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RESUMEN:

Objetivo: Analizar la epidemiologia y cuidados de
los pacientes con diagndstico de calcifilaxis tratados
en el Servicio de Dermatologia y la Unidad de Ulce-
ras del Consorcio Hospital General Universitario de
Valencia (CHGUV).

Material y método: Estudio observacional descrip-
tivo retrospectivo de casos clinicos de calcifilaxia
vistos en el Servicio de Dermatologia y la Unidad de
Ulceras del CHGUV en el periodo comprendido en-
tre los afos 1997 a 2016. Variables principales: fac-
tores de riesgo, supervivencia, mortalidad y causas,
tratamientos. Estadistica descriptiva.

Resultados: Se identificaron 11 pacientes, todos
del sexo femenino. El 63% de los pacientes estaban
en tratamiento en hemodialisis. Se observo un 81%
de mortalidad. La causa prevalente fue: un 9,1% se
debid a sepsis y un 54,5% a shock cardiaco.

Conclusiones: consideramos que seria conve-
niente aplicar un enfoque sistematico respecto al
tratamiento de las ulceras en pacientes con calcifi-
laxis, adoptando en ocasiones una vision paliativa,
valorando el desbridamiento en cada caso segun la
evaluacion de las comorbilidades, la perfusion vas-
cular y la presencia de infeccion.

Palabras clave: Calcifilaxis, Arteriopatia urémica
calcificante, Desbridamiento, Cuidados paliativos.

ABSTRACT:

Objective: To analyze the epidemiology and care of
patients diagnosed with calciphylaxis treated in the
Dermatology Service and the Ulcers Unit of the Uni-
versity General Hospital of Valencia Consortium
(CHGUV).

Material and method: Retrospective descriptive
observational study of clinical cases of calciphylaxis
seen in the Dermatology Department and the Ulcers
Unit of the CHGUV in the period from 1997 to 2016.
Main variables: risk factors, survival, mortality and
causes, treatments. Descriptive statistics.

Results: Eleven patients were identified, all of them
female. 63% of the patients were under treatment in
hemodialysis. An 81% mortality was observed. The
prevalent cause was: 9.1% was due to sepsis and
54.5% to cardiac shock.

Conclusions: we consider that it would be appropri-
ate to apply a systematic approach to the treatment
of ulcers in patients with calciphylaxis, adopting at
times a palliative view, assessing debridement in
each case according to the evaluation of comorbidi-
ties, vascular perfusion and the presence of infec-
tion.

Keywords: Calciphylaxis, Calcific uremic artery
disease, Debridement, Palliative care.
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INTRODUCCION:

La Calcifilaxis (CX), también llamada arteriolo-
patia urémica calcificante (CUA), se caracteriza
por la aparicién de ulceras isquémicas en la piel,
producidas por la oclusidn de las arteriolas cuta-
neas por engrosamiento de su pared debido a la
calcificacion progresiva de la tinica media(); es
una enfermedad poco frecuente, pero con mal
prongstico.

Generalmente la CX esta asociada a insuficien-
cia renal crénica (IRC), con una prevalencia en-
tre el 1y el 4% en los pacientes en dialisis(23).
Sin embargo, también puede ocurrir en pacien-
tes sin enfermedad renal crénica o terminal. Los
factores de riesgo incluyen la obesidad; sexo fe-
menino, diabetes, uso de warfarina, corticoste-
roides o analogos de la vitamina D; albumina sé-
rica baja; estados de hipercoagulabilidad, hiper-
paratiroidismo; cancer®),

La tasa de mortalidad es alta, entre un 45% a un
80%®). La ulceracion con necrosis cutanea es
muy dolorosa. La patologia produce ulceras tor-
pidas que junto a las comorbilidades habituales
predispone a estos pacientes a la sepsis, siendo
la causa mas frecuente de muerte debida a la
infeccidn de las Ulceras(®9).

Se ha identificado un valor prondstico en funcion
de la localizacion de las lesiones (Ver Figura 1),
siendo la localizacién proximal (muslos, tronco)
la de peor pronostico(?. Se ha establecido tam-
bién que un diagnostico y tratamiento tempranos
mejoran la tasa de éxito y posibilidad de cura-
cion®),

El empleo de terapias de combinacién multimo-
dal enlos ultimos afios (normalizacion de calce-
mia y fosfatemia, evitando el uso de vitamina D
y sales de calcio, tratamiento del dolor y de las
sobreinfecciones, intensificacion de hemodiali-
sis, bifosfonatos, tiosulfato sédico, quelantes no

calcicos, calcimiméticos, vitamina Ky pentoxifi-
lina) ha conseguido que la supervivencia haya
aumentado en estos pacientes®-1).

Figura 1: Lesiones de livedo y necrosis en muslo.

Las posibilidades de curacion y de respuesta a
los tratamientos, hace que el paciente no deba
considerarse como paciente terminal.

Segun la definicion de la Organizacion Mundial
de la Salud (OMS) y de la Sociedad Espafiola de
Cuidados Paliativos (SECPAL), enfermedad en
fase terminal es aquella que no tiene tratamiento
especifico curativo o con capacidad para retra-
sar la evolucion, y que por ello conlleva a la
muerte en un tiempo variable (generalmente
inferior a seis meses); es progresiva; provoca
sintomas intensos, multifactoriales, cambiantes
y conlleva un gran sufrimiento (fisico, psicolo-
gico) en la familia y el paciente(12),

Por otro lado, los Cuidados Paliativos (CP) que
se proporcionan al paciente terminal, son una
respuesta profesional y humana para ayudar al
paciente y la familia, cuyo objetivo es aliviar el
sufrimiento, buscando el mayor confort del en-
fermo y de la familia. Segun la OMS, el acceso
a los CP debe estar basado en la necesidad,
mas que en el diagndstico-prondstico(’3),

Actualmente los CP no se centran Unicamente
en el paciente oncoldgico, sino que se ha
extendido al paciente con enfermedad crénica
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avanzada con el objetivo de mejorar su calidad
de vida. Y en este sentido hay pacientes que
necesitan que los miremos con vision paliativa.

Debido a la experiencia negativa en el trata-
miento de las heridas de pacientes afectados de
CX, atendidos en la Unidad de Ulceras del
Hospital General Universitario de Valencia
(HGUV) y a causa de opiniones de expertos,
tanto en congresos como en publicaciones, que
indican que el cuidado de estas ulceras debe
incluir un apropiado desbridamiento quirar-
gico"), asi como utilizar el sistema Vacuum
Assisted Closure (VAC)(9), desbridamiento con
larvas estériles de LuciliaV y empleo de la
camara hiperbarica('®), queremos profundizar
sobre el tratamiento topico, en especial el
desbridamiento de las Ulceras (Ver Figuras 2 y
3), ya que son pacientes con ulceras muy dolo-
rosas, con tendencia a la sobreinfeccién y con
una esperanza de vida muy corta por lo que en
muchos casos podemos considerarlos suscepti-
bles de cuidados paliativos respecto a la actitud
frente al tratamiento tdpico de las heridas.

Figura 2: Desbridamento cortante.

La hipotesis seria que el paciente con calcifilaxis
tiene una supervivencia limitada, con frecuencia
se presenta en pacientes con enfermedad
cronica avanzada y en este sentido es suscepti-
ble de cuidados paliativos, evitando el desbrida-
miento injustificado.

Figura 3: Ulceras por calcifilaxis desbridadas.

El presente estudio tuvo como objetivo analizar
la epidemiologia y tratamiento de los pacientes
con diagnostico de calcifilaxis tratados en el
Servicio de Dermatologia y la Unidad de Ulceras
del CHGUV, identificando los factores de riesgo,
supervivencia, causas de mortalidad, con la
finalidad de abrir un espacio a la reflexion
respecto a los cuidados de las ulceras, en espe-
cial el desbridamiento.

MATERIAL Y METODO:

Estudio observacional descriptivo retrospectivo
de los casos atendidos en el Servicio de Derma-
tologia y la Unidad de Ulceras del Consorcio
Hospitalario General Universitario de Valencia
(CHGUV).

Se incluyeron en el estudio todas aquellas
ulceras con diagndstico de calcifilaxis confir-
mado mediante biopsia, en el periodo compren-
dido entre los afios 1997 a 2016. Los casos se
obtuvieron a través del registro de anatomia
patologica del Servicio de Dermatologia del
CHGUV.

Las variables a estudio fueron:

+ Factores de riesgo.

* Localizacién y forma de presentacion.
* Mortalidad y su causa.

+ Tratamientos empleados.
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El andlisis estadistico de los datos fue de tipo
descriptivo, consistiendo en hallar las medidas
de tendencia central y porcentajes.

RESULTADOS:

Se identificaron 11 pacientes, diagnosticados
durante un periodo de estudio (20 afios), todos
ellos del sexo femenino.

La media de edad fue de 65,1 afios, con un
rango minimo de 50 y maximo de 75 afios.

Factores de riesgo:
Se identificaron como factores de riesgo preva-
lentes los siguientes:

* Insuficiencia renal cronica: En el momento del
diagndstico, el 63% de los pacientes estaba
en tratamiento en hemodialisis, con una me-
dia en dialisis de 2,7 afios.

 Diabetes 27,3%.

* Hipertension 81,8%.

* Tratamiento con anticoagulantes un 72,7%, el
100% de estos en tratamiento con acenocu-
marol.

* Hiperparatiroidismo en el 63,4%.

« Cardiopatia 72% de pacientes.

Por la localizacion y forma de presentacion:
La localizacién distal se dio en el 63% de los
casos frente a la localizacién en muslos y tronco
que fue del 18,2%. La ulceracion con necrosis
ocurrié en 81,8%, y dos pacientes presentaron
lesiones de nodulos y livedo.

Evolucién y mortalidad:

Desde el momento de la certeza del diagnéstico,
el 81% (9 pacientes) fallecieron con un promedio
de 2,5 meses. EI 45% (5 pacientes) fallece en un
tiempo de 1 a 3 meses, una paciente a los 3
dias, otra a los 15 dias. Solamente un paciente
tuvo una supervivencia de 12 meses (Ver figura
4y Tabla1).
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Figura 4: Tiempos promedio de fallecimiento.

Dos de las pacientes fueron trasladadas a otro
hospital, por lo que no se pudo obtener datos de
la evolucidon. Respecto a la causa de muerte
(Ver figura 5), el 9,1% (1 pacientes) se debi6 a
sepsis, otra paciente muri6 por peritonitis aguda
y el resto (54,5%) debido a shock cardiaco.
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Figura 4: Tiempos

Cuidado de las heridas

Respecto al tratamiento de las Ulceras se realizo
desbridamiento en el 36,4% de los casos; no
consta el registro en otro 36,4& y en 3 pacientes
(27,3%) no se aplicé desbridamiento, por no pre-
sentar Ulceras necroticas y por fallecer a las 72h.

Otros procedimientos terapéuticos registrados
fueron los siguientes (Ver Tabla 1): tiosulfato de
sodio (9,1%), calcimimeticos (18,2%), paratiroi-
dectomia (18,2%) y supresion de factores de
riesgo (36,4%). Hubo también un 36,4% que no
consta las medidas tomadas.
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Ulcera/necrosis si no | no Si si si si si si si si | 81,8%
lLeZCizglr:zacmn Prox | Dis | Dis | Prox | Dis | Prox | Dis | Dis | Prox | Dis | Dis
Desbridamiento - no | no si - - - si si no si | 36,4%
Tiempo 15d | 12m |2m|3m | - | 8m | - | 37d | 2m | 3d | 1m
Supervivencia

Mortalidad si si si si - si - si si si si | 81,0%
Sepsis SHC | SHC | PA | si - - - | SHC | SHC | SHC | SHC | 9,1%
Tratamiento CL - - SP - SP - TS SP CL SP

Prox: proximal; Dis: distal; d: dias; m: meses; SHC: shock cardiaco; PA: peritonitis aguda;

CL: calcimiméticos; SP: supresion tratamientos de riesgo y aumento de didlisis; TS: Tiosulfato sédico.

Tabla 1: Variables estudiadas de la muestra
DISCUSION:

La calcifilaxis es una enfermedad poco
frecuente, con una elevada mortalidad. En nues-
tra serie se diagnosticaron 11 pacientes, en un
periodo de 20 afos, esta baja incidencia coin-
cide con diferentes estudios(7-22), En el estudio
de Nigwekar('® se obtuvieron datos de todos los
pacientes tratados con hemodialisis de manteni-
miento en cada centro de Fresenius Medical
Care de Noret América. La muestra del estudio
de Brandenburg(@") es también grande debido a
que establecieron un registro observacional, ba-
sado en Internet, que permitié recoger datos de
todos los casos de CX en Alemania.

Nuestra elevada mortalidad, coincide con el
estudio de Prieto Espinoza(®, y podriamos
explicarla porque la mayoria de las pacientes
estaba en tratamiento con didlisis, presentaba
ulceras necroticas y recibieron tratamiento para
la CX en su mayoria de supresion de anticoagu-
lantes, disminucién de suministro de calcio,
aumento de frecuencia y tiempo de dialisis y
solamente una paciente recibié Tiosulfato de
sodio (TS), analizando este resultado, vemos
que la paciente no respondié a este tratamiento
y fallecio a los 37 dias.

Actualmente han surgido publicaciones de estu-
dios que muestran una disminucién de la tasa de
mortalidad(17.1820.21) " incluso con remision total
de las lesiones(®), gracias a los nuevos

tratamientos, en el estudio de Hammawa(@2 en
el que se trataron todos los pacientes con tera-
pias de combinacion multimodal, se obtuvo
también una alta mortalidad incluso después de
que cicatrizaran las heridas. Esto confirma que
en la mortalidad influyen otros factores como, la
distribucion y el nimero de las lesiones, peores
condiciones basales de los pacientes, un diag-
nostico tardio etc.

Uno de los factores de riesgo es el sexo feme-
nino que se cumple en nuestro estudio, ya que
todos los casos fueron mujeres, como ocurre en
la mayoria de los casos publicados®.7),

Otro factor de riesgo importante es el recibir
tratamiento con altas dosis de esteroides o con
anticoagulantes cumarinicos como la warfarina
0 el acenocumarol@). Nuestro estudio coincide
con Torregrosa® en que nuestros pacientes la
mayoria estaba recibiendo acenocumarol.

Si relacionamos la localizacién de las lesiones
con un peor pronostico, en nuestro estudio no se
cumple puesto que solo dos pacientes de la
muestra presentaban localizacién proximal,
teniendo el mismo prondstico tanto las pacientes
con ulceras de localizacion distal como proximal.

Segun A. Fine@) la ulceracidn con placas necro-
ticas en el momento de la presentacion o poste-
riormente es indicio de una mortalidad muy alta.
La mayoria de nuestras pacientes cursaron con
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ulceras necrdticas, lo que explicaria también la
alta incidencia de mortalidad. Sin embargo, a
pesar de esta mayoria de lesiones con necrosis
la muerte por sepsis fue minima.

En relacién al tiempo de supervivencia sola-
mente una paciente falleci6 a los 12 meses, ana-
lizando este caso presentaba pocas comorbili-
dades, una cardiopatia tratada con acenocuma-
rol y presencia de lesiones distales que fueron
placas y livedo, sin llegar a necrosis.

Respecto al tratamiento de las Ulceras en estos
pacientes existe debate sobre el correcto trata-
miento local@4). Algunos autores prefieren reali-
zar desbridamiento quirurgico de las areas
necroticas, mientras otros prefieren un abordaje
mas conservador, ya que el traumatismo local
ha sido descrito como un factor de riesgo para el
desarrollo de la enfermedad(@0),

No se objetivo en nuestro estudio ninguna mejo-
ria con el desbridamiento, ya que todos los
pacientes a los que se realizd desbridamiento
fallecieron antes de los 3 meses y uno murié por
sepsis. Este hecho nos hace dudar de la nece-
sidad de la técnica en nuestros pacientes con
muchas comorbilidades. Incluso en wuna
paciente se llegd a desbridar por completo las
ulceras y se consiguié un lecho con tejido de
granulacion, pero surgieron nuevas lesiones en
muslos y falleci6 al poco tiempo.

Es indudable que las lesiones infectadas pue-
den requerir desbridamiento quirargico, para
evitar la sepsis que, con frecuencia afecta a
estos pacientes, siendo la causa de muerte('8),

Segun Arsha Sreedhar®@ el papel del desbrida-
miento de las heridas en la CX es controvertido,
por la escasa perfusion vascular periférica que
puede retrasar la cicatrizacion de la herida.

Una escara seca intacta puede servir como
barrera bacteriana, sobre todo si se trata de una

herida mal perfundida. Estamos de acuerdo en
que cuando el suministro de sangre a un area
ulcerada se ve comprometido, el desbridamiento
quirargico no seria necesario y el tratamiento
mas apropiado seria mantener la cura seca con
povidona yodada para reducir la biocarga bacte-
riana en la superficie(24),

Esto ocurre igual en las ulceras arteriales que se
mantiene la cura seca con antisépticos hasta
que la extremidad no esté revascularizada, evi-
tando el desbridamiento, para que no aumente
el riesgo de infeccion debido a la necrosis hu-
meda®)., También debemos de considerar el
mantener las Ulceras por calcifilaxis con cura
seca mientras no se modifiquen los factores de
riesgo y se controle el proceso de calcificacion
cutanea.

Debido a que todos los pacientes atendidos en
la Unidad de Ulceras fallecieron en un tiempo
muy rapido que va desde los 3 dias a los 2
meses, podriamos considerar el tratamiento de
las ulceras como al paciente con cuidados palia-
tivos.

En funcién de todo ello, deberiamos tener unos
objetivos terapéuticos realistas de acuerdo con
las posibilidades de curacion, actuando igual
que en los cuidados paliativos, mientras no se
normalicen las cifras de calcio, fosforo, PTH etc.
En el paciente terminal se evita, en lo posible,
técnicas agresivas en las Ulceras (como por
ejemplo el desbridamiento cortante injustifi-
cado), éstas se mantienen limpias y protegidas
para evitar el desarrollo de infeccion, procu-
rando mantener el confort y evitar el dolor.

El tratamiento de las Ulceras se valorara en cada
caso y el desbridamiento dependera de la eva-
luacion de las comorbilidades, la perfusion
vascular y la presencia de infeccion(@3). Mientras
el paciente no restablezca unos valores norma-
les de calcio y fosforo, entre otros, la prioridad
de estos pacientes seran mas conservadores,
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aplicando cuidados paliativos siendo prioritario
el confort y el bienestar, tratando el dolor y evi-
tando la sepsis.

Nuestro estudio tiene ciertas limitaciones como
son principalmente el ser un estudio retrospec-
tivo, unicéntrico y con un numero reducido de
casos. No incluye la revisién de todos los casos
de calcifilaxis vistos en el hospital, si no los
casos diagnosticados en el Servicio de Derma-
tologia.

A pesar de que el paciente con CX no se consi-
dera como paciente terminal al haber posibilida-
des de respuesta a los tratamientos y de cura-
cion, se confirma en el estudio la elevada morta-
lidad de los pacientes y la supervivencia a muy
corto plazo. Presentan muchas comorbilidades
que limitan la calidad de vida y que los define
como susceptibles de cuidados paliativos que
les garantice una mejor calidad de vida.

CONCLUSION:

Discutimos un enfoque sistematico respecto al
tratamiento de las ulceras en pacientes con cal-
cifilaxis, adoptando en ocasiones una vision pa-
liativa, valorando el desbridamiento en cada
caso segun la evaluacion de las comorbilidades,
la perfusion vascular y la presencia de infeccion.

En el tratamiento de estos pacientes es
fundamental un enfoque multidisciplinar, que
incluya nefrologos, dermatdlogos, dermato-
patdlogos, enfermeros, nutricionista, equipo de
manejo del dolor y equipo de enfermedades
infecciosas.
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