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RESUMO

A calcifilaxia é uma vasculopatia obliterativa caracterizada por
necrose isquémica cutinea, com instalagio aguda e progressiva,
secunddria 2 calcificacio de vasos sanguineos de pequeno ou
médio calibre. Habitualmente, ¢ uma complicagio observada
nos pacientes com hiperparatireoidismo secunddrio 2 insufi-
ciéncia renal cronica. Sua patogénese ainda ¢ desconhecida e,
provavelmente, multifatorial. Este estudo descreve o caso de um
paciente com calcifilaxia idiopdtica submetido ao tratamento cli-
nico, desbridamento cirdrgico e curativos, com resolugio com-
pleta apés 6 meses. Apesar de ser uma afecgdo rara e grave na
populagio em geral, o diagndstico e o tratamento precoce da
calcifilaxia permitem a evolugio clinica favordvel e a melhoria
da qualidade de vida do paciente.

Descritores: Calciofilaxia/quimioterapia; Ulcera da perna; Des-
bridamento; Vasculite; Humanos; Relatos de casos

ABSTRACT

The calciphylaxis is an obliterative vasculopathy characterized
by cutaneous ischemic necrosis, with acute and progressive
installation, secondary to calcification of small or medium-sized
blood vessels. Usually, is a complication observed in patients
with hyperparathyroidism secondary to chronic renal failure. Its
pathogenesis is still unknown and probably multifactorial. This
study describes a case of a patient with idiopathic calciphylaxis,
which was submitted to clinical treatment, surgical debridement
and dressings, with complete resolution after 6 months. Although
being a rare and serious disease in the general population, the
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early diagnosis and treatment of calciphylaxis allow favorable
clinical evolution and improvement of patient’s quality of life.

Keywords: Calciphylaxis/drug therapy; Leg ulcer; Debridement;
Vasculitis; Humans; Case reports

INTRODUGAO

A calcifilaxia é caracterizada por necrose isquémica cutinea,
de instalagio aguda e progressiva, secunddria a calcificacio de
vasos sanguineos de pequeno ou de médio calibre.”) E conside-
rada uma condi¢do rara, com incidéncia anual de 1% e preva-
léncia de 4% em pacientes que realizam didlise.”’” Embora, seja
descrita por como uma condigio especifica para doenga renal
terminal,? alguns individuos com fungio renal normal tém sido
igualmente diagndsticados.

Inicialmente, pacientes com calcifilaxia sofrem com a falta de
diagnéstico correto e, ao procurarem diferentes especialidades
médicas, postergam o diagnéstico. Isto resulta em maior niimero
de complicagdes, com niveis também maiores de agravamento do
caso. Por ser uma doenca que se caracteriza por um quadro mul-
tissistémico grave, a institui¢ao do tratamento o mais precoce-
mente possivel tende a diminuir a morbimortalidade. No entanto,
ainda nao hd consenso sobre o melhor tratamento a ser usado.

Apesar de ndo ser muito comum, a falta de consenso quanto
ao tratamento da calcifilaxia, a gravidade das comorbidades ¢ a
demora no estabelecimento do diagnéstico justificam o presente
relato de caso, o qual deve contribuir para o melhor entendi-
mento do quadro clinico, ainda pouco descrito na literatura.
Busca-se, assim, facilitar o diagnéstico e o manejo do tratamento,
oferecendo & comunidade médica oportunidade de atualizacio do
conhecimento para auxiliar na adogio da melhor conduta tera-
péutica diante de paciente acometido por esta patologia.

RELATO DO CASO

Paciente do sexo masculino, branco, 62 anos de idade, apo-
sentado, procura atendimento devido ao aparecimento de eri-
tema pruriginoso, que evolui para surgimento de uma bolha e
Ulcera dolorosa em membro inferior direito hd cerca de 3 meses.
Inicialmente, observou-se tlcera necrética, com drea de 12x7cm
em regido lateral, com bordas irregulares, eritemato-violdceas e
tecido de granulagio cobrindo pequenas 4reas ao fundo, com
presenca discreta de secre¢io purulenta (Figura 1).

Como comorbidades, apresentava hipertensao arterial sisté-
mica, dislipidemia e obesidade. Na investigacdo clinica, foram
solicitados exames laboratoriais de sangue, como calcio, fosféro,
paratorménio, ureia, creatinina, hemograma, plaquetas, sédio,
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potdssio, 4cido drico, glicemia, TGO, TGP, fosfatase alcalina,
albumina, fator reumatoide, fator antinuclear, crioglobulinas,
anticorpos anticardiolipina IgG e IgM, anticoagulante lupico,
anticorpos anticitrulina, ANCA C, ANCA P, antitrombina III,
fator V de Leiden mutante, dosagem de proteina C, proteina S
e homocisteina, e também exame parcial de urina.

Todos os exames apresentaram resultados dentro dos pa-
drées da normalidade, exceto os de colesterol, triglicerideos,
proteina C-reativa, que se apresentaram com resultados leve-
mente aumentados. O exame de cultura de secregio da perna
direita evidenciava a presenca de Pseudomonas aeruginosa sensi-
vel ao levofloxacino.

A radiografia simples de tornozelo da perna direita demons-
trou espessamento em partes moles e calcificacdes vasculares
junto a extremidade distal da perna e do tornozelo (Figura 2).

A radiografia de térax ndo apresentou alteragées.

Foi realizado Doppler venoso de membro inferior direito,
que demonstrou veias ilfacas, femorais, comum e superficial,
poplitea, tibiais, fibulares ¢ musculares da panturrilha compres-
siveis, sem evidéncia de trombos no interior.

O exame histopatolégico mostrou vasculite neutrofilica de
pequenos vasos com hemorragia e calcificago distréfica focal
de parede do vaso. Também evidenciou calcificagio na parede
vascular da derme reticular e tecido subcutineo, mais evidente
pela coloragio de Von Kossa (Figura 3). Fungos, bacilos, espiro-
quetas dcido-resistentes, e cultura para bactérias e fungos foram
negativos, sugerindo o diagndstico de calcifilaxia.

Com base na avaliagdo clinica, apoiada em critérios bioqui-
micos e histopatoldgicos, o paciente foi internado e iniciou tra-
tamento com analgesia, por meio da administracio de dipirona
1g, por via endovenosa (EV), a cada 6 horas, tramadol 100mg,
EV, a cada 8 horas, desbridamento cirtrgico dos tecidos necré-
ticos em centro cirdrgico seguido de curativos locais didrios, uti-
lizando soro fisiolégico 0,9% para limpeza local, aplicando-se,
posteriormente, uma camada local de papaina 2% e cobertura

Figura 3. Calcificacio distréfica em parede vascular demonstra-
da pela coloragao de Von Kossa.

Figura 2. Radiografia do tornozelo da perna direita realizada em
junho de 2014.
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Figura 4. Cicatrizagio completa de tdlcera em perna direita.
Imagem feita em janeiro de 2015.
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com gaze Rayon estéril. Também foi iniciada antibioticotera-
pia, conforme cultura de secrecio da perna direita, com levo-
floxacino 750mg, EV, uma vez ao dia, por 3 dias. O tratamento
medicamentoso foi mantido no domicilio com uso de dipirona
500mg, via oral (VO), a cada 6 horas, levofloxacino 750mg, VO,
por 7 dias, cuidado com a tlcera por meio de curativos locais
didrios utilizando soro fisiolégico 0,9% e colagenase + cloranfe-
nicol. Apés 60 dias, foi iniciada aplicagio 6leo de girassol duas
vezes a0 dia, evoluindo para cura completa da lesao em 180 dias
(Figura 4). Também, foi proposto o tratamento com tiossulfato
de sédio 15 a 30g, uma vez ao dia, EV. No entanto, a institui-
¢ao hospitalar nio disponibilizava este medicamento para uso
interno, e nio foi possivel adquiri-lo - motivo pelo qual nao foi
instituido.

O paciente mantém atualmente acompanhamento ambu-
latorial jd hd 2 anos, e as lesdes de pele ndo recidivaram até o
presente momento.

DISCUSSAO

O quadro clinico da calcifilaxia é multifacetado e pode ser
dividido em duas fases.”” A primeira, caracteriza-se por prurido
e eritema cutdneo laminar (que néo ¢ especifico) podendo esta
fase ser facilmente mal interpretada. A segunda fase apresenta
ulceragio dolorosa e necrose.

O diagnéstico de calcifilaxia pode ser feito quando duas ca-
racteristicas clinicas e achados histopatoldgicos estiverem pre-
sentes (Quadro 1).

O paciente deste relato apresentava como caracteristica
clinica a tlcera dolorosa no membro inferior direito, associa-
da a achado histopatoldgico de calcificacdo distréfica focal de
parede do vaso e a calcificagio vascular da derme reticular e
tecido subcutineo.

A calcifilaxia ¢ uma doenga rara e mal compreendida, que de-
monstra um desafio para diferentes especialidades.®

Embora a maioria dos casos de calcifilaxia esteja associada
com insuficiéncia renal cronica, estudos descrevem esta sindrome
em pacientes com hiperparatireoidismo primdrio, doenca in-

Quadro 1. Caracteristicas clinicas e achados histopatolégicos da cal-
cifilaxia

Caracteristicas clinicas Achados histopatolégicos

Paciente em hemodilise portador Necrose e ulceracio da pele

de doenga renal cronica ou com taxa  com calcificagio da camada

filtragao glomerular menor de média e da membrana

15/mL/min/1,73m? eldstica interna de pequenas
arterfolas da derme e

gordura subcutinea

Mais de duas lesoes eritémato-
violdceas, purpricas e dolorosas,
que evoluem para ulceragdes

Estenose concéntrica, devido
a0 espessamento da camada
intima, visto nas arteriolas
da derme e gordura
subcutinea
Ulceras dolorosas localizadas
em extremidades, no tronco

ou nos genitais
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flamatéria intestinal, cirrose, sorologia positiva para imuno-
deficiéncia humana, ldpus eritematoso sistémico, sindrome de
anticorpo antifosfolipide e ptrpura de Henoch-Schonlein.©”
O paciente deste estudo apresentava como comorbidades so-
mente hipertensdo arterial sistémica, dislipidemia e obesidade -
sendo a tiltima considerada fator de risco.®?

O tratamento proposto por Lim et al.!?
calcifilaxia foi o cuidado primdrio das tlceras utilizando Varidase®
em gel para debridar, seguido de mupirocina tépica e, apds o
surgimento de infecgao das tlceras por Staphylococcus aureus re-

em paciente com

sistente a meticilina, iniciou-se o uso de sulfato de polimixina
em dias alterados. As lesdes dos pacientes deste estudo cicatriza-
ram em torno de 5 meses.

Pitter e Chudoba"? sugeriram o uso de tiossulfato de sédio
em doses entre 15 a 30g por dia, EV, em pacientes nao submetidos
a hemodidlise, e trés vezes por semana em pacientes submetidos &
didlise ou com efeitos colaterais devido ao tratamento. O periodo
de tratamento nestes pacientes variou de 13 dias a 6 meses.

Pacientes que nao apresentam insuficiéncia renal cronica e
hiperparatireoidismo primdrio ou secunddrio, podem ser tratados
com pamidrato, tiossulfato de sédio, oxigénio hiperbdrico e ati-
vador de plasminogénio tecidual.!?

Atualmente nio hd terapia especifica para calcifilaxia, de modo
que as medidas instituidas no presente caso foram as de suporte,
como analgesia adequada, antibioticoterapia e manejo direto
da ferida, por meio de desbridamentos e trocas constantes de
curativos, conforme ja descrito. Recentemente, também o tiossul-
fato de sédio foi utilizado para tratar calcifilaxia. A eficdcia dessa
substancia deve ser avaliada por testes clinicos — mas, pela falta
deste medicamento, nao foi possivel inclui-lo no presente plane-
jamento terapéutico. Ainda assim, nossos resultados obtidos nao
foram menos importantes, tendo sido atingida a resolu¢do com-
pleta do quadro, com a cicatrizagio total da tlcera em 180 dias.

Considerando a falta de consenso quanto 2 melhor forma de
tratamento dos pacientes acometidos por calcifilaxia, e apesar da
recomendagio de alguns autores para o uso tiossulfato de sédio,
a conduta terapéutica proposta no presente caso se mostrou eficaz
no tratamento deste tipo de doenca, mesmo sem o emprego deste
medicamento.

Como proposta para estudos futuros, recomenda-se a avalia-
¢do dos possiveis beneficios do tiossulfato de sédio, por meio da
comparagio entre 0 emprego e o nio emprego desse medicamento
no tratamento da calcifilaxia.
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