
INTRODUCCIÓN

La calcifilaxis es un raro síndrome, potencialmente
mortal, que afecta casi en  exclusiva a pacien tes con
insuficiencia renal y diálisis, caracterizado por
calcificación vascular de arterias de pequeño y mediano
calibre, con posterior proliferación, fibrosis y trombosis
que conducen  finalmente a necrosis y úlceras
cutáneas1,2.

Presen tamos los datos clín icos y patológicos de
4 pacientes con calcifilaxis todas ellas en diálisis, que
corresponden a un 2 % de los pacientes en programa
de diálisis de nuestro centro.

DESCRIPCIÓN DE LOS CASOS

Se trata de 4 pacien tes, todas ellas mujeres, con
in suficiencia renal en  programa de diálisis
( 3 pacien tes con  hemodiálisis y una con  diálisis
peritoneal)  cuyas características clín icas se resumen
en la tabla 1.

La totalidad de los casos fueron  remitidos por la
unidad de nefrología por presentar lesiones ulcerosas
en  miembros in feriores ( figs. 1 a 3) . Estas lesiones
eran dolorosas, con halo violáceo y habían aumentado
de tamaño progresivamen te. En  una pacien te se
precedieron de un síndrome nodular doloroso. En las
4 pacien tes las lesiones afectaban  a los miembros
in feriores. Con  el d iagnóstico de sospecha de
calcifilaxis se realizó una biopsia cutánea del borde de
la úlcera, que confirmó el diagnóstico. En los 4 casos
se encontró calcificación  en  las paredes de los vasos
h ipodérmicos, acompañada de depósitos de calcio
extravasculares en 2 casos ( figs. 4 a 6) . En 3 pacientes
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Resumen.—La calcifilaxis es un síndrome que afecta casi
exclusivamente a pacientes con insuficiencia renal y diálisis,
caracter izado por  calcificación vascular  de ar ter ias de
pequeño y mediano calibre, con poster ior  proliferación
par ietal,  fibrosis y t r ombosis conduciendo finalmente a
necrosis cutánea y úlceras.
Se presentan 4 pacientes con calcifilaxis, todas ellas mujeres
con enfermedad renal terminal en t r atamiento con
hemodiálisis (3  pacientes) o diálisis per itoneal (1 ). La edad
media fue 64 años (límites, 51 -79 ) y la duración media desde
el comienzo de la diálisis hasta la apar ición de las lesiones
cutáneas fue de 5 0 meses (límites, 8 -1 2 0 ). Estas lesiones
consistieron, en todos los pacientes, en úlceras necróticas en
piernas, dolorosas y en una paciente acompañadas de
lesiones nodulares. La biopsia cutánea confirmó el
diagnóst ico en todos los casos. Todos los pacientes tenían
hiperparat iroidismo secundar io con alteración del producto
calcio-fósforo. En 2 pacientes se realizó parat iroidectomía,
permaneciendo vivas y asintomát icas hasta la fecha (5 y
2 7 meses después de la inter vención).  Las ot ras dos
pacientes han fallecido como consecuencia de shock séptico.
A pesar de su rareza la calcifilaxis es una enfermedad con un
mal pronóst ico. Se desconoce el papel de la
parat ir oidectomía, aunque parece que puede mejorar  el
pronóstico.
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CALCIPHYLAXIS IN DIALYZED PATIENTS

Abstract.—Calciphylaxis is a syndrome that almost exclusively
affects pat ients with renal insufficiency on dialysis,
character ized by vascular  calcificat ion of small and
medium-sized ar ter ies, with later  par ietal proliferation, fibrosis
and thrombosis, finally leading to skin necrosis and ulcers.
We present  four  pat ients with calciphylaxis, all women with
end-stage renal disease receiving hemodialysis (3 ) or
per itoneal dialysis (1 ) t reatment. Their  average age was 6 4
(51 -79 ) and the average length of t ime between the star t of
the dialysis and the appear ance of the skin lesions was
5 0 months (8 -1 2 0 ). In all of the pat ients, these lesions
consisted of painful necrotic ulcers on the legs, accompanied
by nodular  lesions in one patient. A skin biopsy confirmed the
diagnosis in all cases. All of the pat ients had secondar y
hyperparathyroidism with alterat ion of the
calcium × phosphorus product . A parathyroidectomy was
per formed in two pat ients, who have remained alive and
asymptomatic to date (5 and 2 7 months after  the surgery).
The other two patients died as a result of septic shock.
Despite its r ar ity, calciphylaxis is a disease with a poor
prognosis. The role of the parathyroidectomy is unknown,
although it seems that it may improve the prognosis.
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se acompañaba de cambios de pan iculitis,
preferentemente lobulillar. En la dermis super ficial,
se observó neoformación capilar y cambios indicativos
de dermatitis de estasis en 3 biopsias ( fig. 7) .

Dado que en  todas las pacien tes había
h iperparatiroidismo secundario con  aumen to del
producto calcio-fósforo ( Ca-P)  se propuso
tratamiento quirúrgico mediante paratiroidectomía.
Dos de ellas rechazaron  la cirugía y recibieron
tratamien to sin tomático con  curas locales,
antisépticos, desbridamiento, diálisis baja en  calcio y
quelan tes del fósforo, a pesar de lo cual fallecieron
en  pocos meses por sepsis con  foco de en trada
cutáneo. En  una de las pacien tes se realizó estudio
necrópsico, sin  encontrarse calcificación  en  n ingún
órgano interno. Las otras 2 pacientes a quienes se les
realizó la paratiroidectomía, permanecen vivas hasta

la fecha ( 5 y 27 meses después de la in tervención ,
respectivamen te) . No ha habido recidiva de las
lesiones ulcerosas, pero una de ellas ha presentado un
síndrome nodular doloroso en  abdomen  ( caso 4) ,
con  h istología de pan iculitis, predominan temen te
lobulillar, pero en la que no hemos podido demostrar

Gómez de la Fuente E, et al. Calcifilaxis en pacientes dializados

Actas Dermosifiliogr 2004;95(3):178-82 17967

TABLA 1. CARACTERÍSTICAS CLÍNICAS DE LOS CUATRO PACIENTES CON CALCIFILAXIS

Edad/ Causa
Tiempo

Alteraciones Enfermedad
Caso

Sexo insuficiencia renal
diálisis Síntomas

analíticas asociada
Tratamiento Evolución

calcifilaxis

HPTH: hiperparatiroidismo; Ca-P: producto calcio-fósforo; DM: diabetes mellitus; AINE: antiinflamatorios no esteroideos; 
ICC: insuficiencia cardíaca congestiva; HTA: hipertensión arterial; TVP: trombosis venosa profunda.

1

2

3

4

51/Mujer

89/Mujer

64/Mujer

61/Mujer

Pielonefritis 
de repetición

Necrosis
tubulointersticial
por AINE

Nefrolitiasis

Poliquistosis renal

8 meses

120 meses

60 meses

11 meses

HPTH,
↑ Ca-P

HPTH,
↑ Ca-P

HPTH,
↑ Ca-P

HPTH,
↑ Ca-P

DM

ICC, fibrilación
auricular

HTA

Obesidad, DM,
HTA, TVP

Sintomático

Soporte y
sintomático

Paratiroidectomía

Paratiroidectomía

Muerte en
3 meses

Muerte en
3 meses

Viva a los
5 meses

Viva a los
27 meses

Síndrome nodular
y necrosis
cutánea piernas

Placas necróticas
hemorrágicas
en piernas

Úlcera maleolar

Úlcera necrótica
pierna

Fig. 1.—Placa irregular, de bordes purpúricos y zona de necrosis
central situada en la cara posterior de la pierna (caso 4).

Fig. 2.—Extensa lesión ulcerosa de bordes irregulares y violáceos,
con escaras necróticas situada en la cara anterior de la pierna (caso 1).



calcificación y que cedió por completo tras un ciclo de
15 días de esteroides orales.

DISCUSIÓN

El término calcifilaxis fue acuñado por Seyle en
1962 para describir  un  fenómeno puramen te
experimental observado en  ratas, y lo defin ió como
un estado de hipersensibilidad sistémica en la que los
tejidos responden frente a agentes desencadenantes
concretos con  un  rápido depósito de calcio1. Estos
an imales fueron  «sensibilizados» por vitamina D,
hormona paratiroidea ( PTH)  y d iversas «in jurias»
nefrotóxicas. Posteriormen te fueron  tratados con
diversos productos («provocadores»)  que indujeron
una in flamación  y calcificación  en  casi todos los
órganos examinados, incluyendo la piel.

Se desconoce la etiopatogenia de la calcifilaxis. En la
insuficiencia renal crón ica, la alteración  en  la
producción  de la vitamina D provoca una menor
absorción de calcio en el intestino y, en consecuencia,
una h ipocalcemia; estas concen traciones de calcio
sérico disminuidas estimulan la producción de PTH y
provocan  un  h iperparatiroidismo secundario, que
acentúa la resorción ósea para compensar los valores
bajos de calcemia. Sin  embargo, la mayor resorción
ósea origina una h iper fosfatemia que puede verse
agravada por la disminución del aclaramiento renal de
fosfatos que existe en  la insuficiencia renal crón ica.
Todas estas alteraciones del metabolismo fosfocálcico
pueden  promover calcificaciones metastásicas, las
cuales son  más frecuentes si se encuentra elevado el
producto Ca-P. No obstante, no en todos los casos de
calcifilaxis ha podido demostrarse una alteración del
producto Ca-P2.
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Fig. 4.—A) Biopsia cutánea del caso 4, en la que se aprecia un vaso
de m ediano calibre en la unión derm ohipodérm ica, con
calcificación de su pared. (Hematoxilina-eosina, ×20.) B) Detalle de
la anterior donde se objetiva el depósito cálcico a nivel de la capa
media.(Hematoxilina-eosina, ×80.)

A

B

Fig. 3.—Úlcera de bordes netos e irregulares, con islotes de piel
sana en su interior y fondo con tejido de granulación que abarca la
práctica totalidad de la circunferencia a nivel de la pierna (caso 3).



En los seres humanos, la mayoría de los casos se dan
en  pacien tes con  in suficiencia renal terminal, con
h ipercalcemia, h iper fosfatemia, aumen to del
producto Ca-P e h iperparatiroidismo secundario
(«sensibilizan tes»)  a los que se les añaden  de forma
exógena calcio, sales minerales, vitamina D y diversos
medicamen tos ( «provocadores») . No obstan te,
aunque estas alteraciones son  muy frecuen tes en
pacien tes con  in suficiencia renal terminal la
calcifilaxis es un  fenómeno raro3. Además hay
importan tes diferencias, tan to h istológicas ( en  las
ratas calcificaba el tejido conjuntivo mientras que en
los seres humanos lo hacen  fundamen talmen te las
paredes de los vasos)  como clín icas (en  los an imales
no había extensa afectación cutánea con necrosis y se
afectaban numerosos órganos, al contrario que en los
seres humanos) , lo que hace que no puedan  ser
considerados el mismo proceso4. No obstan te, en
algunas autopsias se ha observado la presencia de
focos de calcificación en localizaciones extracutáneas,
aunque las manifestaciones clínicas sistémicas durante
el curso de la en fermedad son  muy raras5.
Probablemente se trate de un proceso multifactorial,
donde también se ha implicado de forma hipotética la
obesidad, d iabetes mellitus, en fermedad vascular
periférica, un  estado de h ipercoagulabilidad,
microtraumatismos y ciertos microorganismos6-10. En
los seres humanos es un fenómeno raro, que afecta al
1-4 % de pacien tes dializados según  las diferen tes
series3,11, lo que coincide con  el porcen taje de
prevalencia de alrededor del 2 % de nuestra serie.
Estos porcen tajes, ten iendo en  cuen ta el cada vez
mayor número de pacien tes dializados hace pensar
que probablemen te este cuadro no sea tan  poco
frecuente como reflejan los escasos casos publicados,
de ahí la importancia de su conocimiento12. Se afectan
sobre todo pacientes en hemodiálisis, pero también en
diálisis peritoneal como uno de nuestros casos13. Se
ha descrito una frecuencia sign ificativamen te más
elevada en tre los pacien tes más jóvenes y que más
tiempo llevaban  en  hemodiálisis. En  nuestros
pacientes el tiempo desde la diálisis hasta el comienzo
de la enfermedad varió entre 8 y 120 meses, con una
media de 50 meses. La edad media de aparición  fue
64 años ( límites, 51-79) . Todos nuestros pacien tes
fueron  mujeres. Se ha descrito un  predomin io de
mujeres (3 a 6: 1)  que se ha tratado de explicar por su
mayor depósito de grasa en  el tejido subcutáneo, al
igual que ocurre en pacientes obesos, aunque podrían
existir otros factores3,6,14.

En  todas nuestras pacien tes la sin tomatología fue
similar, en  forma de placas necróticas que
posteriormen te se u lceraban ; en  una de ellas las
lesiones se precedieron  de un  síndrome nodular
paniculítico. En todos los casos las úlceras asentaban
en miembros inferiores, lo cual es congruente con lo
descrito en  la literatura médica, aunque se han
descrito lesiones en cualquier localización3,15,16. No se
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Fig. 5.—Biopsia cutánea del caso 2 con calcificación vascular
afectando a vasos de la hipodermis y cambios de paniculitis asociada,
junto con infiltrado perivascular dérmico. (Hematoxilina-eosina, ×40.)

Fig. 6.—Biopsia cutánea del caso 1 donde se observa calcificación
tanto a nivel  vascular com o extravascular. (Hem atoxi l ina-

eosina, ×100.)

Fig. 7.—Derm is papilar con neoformación capilar, con vasos de
paredes gruesas hialinas indicativas de dermatit is de estasis.
(Hematoxilina-eosina, ×100.)



han  encon trado en n inguna pacien te las clásicas
lesiones in iciales descritas en  la literatura
especializada, consisten tes en  máculas violáceas
dolorosas que con fluyen  en  un  patrón  retiforme
semejan te al de la livedo reticularis, a pesar de haber
visto a todos los pacien tes en  menos de una semana
desde que fueron remitidos.

La h istología muestra un  depósito de calcio en  la
capa media de arterias de pequeño y mediano calibre
de la dermis y tejido subcutáneo, que puede estar
acompañado de h iperplasia de la ín tima, fibrosis,
trombosis, calcificación  extravascular e in filtrado
in flamatorio en  tejido subcutáneo,
predominan temen te lobulillar. En  ocasiones se
pueden  ver imágenes de dermatitis de estasis y/ o
pan iculitis esclerosan te. De los an teriores, la
calcificación de la capa media de los vasos es el primer
hecho detectable, y es un hallazgo universal en todas
las fases, incluso en  ausencia de otras alteraciones
patológicas17. En  ocasiones sólo se calcifican , o lo
hacen preferentemente, los vasos hipodérmicos, por
lo que la biopsia debe realizarse siempre en
profundidad, llegando hasta tejido celular
subcutáneo. A veces es necesario realizar cortes
seriados de la p ieza para poder encon trar los
hallazgos histológicos característicos12.

El pronóstico de las calcifilaxis es malo, con  una
mortalidad del 60-80 %, sobre todo por sepsis
secundaria a in fecciones cutáneas. Algunos autores
hacen  una distinción  a efectos pronósticos
diferenciando entre dos grupos según la localización
de las lesiones. Si se localizan  sólo en  zonas distales
(piernas, antebrazos, manos, pies)  puede producirse
gangrena y ser necesaria la amputación  quirúrgica,
pero la supervivencia del pacien te es mayor. Si
predominan  en  zonas proximales ( tronco, muslos,
brazos)  la tasa de mortalidad suele ser más elevada5,18.

Las opciones terapéuticas son  limitadas y en  gran
medida de soporte. Consisten  en  diálisis baja en
calcio, d ieta baja en  fosfatos, cuidados locales,
prevención  y tratamien to de in fecciones, quelan tes
del fósforo y paratiroidectomía6. No está claro el papel
de la paratiroidectomía, pero hay evidencias de que
realizada de forma precoz puede mejorar el
pronóstico3,11. Dos de nuestras pacientes rehusaron la
in tervención  y fallecieron  pocos meses después,
mientras que en las dos en las que se ha realizó viven
5 y 27 meses después sin  recidiva. No obstan te, una
de ellas ha desarrollado una paniculitis en abdomen,
que recientemente se ha descrito como manifestación
de calcifilaxis19, y que puede preceder a las lesiones
ulcerosas de miembros inferiores.
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