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Calcifilaxis del pene.

Reporte de un caso y revision de la bibliografia
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Resumen

Introduccion: La calcifilaxis es una entidad grave caracteri-
zada por ulceracion isquémica de la piel y necrosis debido a
la calcificacion distrofica del tejido subcutaneo y las peque-
flas arterias. Se desarrolla principalmente en pacientes con
enfermedad renal terminal, con una prevalencia de 4 %. Sin
embargo, la calcifilaxis del pene ha sido informada sélo en 37
casos en la bibliografia médica mundial. El objetivo de esta
investigacion es reportar un caso y proveer las bases para un
tratamiento racional de la calcifilaxis del pene que permita
reducir la mortalidad asociada con esta entidad, y analizar la
bibliografia.

Caso clinico: Hombre de 82 anos de edad, con anteceden-
tes de diabetes mellitus tipo 2 de 15 afios de evolucioén e insu-
ficiencia renal crénica en tratamiento con hemodialisis desde
dos anos atras. Presentd aumento de consistencia de la por-
cion distal del glande y edema escrotal que evolucion6 a ne-
crosis completa de la estructura.

Conclusiones: Al aumentar el nimero de pacientes en trata-
miento con didlisis, los casos de calcifilaxis aumentaran. Se
necesita un alto grado de sospecha en todo paciente con en-
fermedad renal terminal de larga evolucién, que se presente
con las lesiones genitales caracteristicas. El tratamiento de esta
complicacién consiste en suspender la administracién de cal-
cio, administrar analogos de calcitriol para inhibir la liberacién
de paratormona; cuando se logra documentar el hiperparatiroi-
dismo se indica paratiroidectomia de emergencia y tratamiento
quirdrgico agresivo con penectomia total o parcial.

Palabras clave: Calcifilaxis del pene, gangrena del pene, ne-
crosis.

Summary

Background: Calciphylaxis is a serious condition character-
ized by ischemic ulceration of the skin and necrosis second-
ary to dystrophic calcification of the subcutaneous tissue and
small arteries. It affects primarily patients with end-stage re-
nal disease with prevalence up to 4 %. However, penile calci-
phylaxis has been reported in only 37 cases in the interna-
tional literature. We report one case, to review the literature
and to provide the basis for a rational treatment of calciphy-
laxis of the penis that reduces the associated mortality.
Case Report: We report the case of an 82-year-old male with
a 15-year history of type 2 diabetes mellitus and renal insuffi-
ciency during the past 2 years. He presented an increase of
consistency of the distal portion in the penis’ glans and scrotal
swelling, evolving to complete penile glans necrosis.
Conclusions: With the increase of the number of patients on
dialysis treatment, the prevalence of calciphylaxis will increase.
A high index of suspicion is warranted in all patients with end-
stage renal disease and who present the characteristic geni-
tal lesions. Treatment of this complication must include avoid-
ance of all exogenous calcium, administration of calcitriol ana-
logues to offset the PTH, emergency parathyroidectomy in the
case of overt hyperparathyroidism and aggressive surgical
treatment with total or partial penectomy.

Key words: Penile calciphylaxis, penile gangrene, necrosis.
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Introduccion

La calcifilaxis es una alteracion grave que se caracteriza por la
ulceracion isquémica de la piel debido a calcificacion distréfica
del tejido subcutaneo y las pequefias arterias. Ocurre como con-
secuencia del hiperparatiroidismo en pacientes urémicos. Prin-
cipalmente se presenta en casos con enfermedad renal terminal
en programa de didlisis.?

Se desarrolla calcifilaxis en 1 % de los pacientes con enfer-
medad renal terminal cada afio,** siendo la prevalencia de 4 %.°
Ocurre ocasionalmente en pacientes con otras enfermedades que
alteran el metabolismo del calcio y fésforo, como cirrosis hepé-
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tica, enfermedad de Crohn, sida, neoplasias malignas y deficiencia
de proteina C y proteina S.°

Esta alteracion se conoce también como sindrome urémico
gangrenoso, enfermedad urémica de pequefios vasos y calcifica-
cién distréfica.” En 1962 fue descrita por primera vez por Seyle?
como un sindrome en animales de experimentacion y disefid dos
etapas para producir estas calcificaciones ectdpicas sistémicas:
la primera consistié en sensibilizacion generalizada producida
por agentes como paratormona (PTH), vitamina D, una dieta
alta en calcio y fésforo. En la segunda etapa, después de un “in-
tervalo critico”, inyectd algunos agentes por via subcutanea pro-
duciendo dep6sitos macroscopicos de hidroxido de calcio (hi-
droxiapatita) en forma sistémica y en el sitio de la inyeccion, de
uno a tres dias. Esos agentes incluyeron trauma local, sales de
hierro, albimina, polimixina y glucocorticoides.

Posteriormente, en 1968, Anderson y colaboradores® descri-
bieron un sindrome caracterizado por necrosis isquémica perifé-
rica, calcificacion vascular y Ulceras cutaneas en pacientes uré-
micos. Debido a la similitud con el modelo animal de Seyle,
también lo denominaron calcifilaxis. Existen considerables di-
ferencias entre el modelo animal de Seyle y la calcifilaxis en
pacientes con uremia. En el primer modelo no se presentan cal-
cificaciones vasculares; en el segundo, la anormalidad ocurre
principalmente en pacientes nefropatas.

Los hallazgos histopatoldgicos en biopsias de piel demues-
tran calcificacion extensa de la capa media de las arterias y arte-
riolas de tamafio moderado, con proliferacion de la intima (figu-
ra 1). El depoésito de calcio puede ser segmentario o circunferen-
cial y conduce a atrofia de las fibras musculares lisas de la capa
media. EI lumen arterial generalmente esta bien conservado.

Se han descrito dos formas clinicas de calcifilaxis, una proxi-
mal que abarca tronco, abdomen, gliteos y muslos, y otra distal
que compromete las extremidades y el pene.%’ La variedad proxi-
mal se ha asociado con peor prondstico que la distal.**

En la piel se observa un moteado violaceo que recuerda live-
do reticularis o parpura que evoluciona a la formacion de esca-
ras de espesor total. Eventualmente las heridas presentan hemo-
rragia, con necrosis isquémica seca en estadios iniciales que pro-
gresa a gangrena himeda. Ademas, se palpan frecuentemente
induraciones con dep6sitos de calcio en el tejido subcutaneo afec-
tado por las escaras. Los pacientes experimentan dolor de tipo
urente y, ocasionalmente, prurito en los sitios de lesion.

La calcifilaxis del cuerpo del pene es inusitada debido a la
presencia de una vasta circulacion colateral del periné y abdo-
men inferior.?? La mortalidad cuando se compromete el pene es
de 69 %.%® La afeccion de su cuerpo ha sido documentada en la
bibliografia médica mundial en solamente 37 casos. De estos
Gltimos, 35 % fue manejado conservadoramente; 53 %, con ci-
rugia al momento de desarrollar complicaciones y en 12 %, con
cirugia inmediata. La mortalidad reportada fue de 58 % para el
primer grupo, 61 % para el segundo y 25 % para el tercero. El
68 % progreso a gangrena himeda.*

Caso clinico

Hombre de 82 afios de edad con antecedentes de diabetes melli-
tus tipo 2 de 15 afios de evolucion e insuficiencia renal crénica
terminal en tratamiento con hemodialisis de tres sesiones por
semana desde dos afos atras.

Inicié padecimiento 14 dias previos a su ingreso, con aumento
de consistencia en la porcion distal del pene acompafiado de dolor
de tipo urente en esa zona, constante, con intensidad de 4/10. Pos-
teriormente evolucion6 hacia la formacion de una escara, pri-
mero en la porcion final del glande con extension progresiva en
sentido proximal acompafado de aumento importante de la in-
tensidad del dolor hasta 7/10 y produccion de secrecion purulenta
fétida. Refiere, ademas, astenia y adindmia. Por lo anterior acudio
al Servicio de Urgencias del hospital.

Ingreso al Servicio de Admisién Continua con descontrol me-
tabolico consistente en hiperglucemia y elevacion de azoados.
Sus resultados de laboratorio fueron: hemoglobina 8.1 g/dl, he-
matdcrito 23.9 %, leucocitos 9100/mm3, neutréfilos 89 %, crea-
tinina 2.4 mg/dl, urea 136 mg/dl, Glu 457 g/dl, Na* 137 mmol/l,
K* 4.7 mmol/l, CI- 99 mmol/I, Ca** 10.8 mmol/l, P* 6.5 mmol/I,
paratormona 382 Ul. Al principio fue manejado por el Servicio
de Medicina Interna. Por dolor abdominal en hemiabdomen
inferior fue valorado por el Servicio de Cirugia General.

Durante la exploracion fisica se encontrd paciente postrado,
fascies de nefropata, consciente y orientado; cardiorrespiratorio
sin compromiso aparente; abdomen plano, escaso paniculo adipo-
50, disposicion androide de vello pUbico, blando y depresible, sin

Figura 1. Biopsia de pene. Arteriola con calcificacion extensa
de la capa media y proliferacion en la intima con el lumen
conservado.
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5

Figura 2. Necrosis de la porcion distal del glande.

datos de irritacién peritoneal, con dolor leve a la palpacion pro-
funda en hipogastrio, peristalsis presente de adecuada intensidad
y frecuencia. En genitales, edema escrotal importante, aumento
de consistencia en la porcion distal del glande, de tipo pétrea, con
presencia escara necrética de aproximadamente 2 cm de diametro
que involucra porcion distal del glande en forma circunferencial,
acomparfiado de secrecion purulenta fétida adherente en cantidad
moderada (figuras 2, 3, y 4). Extremidades con edema blando xx/
XXXX; godete positivo. Se interconsulta con el Servicio de Urolo-
gia que indica penectomia parcial de urgencia, rechazada por el
paciente, por lo que sélo se realiza biopsia incisional de la lesion.

Tres dias después, el paciente evoluciona con mal estado ge-
neral, hiperglucemia marcada, acidosis metabdlica, extension del

Figura 4. Necrosis de la totalidad del glande.

Figura 3. Progresion de la necrosis y edema del cuerpo del
pene.

area necrdtica del pene hasta abarcar la porcion final del cuerpo
de esta estructura y aumento de la secrecion purulenta.

El paciente solicita alta voluntaria y nueve dias después fa-
Ilece en su domicilio.

Discusion

El paciente descrito presentaba como factores de riesgo los si-
guientes: enfermedad renal crdnica terminal, diabetes mellitus
tipo 2, niveles elevados de paratormona, y producto calcio-fds-
foro elevado. La calcifilaxis del pene Gnicamente se ha informa-
do en pacientes con enfermedad renal terminal en programa de
didlisis. Aunque el estudio realizado por Mazhar y colaborado-
res'> no logré relacionar la calcifilaxis con el estado diabético,
existen reportes previos que muestran una clara asociacion.

El paciente era candidato a paratiroidectomia debido a que se
logr6 documentar hiperparatiroidismo secundario. En relacion
con el manejo local, estaba indicada la penectomia parcial por la
progresion de la necrosis, sin embargo, el paciente no acepto el
procedimiento.

El paciente decidi6 su alta voluntaria y fallecio a los nueve
dias en su domicilio, probablemente debido a sepsis, principal
causa de defuncion en estos casos.*

Finalmente, el reporte histopatolégico de la biopsia fue com-
patible con calcifilaxis del pene, en la cual se observa necrosis
de los elementos de la epidermis y dermis, con calcificacion ex-
tensa de la capa media de las arteriolas y proliferacion de la inti-
ma, como lo reportado previamente.
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En pacientes con calcifilaxis del pene se recomiendan las si-
guientes medidas:

1. Eliminar la ingesta de calcio por via oral, evitar el uso de
agentes quelantes que contengan calcio y tratar de mantener
las cifras séricas de fésforo por debajo de 6 mg/dl.

2. Si el paciente tiene evidencia de hiperparatiroidismo mani-
fiesto (PTH intacta de mas de 600 pg/ml), debe realizarse
paratiroidectomia de emergencia. La paratiroidectomia no esta
indicada en ausencia de hiperparatiroidismo debido a que se
puede provocar hipocalcemiay enfermedad 6sea adinamica.t’

3. Si no existe evidencia manifiesta de hiperparatiroidismo, la
didlisis con baja concentracion de calcio en el dializado pue-
de ser benéfica. Existen analogos de la vitamina D (22-
oxicalcitriol, paricalcitriol y doxecalciferol) disponibles que
inhiben la paratormona, pero no han mostrado en forma con-
cluyente reducir los niveles de calcio y fosforo sérico.’®

4. Optar por el manejo local con las siguientes dos modalidades
de tratamiento: conservador y quirdrgico (penectomia par-
cial o total).

En el manejo conservador se recomienda la circuncision, para
permitir mejor vigilancia de la progresion de la enfermedad y
facilitar la curacion temprana al mantener los tejidos secos.

El tratamiento quirdrgico con penectomia parcial o total esta
indicado cuando la enfermedad progresa y presenta piel necrdti-
ca, crepitacion o induracién de la base del pene y leucocitosis
elevada persistente. La penectomia parcial es menos agresiva y
tiene consecuencias psicolégicas menores en relacién con la pe-
nectomia total, y debe indicarse siempre que las condiciones lo
permitan. El inconveniente de la amputacion distal en los pacien-
tes con aporte vascular pobre a la regién, es que pueden presentar
mala cicatrizacion del mufién y conducir a mas complicaciones.

Stein y colaboradores'® reportaron siete pacientes con calcifi-
laxis de pene, de los cuales cinco fueron manejados conservadora-
mente y dos con penectomia parcial. Tres de los que se manejaron
en forma conservadora tuvieron resolucion de la gangrena y se lo-
gro estabilizacion en los otros dos. Los dos pacientes sometidos a
penectomia parcial murieron por causas no relacionadas en los tres
meses siguientes. Por lo tanto, estos autores concluyeron que no
existe ninguna ventaja con el tratamiento quirGrgico agresivo. Por
otro lado, Weiner y colaboradores® informaron de siete pacientes
con calcifilaxis de pene y encontraron que el retraso del tratamien-
to quirdrgico hace necesario realizar intervenciones mas amplias,
con incremento del riesgo de complicaciones en las heridas, por lo
que recomiendan el manejo quirlirgico temprano agresivo.

Conclusiones

Con el incremento en el nimero de pacientes en tratamiento con
didlisis, la prevalencia de pacientes con calcifilaxis probable-
mente aumentard.?* Esta entidad es una alteracion grave, carac-

terizada por la ulceracion isquémica de la piel debido a calcifi-
cacion distréfica del tejido subcutaneo y pequefias arterias. Se
presenta principalmente en pacientes con enfermedad renal ter-
minal que se encuentran en programa de dialisis. La prevalencia
de este padecimiento en la poblacion general urémica es aproxi-
madamente de 4 %, sin embargo, la calcifilaxis del pene se ha
reportado solamente en 37 casos en la literatura mundial.? La
mortalidad cuando se compromete el pene es de 69 %.

Se debe tener un alto indice de sospecha en todo paciente con
enfermedad renal terminal de larga evolucion que presente lesio-
nes genitales caracteristicas. Estas incluyen éreas de moteo viola-
ceo que evolucionan a escaras de espesor total, acompafadas even-
tualmente por zonas hemorragicas, y, en estadios avanzados, gan-
grena himeda. Frecuentemente hay zonas induradas palpables con
calcificacion en los tejidos subcutaneos afectados por las escaras,
acompanadas por dolor urente de gran intensidad.

En relacion con el anélisis realizado de la bibliografia médica
existente hasta el momento, consideramos que el tratamiento del
paciente con calcifilaxis del pene debe incluir la suspension de la
administracion de calcio por via oral, parenteral o en la dialisis;
administracion de analogos de la vitamina D para inhibir la para-
tormona (22-oxicalcitriol, paricalcitriol y doxecalciferol), parati-
roidectomia de emergencia cuando se logra documentar el hiper-
paratiroidismo, y el tratamiento quirlrgico agresivo con penec-
tomia parcial o total cuando la enfermedad progresa con leucoci-
tosis persistente, necrosis, crepitacion o induracion en la base del
pene. La paratiroidectomia no debe realizarse en ausencia de hi-
perparatiroidismo debido al riesgo de hipocalcemia y enferme-
dad 6sea adinamica. La penectomia parcial es técnicamente me-
nos agresiva y tiene menos consecuencias psicolégicas que la
penectomia total, y debe preferirse siempre que las condiciones
lo permitan. Si se decide optar por el tratamiento local conserva-
dor, se recomienda realizar la circuncision para una mejor vigi-
lancia de la progresion de la enfermedad y facilitar la curacion
temprana al mantener los tejidos secos.
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