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Resumen

LA CALCINOSIS CUTIS ES UN TRASTORNO RARO CAUSADO POR EL DEPéSITO ANORMAL DE SALES DE CALCIO EN
LA PIEL Y TEJIDO SUBCUTANEO. CLINICAMENTE SE CARACTERIZA POR PAPULAS, PLACAS O NODULOS CALCI-
FICADOS. SEGUN SU ETIOPATOGENIA SE DISTINGUEN CINCO TIPOS CLI'NICOSZ DISTRéFICA, METASTASICA,
IATROGENICA, IDIOPATICA Y CALCIFILAXIS. COMUNICAMOS EL CASO CLI'NICO DE UN PACIENTE EN EDAD
PEDIATRICA CON UNA CALCINOSIS CUTIS IDIOPATICA UNIVERSAL, SIN AFECTACIéN EXTRA-CUTANEA. EstA
PUBLICACIéN REVISTE IMPORTANCIA DEBIDO A LO INFRECUENTE DE ESTA ENFERMEDAD Y A QUE SU DIAG-
NéSTICO NOS PERMITE DETECTAR PADECIMIENTOS ASOCIADOS, QUE SON DETERMINANTES PARA EL PRO-
NOSTICO Y TRATAMIENTO.

PALABRAS CLAVES: CALCIFICACIéN PATOLC')GICA; CALCINOSIS CUTIS; CALCINOSIS CUTIS IDIOPATICA

Abstract

CUTANEOUS CALCINOSIS IS A RARE DISORDER CAUSED BY THE DEPOSIT OF ABNORMAL CALCIUM SALTS IN THE
SKIN AND SUBCUTANEOUS TISSUE. IT PRESENTS WITH CALCIFIED PAPULES, PLAQUES OR NODULES. Five
CLINICAL TYPES ARE DISTINGUISHED: DYSTROPHIC, METASTATIC, IATROGENIC, IDIOPATHIC AND CALCI-
FILAXIS. THIS PAPER REPORTS A PEDIATRIC PATIENT WITH A IDIOPATHIC CALCINOSIS CUTIS UNIVERSALIS,
WITHOUT EXTRACUTANEOUS MANIFESTATIONS. THIS PUBLICATION IS IMPORTANT BECAUSE OF THE RARITY
OF THIS DISEASE. THE DIAGNOSIS ALLOWS US TO INVESTIGATE THE POSSIBLE ASSOCIATED DISEASES THAT
DETERMINE PATIENT PROGNOSIS AND TREATMENT.
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INTRODUCCION

La calcinosis cutis (CC) es una patologia infre-
cuente ocasionada por el depésito anormal de
sales de calcio y fésforo amorfas e insolubles en la
piel y el tejido celular subcutdneo."” No tiene pre-
dileccién por sexo y es mds frecuente en pacientes
de raza negra de descendencia africana.** Usual-
mente se presenta como ndédulos calcificados sub-
epidérmicos' y afecta cualquier 4rea del cuerpo. Se
desconoce su prevalencia e incidencia pues pocos
casos han sido comunicados en la literatura.>®

Zambelli et al., baséndose en la etiopatogenia de la
enfermedad, describieron en 2012, cinco formas

clinicas de CC: distréfica, metastésica, iatrogénica,
idiopética y calcifilaxis.”

La CC distrdfica es la méds comun, y la dermatomio-
sitis y la esclerosis sistémica son las enfermedades
asociadas a ella con mayor frecuencia.?

El diagnostico se fundamenta en una historia cli-
nica detallada, el examen fisico y en los hallazgos
de los exdmenes paraclinicos y de imagenes.*” En
estos ultimos se observan calcificaciones en la piel
y/o el tejido celular subcutaneo e incluso se han
detectado en érganos internos.* El diagnéstico de-
finitivo es histopatolégico.*’
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Su curso es habitualmente benigno. Sin embargo,
el prondstico dependerd de extension de la calcino-
sis asf como de la existencia de enfermedad subya-
cente. Las complicaciones graves son infrecuentes
y ocasionalmente se ha descripto que algunas le-
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siones pueden revertir espontaneamente.’

El tratamiento médico ofrece varias alternativas
con diferentes resultados,s’6 mientras que el abor-
daje quirtrgico tiene indicaciones especificas.’

Paciente de sexo masculino y 7 afios de edad,
eutréfico. Acude al Servicio de Dermatologia por
presentar -desde hace 5 afios- lesiones cutdneas
localizadas en las superficies articulares de codos,
manos y rodillas. Se trata de mdltiples lesiones
tumorales, amarillentas, duras al tacto y levemente
dolorosas, que han progresado gradualmente en
numero y tamafio (Figuras 1y 2). Ademds del

Figura 1. Obsérvese en la rodilla izquierda la
presencia de lesiones tumorales amarillentas
con leve eritema circundante, algunas con cos-
tra central.

Figura 2. Nétese en el segundo dedo de la mano
derecha una lesién nodular de color amarillo y
consistencia pétrea.

cuadro descripto llama la atencién la presencia de
pépulas hiperqueratésicas sobre las articulaciones
interfaldngicas de ambas manos (Figura 3).

Como antecedente quirurgico refiere la exéresis de
varias lesiones cutdneas localizadas a nivel de la
rodilla izquierda.

No refiere antecedentes familiares de importancia,
ni tampoco consumo de farmacos.

Papulas hiperqueratésicas sobre la piel de las
articulaciones interfalangicas de ambas manos.

Con el cuadro clinico descripto se sospech6 una CC
y con la finalidad de hallar una etiologfa asociada a
la enfermedad se solicitaron los siguientes estu-
dios paraclinicos: hemograma, funcién renal, iono-
grama (sodio, potasio), calcio corregido, fésforo y
el producto de ambos, amilasa, lipasa, CPK, al-
dolasa, paratohormona, marcadores de autoinmu-
nidad y orina de 24 horas con excrecién de calcio y
fosforo. Todos ellos se encontraban dentro de para-
metros normales.

Las radiografias mostraron multiples nédulos cal-
cificados localizados en partes blandas a nivel de la
epifisis proximal de falange proximal del segundo
dedo de mano izquierda, epifisis distal de la falange
proximal de segundo dedo de mano derecha y al-
rededor de la articulacién de ambas rodillas (Figu-

ras 4y ).

Figura 4. Radiografia: miiltiples nédulos calcifi-
cados alrededor de la articulacién de ambas ro-
dillas.
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En la biopsia cutdnea de uno de los nédulos se
comprobéd la presencia de un material granular
amorfo con calcio, rodeado de tejido fibroso, un
infiltrado inflamatorio monomorfo y frecuentes cé-
lulas gigantes multinucleadas de tipo cuerpo
extrafio (Figura 6).

Se solicité valoracién por Endocrinologia, no en-
contrdndose ninguin padecimiento asociado.
Luego de haber descartado como factor etiopato-
génico otras entidades nosoldgicas dentro de ellas
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dermatomiositis, alteraciones del metabolismo
fosfo-célcico, hiperparatiroidismo y al no haber
sustento paraclinico para ninguna otra enferme-
dad, clasificamos al paciente como portador de
una calcinosis cutis idiopatica universal (CCIU).
Considerando el efecto antiinflamatorio, antiproli-
ferativo y antifibroblastico de la colchicina, se de-
cidi¢ iniciar tratamiento con esta droga, a dosis de
1 mg/dia.
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Figura 5. Radiografia: material radioopaco en la falange proximal del segundo dedo de ambas manos.
Figura 6. Biopsia de piel: presencia de depédsitos de calcio a nivel de la dermis (H&E, 40X).

COMENTARIO

La calcinosis cutis (CC) fue descrita por primera
vez por Virchow en 1855° y el primer registro cli-
nico data de 1878.°

Es una enfermedad infrecuente, causada por depé-
sitos de sales de calcio en forma de cristales de
hidroxiapatita o fosfato cdlcico en la piel o el tejido
celular subcuténeo.’ Su prevalencia exacta se des-
conoce.’

Se han descripto cinco tipos de CC (de acuerdo a
su etiologia y patogenia): distréfica, metastasica,
iatrogénica, idiopatica y calcifilaxis.”"®

La CC distréfica es la variedad mds frecuente.
Se caracteriza por el depésito de sales fosfocalcicas
en tejidos con dafio tisular previo. Cabe recalcar
que el metabolismo fosfo-célcico en esta forma es
normal.*'® Se denomina calcinosis circunscripta a
los cuadros en los que los depdsitos célcicos son
localizados, cuando éstos son mds extensos y ge-
neralizados se habla de calcinosis universal.'
Dentro de este grupo estan las calcificaciones
secundarias a traumas, quemaduras, picaduras,
infecciones (cisticercosis, histoplasmosis y onco-
cercosis, entre otras), patologia inflamatoria créni-
ca (paniculitis, acné), y determinados tumores, (pi-
lomatrixoma, quistes epiteliales y carcinoma baso-
celular).”'® Algunas colagenopatias como la escle-

4,7,70

rosis sistémica, la dermatomiositis, el lupus dis-
coide crénico y el lupus sistémico, se han relacio-
nado también con este cuadro. Menos frecuen-
temente se ha asociado su desarrollo a otras enti-
dades como pancreatitis, porfiria cutdnea tarda,
pseudoxantoma eldstico, sindrome de Werner, sin-
drome de Ehlers-Danlos y sindrome de Rothmund-
Thompson.®™®

La CC metastdsica, a diferencia de la anterior, se
desarrolla sobre tejidos sanos cuando el producto
fosfo-célcico excede los 70 mg/dl.* Generalmente
las lesiones aparecen alrededor de las articulacio-
nes y son placas o nédulos indurados, que a veces
se ulceran y eliminan material calcdreo, su tamafio
y nimero serdn directamente proporcionales al
grado de hiperfosfatemia.®'® Las patologfas aso-
ciadas a este tipo son: insuficiencia renal crénica
terminal, hiperparatiroidismo secundario prolon-
gado, sarcoidosis, hipervitaminosis D y el sindro-
me leche-alcalinos.*

La CC iatrogénica usualmente ocurre en el sitio de
un procedimiento invasivo (como por ejemplo
punciones repetidas), por el contacto directo entre
una sal célcica con la epidermis no indemne (téc-
nicas electrofisioldgicas) o en casos de extrava-
sacion de gluconato célcico o fosfatos. Existen
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farmacos, como el fosfato sédico de prednisolona,
el maleato de proclorperazina, el sulfato de estrep-
tomicina y la anfotericina que favorecen la precipi-
tacién del gluconato calcico, por lo que debe evi-
tarse su administracién conjunta.*

La calcifilaxis es una calcificacién vascular progre-
siva de pequefios vasos de la dermis y el tejido
celular subcuténeo, que afecta preponderantemen-
te las regiones distales de las extremidades.*'®
Clinicamente se manifiesta por placas eritemato-
violdceas con patrén reticular, extremadamente do-
lorosas, que suelen progresar a nédulos subcuta-
neos que se ulceran y necrosan.*'® Es comun en
pacientes con insuficiencia renal crénica terminal,
elevados niveles plasmdticos de calcio y fésforo e
hiperparatiroidismo.”"®

Finalmente la CC idiopética, como la de nuestro
paciente, ocurre en ausencia de lesion tisular o al-
teracién detectada del metabolismo fosfo-célcico.”
Clinicamente, se presenta como pdpulas duras
rodeadas de un halo eritematoso o con una costra
central que corresponde a la eliminacién transepi-
dérmica de calcio. Puede llegar a afectar amplias
dreas®'®, aunque los sitios de predileccién son el
dorso de manos y pies asfi como la cara. También
se ha evidenciado en brazos, codos, mufiecas y
rodillas. Una peculiaridad de este tipo de CC es su
involucién espontdnea en la adolescencia."

Se ha descripto que la CC idiopética puede consti-
tuir un hallazgo temprano de un desorden del
tejido conectivo.”” Wananukul et al. describieron
dos casos de CC idiopética que evolucionaron,
luego de algunos afios, a una dermatomiositis
juvenil.”

En este grupo de CC idiopatica encontramos di-
ferentes formas clinicas, como la calcinosis idiopa-
tica del escroto, pene o vulva, las lesiones simil
milia observadas en pacientes con sindrome de
Down, los nédulos calcificados subepidérmicos de
la infancia, la calcinosis tumoral, la CC circuns-
cripta o la universal.”

El diagndstico de CC idiopatica requiere de una
historia clinica minuciosa, el hallazgo de exdmenes
paraclinicos normales y una biopsia confirmatoria.
Usualmente los andlisis de laboratorio que se de-
ben solicitar son: hemograma, eritrosedimenta-
cién, glucemia, uremia, creatininemia, ionograma,
funcién hepdtica y renal, calcio sérico, calcio co-
rregido, fésforo, el producto de ambos, 25-D-hi-
droxivitamina, amilasa, lipasa, CPK, aldolasa, para-
tohormona, orina completa con estudio del sedi-
mento, calciuria y fosfaturia de 24 horas, ANA,
anti-DNA, anti-SM, ANCA, test de artritis reuma-
toidey C3, C4.*™

En los estudios de imdgenes, como radiografias
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simples y tomografia computada, se evidenciar la
presencia de calcificaciones, tanto a nivel subcuté-
neo como ocasionalmente en érganos internos.*
En el estudio histopatolégico de piel hallaremos
depésitos de material granular amorfo que se tifien
de azul con la hematoxilina y eosina. Usando técni-
cas de tincién especiales, como von Kossa, el calcio
se tifie de negro. Se pueden observar histiocitos y
células gigantes de tipo cuerpo extrafio.®'

El diagnéstico diferencial clinico de la CC idiopatica
se debe realizar con los quistes de milium, osteo-
mas cutis, verrugas, xantomas, molusco conta-
gioso, tofos gotosos, granuloma anular perforante
y quiste epidérmico."

Debido a la baja prevalencia de esta enfermedad
no se dispone de estudios clinicos controlados y
las recomendaciones terapéuticas se basan en
opiniones de expertos, comunicaciones de casos
aislados o pequefias series de casos.'®
Las calcificaciones localizadas, dolorosas, con in-
fecciones recurrentes, ulceradas y/o que comprom-
eten la funcionalidad, pueden ser removidas qui-
rurgicamente. Las formas diseminadas general-
mente requieren tratamiento sistémico. "

Entre los farmacos empleados en el tratamiento
médico de la CC, se destacan:

«Corticoides (intralesionales o sistémicos): pueden
ser de utilidad debido a sus efectos antiinflamato-
rios y efectos inhibitorios sobre la actividad de los
fibroblastos.*'°
+Colchicina, probenecid y minociclina: son tiles
para disminuir la inflamacién.”'® Sin embargo, el
probenecid y la colchicina se deben usar con pre-
caucioén en nifios por sus efectos adversos: reaccio-
nes de hipersensibilidad y espermatogénesis defec-
tuosa.® Robertson et al. en 2003 describen la mejo-
ria clinica con el uso de minociclina (s0-100
mg/dia) en 8 de 9 pacientes con CC asociada a
esclerosis sistémica, la media de duracién del
tratamiento fue de 3,5 afios.'

-Hidréxido de aluminio: actua como quelante del
fésforo a nivel intestinal, impidiendo su absorcion.
Se utiliza en pacientes con hiperfosfatemia; debe
ser manejado con precaucidn porque en pacientes
con insuficiencia renal crénica puede ocasionar
toxicidad por aluminio o magnesio.®™°
«Etidronato y bifosfonatos: su mecanismo de ac-
cioén se basa en la inhibicién de la resorcién ésea
osteocldstica, ademds de tener efectos antiinfla-
matorios. Producen disminucién del tamafo de las
calcificaciones.'” El tratamiento con estos fairmacos
requiere de una terapéutica prolongaday su uso
se ha visto relacionado con hiperfosfatemia para-
dgjica.b”®
Alabaz et al. describieron el uso de pamidronato
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disédico en dosis de 1 mg/kg/dia por 3 dias, admi-
nistrado cada dos meses, como un tratamiento
exitoso en una nifia de 6 afios. Exitos similares se
han descripto con alendronato.'?

«Warfarina: a dosis de 1 mg/dia disminuye los ni-
veles tisulares de acido gammacarboxiglutamico,
participante en el desarrollo de las calcificaciones.
Se ha usado en pacientes con esclerosis sistémica
y calcificaciones pequefias, observdndose desapa-
ricién de las mismas.”® Se debe manejar con
precaucién por el riesgo de sangrados ocultos o
hemo- rragias.®

«Ceftriaxona: ayudaria a disminuir la inflamacién y
los depésitos de calcio.”

«Gammaglobulina endovenosa: actuaria mediante
la supresion de macréfagos activados, disminu-
yendo la inflamacién.'®

«Diltiazem: es un antagonista de la bomba de cal-
cio-sodio, se cree que mediante la reduccién del
calcio intracelular disminuiria la formacién de cris-
tales de calcio.”' En nifios, los bloqueadores de los
canales de calcio pueden causar disfuncién hepd-
tica, reacciones de hipersensibilidad, taquicardia y
edema de pies.®
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«Mioinositolhexafosfonato: es una sustancia que
inhibe la cristalizacién de las sales de calcio. Se ha
visto reduccién de lesiones de CC con su uso
tépico en animales.'®

«Tiosulfato sédico: su uso tépico al 25% ha mos-
trado ser efectivo en casos de CC ulcerada.'®

La CC es una entidad infrecuente en nifios que
merece una especial atencién por el impacto en la
calidad de vida, sumado al pobre éxito terapéutico.
Las opciones terapéuticas en este grupo etario son
escasas, por lo que més estudios deberian rea-
lizarse para obtener terapias protocolizadas en ba-
se a una fuerte evidencia cientifica.

El manejo multidisciplinario estd siempre indicado
con la finalidad de prevenir complicaciones y mejo-
rar las condiciones de vida.

En el caso de nuestro paciente, hasta el momento
no se encontraron datos que sustenten el diagnos-
tico de una dermatomiositis. Sin embargo, consi-
deramos que la calcinosis de nuestro paciente
podria ser un factor predictivo de desarrollo de una
enfermedad del tejido conectivo, por lo cual re-
comendamos continuar el seguimiento evolutivo.

REFERENCIAS BIBLIOGRAFICAS

1. Ferndndez Couce G, Dosal Caruso L, Cima Lores O, Garcia Garcia E, Almanza Liranza Z. Calcinosis cutis. Rev Cubana Pediatr. 2010;

82. [citado 2015 Feb 12]. Disponible en: http://scielo.sld.cu/scielo.php?script=sci_arttext&pid=S0034-75312010000200011&Ing=es

2. Jatana SK, Negi V, Das S. A case of idiopathic calcinosis cutis. Med ] Armed Forces India. 2012; 68:383-5.

3. Grases F, Perelld ], Isern B, Prieto RM. Study of a myo-inositol hexaphosphate-based cream to prevent dystrophic calcinosis cutis. Br

Dermatol. 2005; 152:1022-5.

4. Gonzalez Cl, Calvo A, Lépez N, Sarasibar H, Cires M, Jiménez F, et al. Calcinosis cutis: a propdsito de un caso. Anales Sis San Navarra.

2007; 30:135-8.

5. Sardesai VR, Gharpuray MB. Calcinosis cutis. Indian | Dermatol Venereol Leprol. 2003; 69:45-6.

Volumen 13 « Ntmero 1. Enero/Abril 2015 2

6. Venkatesh Gupta SK, Balaga RR, Banik SK. Idiopathic calcinosis cutis over elbow in a 12-year-old child. Case Rep Orthop. 2013: Epub
2013 Nov 4.

7. Zambelli C, Beruschi M y Dancziger E. Calcinosis cutis idiopdtica circunscripta. Comunicacién de un caso. Dermatol Argent. 2012;
18:62-4.

8. Reiter N, El-Shabrawi L, Leinweber B, Berghold B, Aberer E. Calcinosis cutis: part |. Diagnostic pathway. ] Am Acad Dermatol. 2011;
65:1-12.

9. Alonzo Romero L, Novales |, Aparicio Gracilazo C, Padilla C. Calcinosis cutdnea idiopatica. Reporte de un caso. Rev Cent Dermatol
Pascua. 2005; 14:100-3.

10. Pedrini Cinqualbrez MF, Cohen Sabban E, Paz L, Cabo H. Calcinosis cutis idiopdtica universal. Presentacién de un caso. Arch Argent
Dermatol. 2013; 63:237-40.

1. Silva RS, Miranda CV, Bressan AL, Fontenelle E, Scotelaro M de F. Case for diagnosis. Idiophatic calcinosis. An Bras Dermatol. 2010;
85:393-5.

12. Alabaz D, Mungan N, Turgut M, Dalay C. Unusual idiopathic calcinosis cutis universalis in a child. Case Rep Dermatol. 2009; 1:16-22.
13. Wananukul S, Pongprasit P, Wattanakrai P. Calcinosis cutis presenting years before other clinical manifestations of juvenile dermato-
myositis: report of two cases. Australas ] Dermatol.1997; 38:202-5.

14. Lanka P, Lanka LR, Ethirajan N, Krishnaswamy B, Manohar U. Idiopathic calcinosis cutis. Indian ] Dermatol. 2009; 54:388-9.

15. Robertson LP, Marshall RW, Hickling P. Treatment of cutaneous calcinosis in limited systemic sclerosis with minocycline. Ann Rheum
Dis. 2003; 62:267-9.

16. Bair B, Fivenson D. A novel treatment for ulcerative calcinosis cutis. | Drugs Dermatol. 2011;10:1042-4.



