pretrvavala
bradykardie. Cim dfive je lé¢ba propranololem
zahdjena (nejlépe jesté v proliferativni fazi IH),
tim je efekt vétsi (14) (obrazky 1, 2).

Pro topickou Ié¢bu mensich povrchovych he-
mangiomU byl navrzen a pfipraven Nemocni¢nf
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lékarnou FN v Motole propranololovy krém (13).
Na zékladé publikace ¢lankd prezentujicich
Uspésnou lokalni lé¢bu superficidlnich IH (9, 10)
zacal byt aplikovan propranolol-hydrochlorid
ve formé 1% krému (tabulka 2). Lokalni [é¢ba
propranololem probiha ve Fakultni nemocnici
v Motole na Klinice détské hematologie a onko-
logie a zaroven na Dermatologickém oddéleni
pro déti od fijna 2012. Celkem bylo zatim touto
metodou na obou klinikdch l1é¢eno 18 déti se su-
perficidlnimi hemangiomy (14). Krém se jemné
vtird do povrchu celého hemangiomu 2-3x
denné. Protoze klinicky efekt lokaIni lé¢by na-
stupuje pozdéji nez u lé¢by systémové, cca za 2
mésice, je tato alternativa vhodnd jen pro mensi,
povrchové hemangiomy (do 3—4cm v prdiméru)
a takové, které svym rychlym rdstem neohrozuji
rizikovou lokalitu (napf. oko, vchod nosni, rty, ge-
nitdl). Pfi pravidelném osetieni propranololovym
krémem dochdzi vétsinou za 8 tydnl ke zpo-
malenf rdstu hemangiomu s tvorbou $edavych
ostravkl (zndmka pocinajici regrese) na jeho
povrchu. Délka lécby se fidi klinickym obrazem
améla by trvat nejméné 6 mésicl, abychom
predesli rebound-fenoménu.

Tabulka 2. Krém s propranololem 1%

Propranololi hydrochloridum 0,3
15,0
ad 30,0

Aqua purificata

Neo-Aquasorbi ung.

Zavér

Vyzkum v biochemii, imunologii, mikrobio-
logii, farmakologii, genetice a dalsich védeckych
disciplindch stale prohlubuje znalosti ve viech
lékarskych oborech a rozsifuje moznosti é¢-
by. Pfesto se i v soucasnosti maze stat, ze pfi
dostatecné viimavosti Iékafského tymu dojde
k ndhodnému objevu nové |é¢ebné metody,
kterd zcela prevrati zazité postupy lécby, ¢ehoz
jsme byli svédky u propranololu a hemangiom.
Pozornost je nyni zaméfena i na jiné betablo-
katory. V centru zdjmu je pfedevsim atenolol.
Na zakladé probihajicich studif se zd3, Ze jeho
efekt je stejné dobry jako pfi podavéni proprano-
lolu, ale m3 méné nezadoucich ucinkd. Studuje
se i terapeuticky potencidl acebutololu a nado-
lolu a z jinych lékovych skupin vzbuzuje nadéji
rapamycin a sildenafil (15).

| pfes znacny pokrok v 1é¢bé kazdy koje-
nec nebo batole s hemangiomem vyzaduje
individudIni pfistup, at jiz jde o aktivni Ié¢bu
nebo jen peclivé sledovani. Pacienty s rozsahly-
mi hemangiomy v rizikovych lokalizacich nebo
s jejich komplikacemi je vhodné dispenzarizovat
ve velkych centrech, kde maji lékafi zkudenosti
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snovou lé¢bou a kde je zajisténo mezioborové
sledovaéni, vysetfenina oddéleni zobrazovacich
metod a v pfipadé nutnosti i operativni fesent.
Nezbytnou soucasti vysetienf je i trpéliva ko-
munikace s rodici ditéte, vysvétleni jednotlivych
fazi lécby a progndzy onemocnéni. Na spravné
edukaci zavisi nasledné adherence k individudl-
né navrzené lécbé.
Fotografie jsou z archivu Kliniky détské
hematologie a onkologie 2. lékarské fakulty
UK a FN v Motole (foto J. Malis).

Podporeno MZ CR—RVO, FN
v Motole 00064203.

1. Eichenfield LF, Frieden IJ, Esterly NB. Textbook of Neonatal
Dermatology. Second edition. Elsevier Saunders 2008: 567.
2. Paller AS, Mancini AJ. Hurwitz clinical pediatric derma-
tology. Fourth edition multimedia on line. Elsevier Saun-
ders 2011: 624.

Dermatologie pro praxi

3. Harper J, Oranje A, Prose N. Textbook of pediatric der-
matology. Second edition. Blackwell Publishing 2006: 2250.
4. Bonifazi E. Non involuting congenital hemangioma. Eur.
J. Pediat. Dermatol. 2012; 22: 216-217.

5. Lebwohl M, Heymann W R, Berth-Jones J, Coulson . Tre-
atment of Skin Disease. Mosby 2002: 693.

6. Léauté-Labréze Ch, Dumas de la Roque E, Hubiche T,
Boralevi F. Propranolol for Severe Hemangiomas of Infancy.
N Engl J Med 2008; 358: 2646-2651.

7.5ansV, Dumas de la Roque E, Berge E, et al. Propranolol for
Severe Infantile Hemangiomas: Follow-Up Report. Pediatrics
2009; 124(3): e423—-e431.

8. Drolet B, Frommlet P, Chamlin S, et al. Initiation and Use of
Propranolol for Infantile Hemangioma: Report of Consensus
Conference. Pediatrics 2013; 131(1): 128-140.

9. Kunzi-Rapp K. Topical Propranolol Therapy for Infantile
Hemangiomas. Pediatric Dermatology 2012; 29(2): 154-159.
10. Bonifazi E. Evaluation of efficacy of topical propranolol.
Eur. J. Pediat. Dermatol. 2012 22: 166.

11. Bonifazi E. Rebound effect after topical treatment with
propranolol. Eur. J. Pediat. Dermatol. 2012; 22: 167.
12.Klovrzova S, Zahélka L, Matysovd L, et al. Pediatrické per-
oralnf roztoky s propranolol-hydrochloridem pro magistra-
liter pfipravu: formulace a hodnocenti stability. Ces slov Farm
2013; 62: 35-39.

2013; 7(3) | www.dermatologiepropraxi.cz

13.Klovrzovd S, Hordk P, Malis J, et al. Magistraliter receptury
s propranololem v pediatrii. Farmaceuticky obzor 2013, v tisku.
14. Malis J, Stard V, et al. Betablokatory v [é¢bé hemangiomt
détského véku. Csl Pediatrie 2013; v tisku.

15. Léauté-Labréze Ch. Infantile hemangiomas and vascular
malformations: Update. 11™ Congress of European Society for
Pediatric Dermatology. 2012, Istambul-Turkey.

Cldnek pfijat redakci 1. 5. 2013
Cldnek pfijat k publikaci: 28. 8. 2013

MUDr. Stépdnka Capkovd
Dermatologické oddeéleni pro déti, #
Fakultni nemocnice v Motole |
V Uvalu 84, 150 06 Praha 5 i
stepanka.capkova@fnmotol.cz




