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RESUMEN

Mugjer de 54 arios, ama de casa, hipertensa, con antecedente de cdncer de mama derecha. Luego de un accidente en el
hogar, presento tumoraciones con flogosis que no remitieron con medicacion sintomdtica. En la radiografia se evidencio
dos lesiones calcificadas, una en cara lateral del brazo izquierdo y otra en la pared tordcica a nivel de octava costilla
derecha. Los estudios metabolicos e inmunoldgicos fueron normales.

PALABRAS CLAVE: calcinosis cutis, metabolismo del calcio.

ABSTRACT

Fifty four year-old woman, housewife, with hypertension and
past history of right breast cancer. After a household accident,
warm tumors appeared that were resistant to symptomatic
treatment. Radiographic studies showed two calcified
lesions, one in the lateral aspect of the left arm and other in
the chest wall at the level of eighth right rib. Metabolic and
immunologic studies were normal.

KEyworps: calcinosis cutis, calcium metabolism.

INTRODUCCION

Calcinosis es un término usado para describir un grupo
de enfermedades caracterizadas por el depdsito de
sales de calcio insoluble (cristales de fosfato calcico o
hidroxiapatita) de cardcter progresivo, sobre la matriz
orgdnica de tejidos blandos como la piel, tejido celular
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subcutdneo, fascias, musculos, tejido periarticular y en
las visceras en raras ocasiones."

De acuerdo al mecanismo fisiopatoldgico se identifican
los siguientes tipos de calcificaciones: distrofica,
metastdsica, iatrogénica e idiopética (Tabla 1).

Las calcinosis tiene dos modos de presentacion: la forma
circunscrita o localizada, limitada a un drea de pequefios
nddulos calcificados, a nivel cutdneo o subcutdneo; y, la
forma universal, que es la forma generalizada, en la que
el compromiso se extiende a los tegumentos, el tejido
celular subcutdneo, los musculos, las aponeurosis y los
tendones, tanto del tronco como de las extremidades.'*"

Las calcificaciones suelen tener un curso benigno, por
lo que las formas circunscritas pueden ser removidas
quirdrgicamente; mientras que las de presentacion
generalizada requieren tratamiento sistémico.'>*

En la calcinosis idiopdtica, la etiologia no puede ser
precisada a pesar de un plan de investigacién completo,
que incluye historia previa de trauma, exposicién a
sales de calcio, busqueda de estigmas de enfermedades
del coldgeno, estudios por imdgenes (radiograffas,
ultrasonografia de tronco y extremidades mostrando
depdsitos de calcio).'#
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Tabla |.Tipo de calcinosis

Distrofica

Metastisica

latrogénica

|diopatica

Caracteristica  Deposito de sales de calcio donde

hubo dafio o traumatismo previo

Generalmente sin alteraciones del
metabolismo fosfocalcico (MFC)

Colagenopatias*
Pancreatitis
Porfiria cutanea tarda

Laboratorio

Etiologfa

Sindrome de Ehlers-Danlos

Disfuncion de los reguladores de
calcio en tejido sin alteraciones

Alteracion del MFC
fosfato de calcio > 70 mg/dL

Insuficiencia renal cronica terminal

Hiperparatirodismo secundario
prolongado

Sarcoidosis

Deposito de calcio relacionado con
tratamiento invasivo o farmacologico

Normal a leve aumento del MFC

Infusion de gluconato de calcio®
IM o IV concomitante con:
Anfotericina

Fosfato sodico de prednisolona

No se determina la
causa subyacente

Sin alteraciones del MFC

Multiples calcificaciones
subcutaneas generalmente
en ninos o adultos jovenes

Ninguna entidad se

Neoplasia con afectacion cutinea®™  Hipervitaminosis D

Infecciones™* Sindrome leche-alcali
Enfermedad de Paget osea
Neoplasias

Calcifilaxis™***e

correlaciona como un

Maleato de proclorperacina
Sulfato d - claro factor desencadenante
ulfato de estreptomicina del cuadro

Micropunciones a repeticion en
talones de recién nacidos

Técnicas electrofisiologicas

Posradioterapia

* Colagenopatias: sindrome CREST, esclerodermia, dermatomiositis, LES, paniculitis, etc. * Neoplasia con afectacion cuténea: epiteliomas, hemangiomas, neurinomas, nevos melanociticos, etc.
Infecciones: cisticercosis,histoplasmosis, oncocercosis. **** Calcifilaxis: aparicion y rapida progresion de necrosis isquémica y tlceras cutaneas por la calcificacion de la intima de las arterias y las
arteriolas de la dermis profunda y la grasa subcutanea. * Favorece la precipitacion de las sales de calcio, sobre todo si hay extravasacion.

PRESENTACION DEL CASO

Mujer de 54 afios de edad, de ascendencia asidtica
(padre cantonés, madre filipina), casada, sin hijos,
natural y procedente de Lima, ama de casa

Antecedentes

Apendicectomia a los 15 afios; hipertension arterial,
1999, recibia enalapril; neoplasia de mama, 2004, se le
practicé mastectomia derecha con extraccién de ganglios
axilares, recibié unas 20 sesiones de radioterapia;
quemaduras por agua hervida, 2007, se le realizd injertos
en zonas comprometidas, no presenta secuelas motoras;
refiere haber sido transfundida luego de la extirpacion de
mama y también cuando sufrid las quemaduras.

Padre fallecido por cirrosis hepética.

Enfermedad actual

Tiempo de enfermedad de un mes y medio, de inicio
brusco y curso progresivo. Refiere que sufrié una
caida mientras realizaba los quehaceres del hogar,
golpedndose el tercio proximal del brazo izquierdo.
Horas después notd enrojecimiento de la lesién y dolor
progresivo. En los dias siguientes la sensacién dolorosa
se incrementd, comprometiendo la capacidad motora del
miembro superior afectado acompafidndose de flogosis.

Por estos motivos, fue llevada a Emergencia de un
hospital donde le prescribieron antibidticos que no

recuerda. Dos semanas después, volvid a presentar
enrojecimiento y dolor en la zona afectada por la caida,
por lo que fue atendida y le administraron inyectables
que no precisa.

Pocos dias después, se exacerbaron los sintomas y se
agregé flogosis en la zona afectada y sensacion de alza
térmica. Fue admitida en el hospital, deshidratada y con
edema en el tercio proximal del brazo izquierdo, lo que
fue catalogado como celulitis.

Funciones bioldgicas conservadas, excepto pérdida
ponderal no cuantificada.

Examen fisico

Presion arterial, 90/70 mmHg; frecuencia cardiaca,
99 lat/min; frecuencia respiratoria, 24 resp/min; tem-
peratura, 37,9 °C. Regular estado general. Piel tibia,
elastica y hdmeda, palidez moderada. Edema de
consistencia dura con flogosis en tercio proximal del
brazo izquierdo. Se palpa zonas de consistencia dura en
la piel entre la quinta y novena costillas.

Locomotor: rango articular disminuido, con rigidez en la
region glenohumeral derecha. Pulmén: murmullo vesi-
cular normal en ambos campos pulmonares. Cardiovas-
cular: ruidos cardiacos ritmicos, no soplos. Abdomen:
blando, no doloroso, no visceromegalia, ruidos hidroaé-
reos presentes. Genitourinario normal. Sistema nervioso:
ldcida orientada, no déficit motor ni sensitivo.
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Figura |.Radiografia de brazo izquierdo: calcificaciones en tejidos blandos.

Exdmenes auxiliares

Hemoglobina 8,1 g/dL, leucocitos 9800, plaquetas
275 000/uL, nitrégeno ureico en sangre 8,4 mg/dL (7-
17 mg/dl), creatinina 0,9 mg/dL (0,7-1,5 mg/dL), sodio
140 mmol/L (135-145 mmol/L), potasio 4,1 mmol/L
(3,2-5 mmol/L), calcio 10,1 mol/L (8,4-10,2 mmol/L),
fosforo: 4,1mmol/L (2,5-4,5 mmol/L), 4cido trico 74
mg/dL (3,5-8,5 mg/dL), ASG 40 U/L (15-46 U/L),
AST: 58 U/L (13-69 U/L), deshidrogenasa l4ctica 1096
U/L (313-618 U/ L), fosfatasa alcalina 120 U/L (38-126
U/L), creatincinasa: 64 U/L (0-190U/L), paratohormona
250 pg/mL (50-300 pg/mL).

Radiografia de brazo: se observé calcificacion de partes
blandas a lo largo de la cara lateral del brazo izquierdo,
zona de calcificacion a nivel del tercio medio de la cara
medial del mismo brazo; y tejidos blandos con menor
grado de radiopacidad contigua a las descritas en la cara
medial (Figura 1).

Figura 2. Radiografia de torax. Radiopacidad de tejidos blandos a nivel de la
octava costilla derecha.
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Figura 3. Biopsia piel. H-E (40x).A) Presencia de grandes depdsitos de calcio
en la dermis. B) Depésitos de calcio de forma irregular de tipo distrofico.

Radiografia de térax: campos pulmonares normales. En
laregién préxima a la ctipula diafragmética se evidencio
zonas con radiopacidad de tejidos blandos subyacente
a la octava costilla derecha, sugerente de calcificacion
distréfica (Figura 2).

Pruebas seroldgicas: Perfil ENA: SS-A nativo negativo,
Ro-52 recombinante negativo, dsDNA negativo,
nucleosomas negativo, histonas negativo, PCNA
negativo, proteina ribosomal negativo, AMA-M2
negativo, nRPN/5m negativo, RNP70 negativo, RNP A
negativo, RNP C negativo, Sm negativo, SSB negativo,
Scl 70 negativo, PM-Scl negativo, JO-1 negativo,
centrémero B negativo.

Biopsia de piel: grandes depdsitos de calcio en la dermis
de forma irregular de tipo distréfico (Figura 3).

DISCUSION
Se denominan calcinosis cutdneas a aquellas
enfermedades que cursan con calcificacién. Se

entiende como calcificacion al depdsito en la piel de
sales de calcio amorfas e insolubles, mientras que por
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osificacion se entiende el depésito de calcio y fésforo
sobre una matriz proteindcea en forma de cristales de
hidroxiapatita. La alteracién de las vias reguladoras
normales del calcio pueden conducir a la calcificacién
y/u osificacion de la piel.'*>

La calcificacién distrofica es la mds frecuente y
cursa con niveles plasmdticos normales de calcio y
fésforo. Las lesiones aparecen en zonas previamente
dafadas, sean por procesos inflamatorios, traumaticos,
neopldsicos o asociadas a otras enfermedades que
presenten dafio tisular. Estas calcificaciones se
observan en enfermedades del coldgeno como CREST,
esclerodermia, dermatomiositis (particularmente en la
forma juvenil), lupus discoide crénico, LES, paniculitis,
pancreatitis, porfiria cutdnea tarda, enfermedades
hereditarias (pseudoxantoma eldstico, sindrome de
Werner, sindrome de Ehlers-Danlos), neoplasias
cutdneas (pilomatrixomas, carcinomas basocelulares,
tricoepiteliomas desmopldsicos) y algunas infecciones
(cisticercosis, histoplasmosis, oncocercosis).1,4,5 La
calcificacién metastdsica consiste en la precipitacion
de sales de calcio en tejido normal como consecuencia
de una alteracién del metabolismo fosfocdlcico. Se
observa en enfermedades que cursan con elevaciones
crénicas del producto fosfocélcico a niveles mayores
de 70 mg/dL. Se presenta como placas o nddulos
indurados que ocasionalmente se ulceran con extrusion
de un material calcdreo. Las calcificaciones aparecen
caracteristicamente rodeando las articulaciones, y
el tamafio y nimero correlaciona con el grado de
hiperfosfatemia. La calcificaciéon puede estar muy
extendida afectando vasos sanguineos, rifiones,
pulmones y mucosa géstrica asi como la piel. En este
grupo se incluyen el hiperparatiroidismo secundario
de la insuficiencia renal crénica y la intoxicacién por
vitamina D, el sindrome de leche y alcalinos, sarcoidosis
y las neoplasias.'?

La calcinosis cutdnea iatrogénica se produce como
complicacion de la terapia intravenosa con cloruro
o gluconato de calcio, tratamientos con vitamina D y
fosfato, posadministracion de calcio en presencia de
hiperfosfatemia,durante lahemodidlisis, uso prolongado
de pasta de electrodo para la electroencefalografia y
posradioterapia.'*> La calcinosis idiopdtica ocurre
en ausencia de lesion tisular o alteraciones en el
metabolismo fosfocdlcico. Afecta a dreas mds o menos
extensas del cuerpo. Puede presentarse como calcinosis
idiopética del escroto, pene o vulva, lesiones tipo milia

como en el sindrome de Down, nddulos calcificados
subepidérmicos de la infancia, calcinosis tumoral y la
calcinosis cutis circunscripta o universal que presenta
multiples calcificaciones subcutdneas en nifios o
adultos jovenes saludables con metabolismo normal del
calcio.'**

De otro lado, la calcifilaxis consiste en una calcificacion
vascular progresiva que afecta predominantemente
los pequeflos vasos de la dermis y el tejido celular
subcutdneo. Ocasiona isquemia y necrosis tisular dando
lugar a la aparicién de placas eritematosas y violdceas
reticuladas muy dolorosas, que progresan hacia
nédulos subcutdneos bien delimitados, con posterior
ulceracion y necrosis. Suele afectar las regiones distales
de las extremidades. Puede cursar con alteraciones
del metabolismo fosfocalcico e hiperparatiroidismo y
generalmente se observa en pacientes con insuficiencia
renal crénica terminal.

En el caso de nuestra paciente, por la localizacién de
los depésitos célcicos, los estudios del metabolismo
6seo normales y no padecer colagenopatia alguna se
sospeché de calcinosis distréfica, con distribucién en
el tejido muscular esquelético y de causa no conocida.
El diagndstico diferencial obligd a descartar otras
etiologfas.

Una de las complicaciones tempranas de la radioterapia
para el cdncer de mama es la aparicion de calcificaciones
distréficas benignas debido a la alteracion del
metabolismo del calcio como consecuencia de la
combinacién de trauma quirdrgico y exposicién a
la radiacién. La imagen cominmente encontrada es
grande, irregular y con claridad central que siempre
ocurre en el sitio de la cirugia, ademds de la zona de
sutura calcificada y calcificaciones con distribucién
infraclavicular o en dreas vecinas a la primera y segunda
costillas.*” Nuestra paciente recibié aproximadamente
20 sesiones de radioterapia como tratamiento del
céncer de mama derecha que padecia y, sin embargo,
no se evidencié calcificacion anormal en la zona
estrictamente irradiada. Las lesiones comprometian
la masa muscular del tercio medio de la cara lateral
del miembro superior izquierdo y alrededor de la
octava costilla derecha, aunque en esta ultima lesion
no se descarta completamente el papel de la radiacion
recibida en dicha zona. Se han reportado calcificaciones
heterotdpicas como efectos tisulares tardios, alrededor
de 19 afios después de radiacion terapéutica con dosis
altas de 40 Gy, siempre relacionadas a otras secuelas
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de radiacién, como ulceracidn, necrosis Osea, dafio en
los nervios y fibrosis, constituyendo signos altamente
sugestivos de tratamiento anterior con radiacidn,
la presencia de descomposicion del tejido local y
calcificacion heterotdpica.?

Como se habfa mencionado, el compromiso difuso
de la calcinosis de musculo y fascia que presenta
nuestra paciente, invita a plantear enfermedades con
niveles normales de calcio y fésforo que produzcan
calcificacion extraesquelética. De esta manera, se
puede clasificar la calcinosis en idiopética o asociada
a enfermedades del tejido conectivo. De acuerdo con
el tejido afectado, la calcinosis puede ser en piel, en el
tejido celular subcutdneo de las dreas de extension de
las articulaciones, o depositarse en los miisculos, como
ocurre en la calcinosis universalis. Esta usualmente
cursa con vasculitis sistémica y casi siempre se relaciona
con dermatomiositis y polimiositis.*!"

El término idiopética se reporta cuando no se plantea

el mecanismo patogénico sino que se realiza una
descripcion de los depésitos de las sales de calcio en
el tejido celular subcutdneo.'? Las calcificaciones con
localizacién profunda como en el presente caso, en
tejido muscular esquelético, crecen silenciosamente por
varios aflos hasta que alcanzan un tamafio suficiente
para conducir a un deterioro funcional grave, causando
sintomas mecdnicos como disminucién del rango
articular, dolor y compresion de nervio. En cambio, las
que se desarrollan superficialmente, con masas contiguas
de la piel, pueden exteriorizar espontineamente con
ulceracién y formacion de fistula.>>!!

Otras condiciones con apariencias radioldgicas
similares, ademds de las ya mencionadas, y como
diagnésticos diferenciales de la calcinosis universalis
incluyen calcinosis circunscrita, tendinitis calcificada,
osteocondromatosis  sinovial, sarcoma  sinovial,
osteosarcoma, miositis osificante, gota tofdcea y
mionecrosis calcificante !

Sehareportadoun caso similaral nuestro coninflamacién
difusa en toda la pierna con eritema y calor local, que
inicialmente fue catalogado como una infeccién de
tejidos blandos, y se evidencié calcificacién del tejido
subcutdneo y muscular de la extremidad afectada.'
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El tratamiento incluye el manejo de los sintomas
secundarios y el abordaje de las masas calcificadas en
crecimiento. Ninguna terapia ha demostrado efectividad
en la resolucién de esta enfermedad. El tratamiento
farmacoldgico es dificil y una variedad de farmacos,
incluyendo colchicina, minociclina, hidréxido de
aluminio, bisfosfonatos, corticosteroides intralesionales,
warfarina y diltiazem, han sido utilizados con éxito
limitado. La escision local de los nddulos dolorosos
o ulcerados es una opcion pero la recurrencia es
frecuente >*>!" Las nuevas modalidades de manejo
con ciclosporina, inmunoglobulinas endovenosas y
factor de necrosis tumoral alfa estdn siendo evaluados
actualmente >

En conclusién, en nuestro caso queda la duda si se
trata de calcinosis subcutdnea tardia y heterotdpica
relacionada con el antecedente de radioterapia.
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