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Calcifilaxis sistémica asociada con
insuficiencia renal cronica

Chang P?, Lizama-Auyén EM?

Resumen

Se comunica un caso de calcifilaxis sistémica en un paciente de 53
afos de edad con antecedente de diabetes mellitus e insuficiencia renal
crénica en tratamiento de hemodialisis, ambos factores predisponentes
de la calcifilaxis.
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Systemic calciphylaxis associated with
chronic renal failure.

Chang P!, Lizama-Auydn EM?

Abstract

This paper reports the case of a 53-year-old male patient with systemic
calciphylaxis in association with other comorbidities including type 2
diabetes and chronic kidney disease treated with hemodialysis, both of
which are risk factors to the development of the former.

KEYWORDS: systemic calciphylaxis; chronic renal failure; hyperpara-
thyroidism
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CASO CLiNICO

Paciente masculino de 53 afios de edad que ingre-
s6 al servicio de Medicina Interna por cambio de
coloracién en los dedos de las manos y los pies
acompanado de adormecimiento y dolor desde ha-
cia dos meses, con impresion clinica de vasculitis
vs endocarditis bacteriana, motivo por el que se
realizé interconsulta al servicio de Dermatologia.

Al examen fisico se encontré una dermatosis
diseminada al pliegue proximal y la cara palmar
del dedo mefique derecho (Figura TA y B), el
pulpejo del dedo indice izquierdo (Figura 1C),
pulpejos del primero y segundo ortejos del pie
izquierdo y el dorso del cuarto ortejo del mismo
pie (Figura 2), constituida por costra sanguinea,
eritema y edema. El resto del examen fisico
estaba en los limites normales.

Entre los antecedentes de importancia destacaba
que el paciente era diabético desde hacia 20 afos,
controlado con insulina NPH 35 U y rapida 15
en la mafana, al mediodia tomaba sitagliptina y
en la noche insulina NPH 25 U y rapida 10 U;
hipertension arterial tratada con irbersartan 150
mg/dia, insuficiencia renal de siete meses de
evolucion, en tratamiento de hemodialisis tres
veces por semana.

El paciente inicié su padecimiento con cambio
de coloracion en el dedo mefique derecho que
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Figura 1. Lesiones eritematosas en los digitos mefiique derecho e indice izquierdo.
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Figura 2. Eritema en los pulpejos.

luego paso a los dedos de los pies; el paciente
empezd a sentir adormecimiento y dolor, moti-
vo por el que acudié al hospital donde ingresé
para estudio. Con estos datos clinicos se hizo el
diagndstico de calcifilaxis sistémica.
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Ademads de los examenes solicitados por el
servicio de urgencias (biometria hemdatica com-
pleta y determinacién de glucemia, nitrégeno
de urea, creatinina, Na, K, cloruro, magnesio,
fosforo, calcio, proteinas totales, relacion A/G,
hormona paratiroidea y pruebas de coagulacion)
se solicité radiografia de las manos y los pies.

La biometria hematica mostré6 como datos po-
sitivos: Hb 10.95 g/dL (11.5-14.5 g/dL), Ht 32%
(11.5-14.5%), creatinina 5.41 mg/dL (0.6-1.3
mg/dL), nitrégeno de urea 39 mg/dL (8.0-26 mg/
dL) glucemia 226 g/dL (80-110 mg/dL), hormona
paratiroidea 137.4 pg/mL (15.0-85 pg/mL). El
resto de los examenes estaba dentro de limites
normales.

La radiografia de las manos y los pies mostrd
calcificaciones (Figura 3). El estudio radiografico
confirmé el diagndstico clinico de calcifilaxis
sistémica; el paciente se envid al servicio de
Nefrologia y se agregé tratamiento con sevela-
mer, 800 mg cada 12 horas, tramadol, 150 mg
cada 24 horas, calcio, 600 mg cada 8 horas,

Figura 3. Radiografia que muestra calcificaciones.
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eritropoyetina, 2,000 U subcutaneas tres veces
por semanay tinzaparina, 3,500 U subcutaneas.

Veinte dias después de su hospitalizacion las
lesiones cutdneas mostraron el progreso de la
enfermedad con acentuacion de la necrosis en
el mefique derecho, el primer pulpejo izquier-
do y lesiones purpuricas en el segundo pulpejo
del mismo pie (Figuras 4 y 5); el paciente se dio
de alta y continda en control en el servicio de
Nefrologia.

Este es el cuarto caso de calcifilaxis sistémica
diagnosticado en 32 anos de funcionamiento
del servicio de Dermatologia de nuestra uni-
dad hospitalaria, uno de ellos asociado con
VIH-SIDA, dos con diabetes mellitus y uno con

>

Figura 4. Evolucién de la lesién necrética en el me-
fiique derecho.

Figura 5. Evolucion de las lesiones purpuricas-necré-
ticas a nivel acral.
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enfermedad renal crénica; tres eran pacientes
del sexo masculino.

DISCUSION

La calcifilaxis o arteriopatia urémica calcificante
es un sindrome poco comdn, caracterizado por
la calcificacion vascular progresiva en diversos
tejidos (arterias de pequeno y mediano calibre)
con posterior proliferacion, fibrosis y trombosis
que ocasionan necrosis y formacién de ulceras
cutaneas. Afecta con mayor frecuencia la piel y
los tejidos blandos.'

Es una enfermedad casi exclusiva de pacientes
con insuficiencia renal crénica con prevalen-
cia de 1 a 4%. Puede afectar a pacientes con
hiperparatiroidismo secundario prolongado y
ocasionalmente en ausencia de insuficiencia
renal. Predomina en mujeres y puede asociarse
con mal estado nutricional, VIH, edad avanzada,
diabetes y obesidad; en ésta se considera por
la mayor cantidad de tejido adiposo que esta
en contacto con la circulacién sanguinea; las
lesiones mds afectadas en las mujeres son las
nalgas, las caderas, el area infraumbilical y la
parte superior de los muslos.>*

No se conoce con exactitud la patogenia de esta
enfermedad, pero se considera un padecimiento
que genera calcificacion vascular acelerada.
Entre los factores que la desencadenan estan:
la disfuncién de la proteina C, el hiperparati-
roidismo secundario, dosis altas de metabolitos
activos de vitamina D, concentraciones altas
de calcio en la sangre, aumento del producto
CaxP superior a 55 mg/dL (el producto calcio
por fosforo se expresa en mg y la concentracién
normal es de 40, resultante de 10 mg de calcio
por 4 mg de fésforo; cuando este producto au-
menta disminuye la solubilidad de sales de calcio
precipitandose en forma de fosfato, lo que da
lugar a la calcificacién 6sea), acumulacién de
calcio en las valvas del corazén, hipertension

arterial, anticoagulantes, terapia con warfarina,
hipoalbuminemia, entre otros factores que cau-
sen afectacién vascular y que predisponen a la
calcifilaxis.>®

Las lesiones se distribuyen con mayor preferencia
en las extremidades, las lesiones se localizan
preferentemente en las manos y los dedos y
existen dos formas de manifestacion clinica:
1) calcifilaxis acral, llamada distal, es el tipo
mas frecuente y afecta las piernas, los pies y
los dedos; 2) calcifilaxis proximal, tipo menos
frecuente, por tal motivo tiene peor pronéstico;
afecta los muslos, las nalgas y el abdomen.
Este tipo se relaciona con mas frecuencia con
diabetes.*

Las lesiones cutdneas son nédulos subcutaneos
y placas violaceas purpdricas o equimoticas,
que son dolorosas sobre una base con eritema
reticular; después progresan con la formacion
de Ulceras necréticas en la piel y la grasa sub-
cutanea que ocasionan lesiones profundas y
gangrenosas recubiertas de escaras negras.>*

Los hallazgos histopatoldgicos de la calcifilaxis
se distinguen por calcificaciones, microtrombo-
sis, hiperplasia de la capa intima de las pequefias
arterias y arteriolas, que conduce a isquemia y
a paniculitis septal intensa. Las calcificaciones
con frecuencia afectan la capa media de las
pequefas arterias y arteriolas, pero en algunos
casos se reporta la calcificacién de la capa intima
y el intersticio del tejido adiposo subcutaneo. La
calcificacion se considera una etapa temprana y
esencial en el proceso del desarrollo y la forma-
ciéon de la placa de calcifilaxis. Se cree que la
calcificacion vascular lleva a dafio y disfuncion
endotelial 4

El diagnéstico se realiza fundamentalmente con
el cuadro clinico que manifiesta el paciente en
conjunto con la evidencia de lesiones cutaneas
con ulceras necréticas e intensamente dolorosas,
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mismas que se manifiestan con mas frecuencia
(90%) en las extremidades inferiores, principal-
mente los tobillos, las piernas y los dedos; en
los miembros superiores afecta las manos y los
dedos; estas caracteristicas mas la anamnesis y el
examen fisico detallado confirman el diagndstico
de calcifilaxis sistémica. Los antecedentes del
paciente son de vital importancia para detallar
los factores de riesgo que predispongan a pade-
cer la enfermedad. La biopsia de piel determina
el diagnostico definitivo de la calcifilaxis, pero
en algunos casos no se realiza para evitar el
riesgo de sepsis que implica. En pacientes re-
nales crénicos, en terapia de reemplazo y con
trasplante renal, la calcifilaxis es un factor de
riesgo. Se reportaron cuatro casos de pacientes
del sexo femenino con enfermedad renal, de las
que tres estaban en tratamiento con hemodiali-
sis y una con didlisis peritoneal; la edad media
de las pacientes fue de 64 afos y en todas se
observaron Ulceras necréticas y dolorosas que
estaban localizadas en las piernas y aparecieron
con media de 50 meses desde el comienzo de
la didlisis. Como antecedente de importancia
se encontré que todas las pacientes tenian
hiperparatiroidismo secundario con alteracion
del producto calcio-fésforo. Se realiz6 biopsia
cutdnea que confirmo el diagnéstico de calcifi-
laxis sistémica y el tratamiento en dos de ellas
consistié en realizar paratiroidectomia; perma-
necieron vivas 5 y 27 meses, respectivamente,
después de la intervencion, a diferencia de las
otras dos pacientes que fallecieron a causa de
choque séptico.’ En una serie de tres casos se
comunic6 que el riesgo de calcifilaxis aumenta
con la duracién del tiempo de dialisis y es mas
frecuente en mujeres.® En una paciente de 68
afios de edad, con enfermadad renal crénica
KDOQLYV, diabetes, hipertension y miocardiopa-
tia hipertensiva dilatada en fibrilacién auricular
e insuficiencia venosa se reportaron lesiones
necréticas en el miembro inferior izquierdo
nueve meses después de iniciar la hemodiali-
sis; la radiografia de columna dorsolumbar y
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pelvis mostré calcificaciones en la aorta y la
gammagrafia ésea del tejido blando de la re-
gioén gemelar de la pierna izquierda evidencié
calcificaciones compatibles con calcifilaxis; se
inicié tratamiento con hemodialisis diaria con
banos de didlisis baja en Ca, gabapentina, se-
velamer y pamidronato sin recibir tratamientos
de vitamina D ni calciomiméticos; la paciente
empeoro y fallecié a pesar de los tratamientos
administrados.”

Uno de los procedimientos mas sensibles para
diagnosticar este padecimiento es la radiografia,
que puede mostrar calcificaciones vasculares.
Se report6 que en 29 pacientes con calcifilaxis,
la radiografia simple fue muy sensible y que
el patron en forma de red de calcificaciones
fue altamente especifico, al detectar pequefias
calcificaciones vasculares en los tejidos subcu-
taneos.® En la gammagrafia ésea puede captarse
hipercaptacién subcutdnea del isotopo tecnecio
99, que es caracteristica de placas calcificadas
propias de la calcifilaxis.?

El tratamiento consiste en normalizar los produc-
tos de calcio-fosfato y el cuidado de las lesiones.
La prevencién es la mejor medida para evitar
esta enfermedad, realizar controles periédicos
en pacientes con insuficiencia renal y mantener
concentraciones adecuadas de calcio 9.6 mg/dL
y de fésforo de 5.5 mg/dL, y mantener el producto
calcio-fésforo en concentraciones inferiores de 55.2

En los pacientes con insuficiencia renal se
aumenta el nimero y el tiempo de sesiones de
dialisis; otra medida es utilizar bafos de didlisis
con concentraciones bajas de calcio (2.5 mEq/L)
que logra mejor depuracién del fésforo y dismi-
nuye el producto calcio-fésforo (CaxP).?

Una medida eficaz para frenar la calcificacion
vascular es controlar el hiperparatiroidismo
secundario mediante calciomiméticos como ci-
nacalcet, que actlia aumentando la sensibilidad
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del receptor de calcio en la glandula paratiroides
y reduce asi la produccién de la hormona parati-
roidea; éste se prescribe s6lo en casos en los que
la paratiroidectomia se retrasa o contraindica;
el tratamiento se suspende una vez que la para-
tohormona haya alcanzado una concentracién
normal de 1.5 para evitar osteodistrofia renal.
Otra medida es la extirpacion de la paratiroides
de manera total o subtotal, procedimiento que
aumenta la supervivencia del paciente.’

Se recomienda evitar la administraciéon de
anticoagulantes orales, porque aumentan la
progresion de la enfermedad. Los traumatismos
aumentan el riesgo de infecciones de las tlceras.
No se recomienda medicacién por via subcuta-
nea porque ésta puede causar contaminaciones
del tejido.?

Se estima que una vez producidos los dep0si-
tos vasculares de calcio, son potencialmente
irreversibles y las medidas terapéuticas son
poco eficaces; se realiza quelacion adecuada
del fésforo con captores no calcicos, como
sevelamer o carbonato de lantano; la normali-
zacién de calcemia del producto de CaxP por
los quelantes calcicos debe suspenderse para
no aumentar el producto; por tanto, debe evi-
tarse la administracién de metabolitos activos
de vitamina D.2

Se administran bisfosfonatos que inhiben la
resorcion Osea, reducen la concentracion de
calcio en sangre y disminuyen la formacién de
los nicleos minerales, mismos que crecen en las
paredes arteriales. Las dosis de bisfosfonatos son:
alendronato 70 mg por via oral una vez a la se-
mana o risedronato una dosis oral de 35 mg una
vez a la semana. En pacientes con hemodidlisis,
al final de la sesion, se administra pamidronato
60 mg via intravenosa.?

La gabapentina ha mostrado efectividad contra
el dolor que ocasionan las Ulceras en estos
pacientes.”

El prondstico de la enfermedad es desalenta-
dor: tiene mortalidad cercana a 50%. En 60 a
80% de los casos conlleva a muerte alrededor
de 10 meses después del diagndstico, misma
que se produce por dafno séptico y disfuncion
de los 6rganos afectados. El mejor tratamiento
contra esta enfermedad es prevenirla y realizar
controles de fésforo, calcio, producto de CaxP
e hiperparatiroidismo, asi como el cuidado de
las Glceras para evitar posibles complicaciones.™
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