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Enfermedad renal y piel

En el caso de la enfermedad renal se observan variadas manifestaciones dermatoldgicas,
especialmente en enfermedad Renal Crénica (ERCr) V), sin embargo, en pacientes con falla renal
aguda también se observan manifestaciones cutdneas, las principales son el edema y la escarcha
urémica, el primero corresponde a una caracteristica particular de insuficiencia renal aguda la que
estd cursando con un sindrome nefrético, por otro lado la escarcha urémica, es el resultado de
depésito de cristales de urea en la superficie de la piel de individuos con severa uremia 2.

Manifestaciones cutaneas asociadas a enfermedad renal crénica

Las manifestaciones cutaneas de ERCr se dividen en 2 categorias, las manifestaciones especificas y
las inespecificas. Estas Ultimas incluyen prurito, xerosis, cambios del color de la piel y alteraciones
ungueales @

Manifestaciones cutaneas inespecificas

Prurito Urémico Manifestacion mas comun

Xerosis Asociada a prurito

Alteracion de la Pigmentacion Puede haber hiper o hipopigmentacidn asociada

Alteraciones Ungueales Ufias mitad y mitad, ausencia de lUnula, hemorragias en
astilla, unas quebradizas

Las manifestaciones especificas incluyen a la dermatosis perforante adquirida, las dermatosis
ampollares, la calcificacion metastatica y la fibrosis sistémica nefrogénica.

Depésitos de calcio que resultan en necrosis cutanea
progresiva con placas purpuricas dolorosas y purpura
retiforme

Porfiria, pseudoporfiria, erupciones ampollares
inducidas por drogas

Placas induradas de consistencia lefiosa tipo piel de
naranja, usualmente en extremidades inferiores.
Papulas o nédulos con centro hiperqueratético.

Manifestaciones cutaneas inespecificas

1. Prurito
El prurito renal es un sintoma paroxistico localizado o generalizado que ocurre en pacientes con
insuficiencia renal crénica. Es la manifestacion cutanea mas frecuente 40-90% de los casos, siendo
mayor en los pacientes usuarios de hemodialisis .
La aparicién de prurito renal no estd asociada con el sexo, la edad, etnicidad, duracién de la dialisis
o etiologia de la insuficiencia renal, tiene un origen multifactorial.
Este sintoma es un problema complejo para los pacientes que lo padecen, se asocia a alteraciones
del ritmo circadiano, trastornos del suefio, depresién, ansiedad, y disminucién de la calidad de
vida™®?,



Etiologia: La etiologia del prurito renal es poco conocida, y el papel de los mastocitos es
controvertido 7). El aumento de los niveles plasmaticos de histamina se ha visto en algunos
pacientes con prurito, pero no en todos, tampoco se ha encontrado asociacion entre los niveles
plasmaticos de histamina y la gravedad del prurito. Se han estudiado otras posibles asociaciones
como niveles de la hormona paratiroidea (PTH) han demostrado ser significativamente mas altos en
pacientes en dialisis con prurito que en aquellos sin prurito, pero no hay correlacion entre el grado
de sintomas y el nivel de PTH, también se ha propuesto mayor cantidad de receptores opioides
en las células de la dermis y linfocitos (probada en modelos ratones), se ha propuesto dentro de las
etiologias del prurito existe un patrén proinflamatorio, ya que marcadores séricos de la inflamacion,
como la proteina C reactiva y la interleucina-6, estan elevados en sujetos con prurito e ERCr, sin
embargo la mayoria de estas asociaciones no se han sido completamente establecidas .

Otras asociaciones con prurito /)

Electrolitos Alteracion endocrina | Alteraciéon Neuroldgica Observaciones
Hipervitaminosis A Hiperparatiroidismo Sefializacién anormal Xerosis
secundario dentro de fibras nerviosas
cutdneas C
Hipercalcemia Neuropatia periférica Elevados niveles de
citoquinas
IL-2 e IL-6
Hiperfosfatemia Aumento sérico de B- Anemia por déficit de
endorfinas y Ru- agonistas hierro
en pacientes en
hemodidlisis
Hipermagnesemia Sustancia P - Aumento de
mastocitos dérmicos e
histamina
-Aumento de proteina
C reactiva (PCR)

Caracteristicas clinicas

Generalmente es simétrico, las areas del cuerpo mas frecuentemente implicados son la espalda, las
extremidades, el pechoy la cara, el 20% y el 50% de los pacientes se quejan de prurito generalizado.
Las manifestaciones clinicas pueden comprender lesiones como liquen simple crénico, prurigo
nodular, cicatrices atréficas hiperpigmentadas y al aumento de lesiones de dermatosis perforante
debido al fendmeno de Koebner ®). Tipicamente aumenta en las horas pre-didlisis, lo que se
relacionaria a mayores niveles de uremia.

Antes de realizar el diagnostico de prurito uremico, otras causas de prurito deben ser descartadas,
incluyendo como diagnostico diferencial a la enfermedad obstructiva biliar, trastornos endocrinos,
trastornos mieloproliferativos, neoplasias viscerales, trastornos neuroldgicos y psiquiatricos. Las
infestaciones como la sarna, dermatosis como la dermatitis atdpica y dermatitis alérgica de
contacto, y reacciones alérgicas a los componentes del dializado también deben ser considerados.
Por ultimo, deben excluirse reacciones a farmacos u otra hipersensibilidad .



Tratamiento:

Se han propuesto muchas alternativas terapéuticas, las que han demostrado utilidad en forma
inconsistente. Uno de los pilares del tratamiento son las medidas generales, como los banos cortos,
evitar uso de jabones, uso de ropa de algoddn (evitar lanas o poliéster), y el uso de emolientes para
evitar la xerosis 79

Tratamiento topico: corticoides por cortos periodos o el uso de tacrolimus, en caso de prurito
prolongado. La capsaicina crema 0,025%, presenta buena tolerancia con pocos efectos adversos,
pero se ha reportado en pocos pacientes.

Tratamiento fisico: la fototerapia, se ha visto que en pacientes transplantados presenta un efecto
curativo. La realizacién de 6 a 8 sesiones de UVB (1-3 v/sem) logra mejorias hasta en un 80% de los
casos, con remisiones que persisten por 1 a 6 meses. El mecanismo por el que actia no estd
dilucidado. En el caso de sauna, se ha visto que se estimulan las glandulas sudoriparas, lo que ayuda
a disminuir el prurito, sin embargo, sus efectos son transitorios 1%,

Tratamiento sistémico
Dieta baja en proteinas: Hay que ser cauto, por el riesgo de malnutricién.

Antihistaminicos: Se ha reportado que los efectos en el prurito, seria debido a la acciéon que
producen aquellos mas sedativos, a nivel del SNC 7).,

Antagonistas opioides: Como es el caso de nalfurafine es de utilidad en caso de prurito persistente
o severo, sin embargo, se han visto respuestas a corto plazo.

Carbdn activado: Se administran 6 gr/dia, 2 horas antes o 1 hora después de otros farmacos o
comidas. Logra en la mayoria de los pacientes una respuesta completa o parcial, con un efecto
mantenido hasta por 21 semanas (7).

Ondansetrdn: es efectivo tanto en pacientes que usan hemodialisis como peritoneo dialisis.
Pregabalina: Se ha demostrado una baja considerable del prurito en pacientes con PU severo, que
han estado en ERCr etapa IV o en hemodialisis, en dosis que comenzaban desde 25 mg/ 3 veces a la
semana. Sin embargo, el nimero de pacientes es reducido 9,

Existe evidencia de que la gabapentina también puede ser una terapia segura y efectiva. Sin
embargo, el trasplante renal sigue siendo el tratamiento mas efectivo, ya que el prurito cesa poco
después de esta intervencion, para pacientes que no son candidatos para trasplante, el mas efectivo
la terapia es fototerapia UVB Gilchrest et al 2% 1) (m&s del 80% de los pacientes mejoraron después
de 6 a 8 sesiones de UVB, y la remisidén duro hasta 6 meses).

2. Xerosis

Estd presente hasta en un 85% de los pacientes, ubicindose en mayor frecuencia en las
extremidades. Se piensa que la etiologia de la xerosis en estos pacientes se debe a la reduccién del
tamafio de las glandulas ecrinas y atrofia de las glandulas sebdaceas, con disminucidn en el contenido
de agua en la epidermis. La hipervitaminosis A contribuye a este fenédmeno y se ha observado una
alteracién de la maduracién de los corneocitos, lo que contribuiria a la xerosis (19

Esta alteracién favorece el prurito y puede conducir a una Ictiosis adquirida. El tratamiento se basa
fundamentalmente en el uso de emolientes



Tabla manifestaciones inespecificas menos frecuentes

Manifestaciones
inespecificas

Caracteristicas clinicas

Causa

Tratamiento

Cambios color de
piel

Palidez Anemia de enfermedad | Puede mejorar con
cronica eritropoyetina
Coloracién Excesivo depdsito de | No hay tratamiento

amarillenta de la piel

urocromo y carotenoides

disponible

Hiperpigmentacion

Secundario a aumento de
hormona estimuladora de
melanocitos (MSH)

Fotoprotector diario

Equimosis

Asociados a disfuncion
plaquetaria a partir de
ureay creatinina elevada

Ufias mitad y mitad
(Lindsay’s nails)

Se observa en el 20%
de los pacientes: la
mitad

distal de la ufa
aparece normal o
color marron, y la
mitad proximal
aparece color blanco.

Se desconoce la causa,
una hipdtesis es que
existe un aumento de la
concentracién tisular de
hormona estimulante de
melanocitos (MSH)

No se conoce
tratamiento

Precipitacion de sales de calcio en el tejido normal debido a defectos en el calcio o metabolismo de
fosfato. La calcificacion puede afectar vasos sanguineos, mucosa gastrica, rifiones, pulmonesy tejido
subcutdneo y cutaneo. En insuficiencia renal crénica, calcificacién metastasica cutanea se presenta
como una calcificacidn nodular benigna (calcinosis cutis) o calcifilaxis.

Los pacientes con enfermedad renal tienen un deterioro de la capacidad para eliminar fosfato.
Ademas, existe deterioro de la sintesis de 1,25 dihidroxivitamina D3, ya que la hidroxilacién 1-a, que
es necesaria para la activacién de la vitamina D3, se lleva a cabo en el rifidn. Esta produccién alterada
de 1,25-dihidroxivitamina D3 conduce a la disminuciéon de la absorcion de calcio en el intestino e
hipocalcemia. La hipocalcemia, a su vez, induce aumento de los niveles de la hormona paratiroidea
(PTH) y el aumento de la movilizacién de calcio y fosfato 2.

deposito cristales de pirofosfato de calcio dentro del tejido cutdneo vy

subcutdneo sin necrosis tisular. La hiperfosfatemia es tipica y secundaria a la depuracion

renal disminuida de fosfato e inadecuada depuracién por la didlisis *2.

se presentan placas o nddulos de color blanquecino firmes, que

ocasionalmente se ulceran y dan salida a un material calcaceo (como tiza). Generalmente
se da en zonas periarticulares y punta de los dedos. Las lesiones periarticulares son
usualmente asintomaticas a menos que se comprometa la movilidad articular. Sin embargo,
las lesiones en la yema del dedo generalmente son dolorosas, sin producir dolor isquémico,




a diferencia de la calcifilaxis, esta condicién no lleva a la necrosis cutanea. El nimero y
tamafio de las lesiones se correlacionan con el nivel de fosforo en suero (2.

La normalizaciéon de los niveles de calcio y fosfato puede producir la
eliminacion de las lesiones. Lo anterior se podria lograr a través de dieta baja en fdsforo,
guelantes de fésforo o con paratireidectomia, esta uUltima parece una opcién en lesiones
persistentes (12,

Los alimentos ricos en fdsforo incluyen leche y productos lacteos; verduras como
alcachofas, brécoli, coles de bruselas; alimentos ricos en proteinas tales como ostras,
higado, salmén; bebidas como cerveza, refrescos de cola, cacao; y varios alimentos como
nueces y semillas.

El depdsito de cristales de pirofosfato de calcio en las paredes arteriales y produce una
vasculopatia isquémica. Existe trombosis de las arterias calcificadas de tamafio pequefio
mediano y de arteriolas, asi como fibrosis, la que afecta frecuentemente a la dermis vy al
tejido subcutaneo 1213,

Hay que entenderla como una condicién devastadora que pone en peligro la vida debido a
la necrosis cutanea progresiva secundaria a la calcificacién de pequefios vasos. Tasas de
mortalidad se han estimado en un rango de 60% a 80%. Se ve en 1 a 4% de los pacientes
con ERCr en hemodialisis o peritoneodialisis, las mujeres son afectadas mas cominmente
que hombres (3: 1) 3. La muerte es secundaria a sepsis y falla organica.

Entre los factores asociados, se incluye la hipercalcemia, el uso de terapia con vitamina D,
hiperfosfatemia, producto calcio-fésforo elevado e hiperparatiroidismo secundario. Se ha
reportado también que el estado de inflamacién crénico y niveles altos de TNF alfa junto
con IL-1 también contribuirian a este fendmeno. Los factores de riesgo asociado para el
desarrollo de calcifilaxis serian: ser mujer, raza caucasica, obesidad, diabetes mellitus, uso
de warfarina, estados de hipercoagulabilidad, hipoalbuminemia, infusiones de albimina y
el trauma agudo.

se presenta como dolor o sensibilidad localizada asociada a eritema, moteado
violaceo de la piel que se asemeja a livedo reticularis. Las lesiones progresan desde dias a
semanas para convertirse en placas muy dolorosas o nddulos rodeados por una
decoloracidn reticular violdcea. Ellos tienden a distribuirse de forma bilateral y simétrica, se
encuentran mas comunmente en las extremidades inferiores, que pueden estar
relacionadas con una mala circulaciéon, asi como el abdomen y las nalgas, los cuales tienen
grandes cantidades de grasa subcutanea. Los pacientes pueden presentar vesiculas
hemorragicas que preceden a la progresidn a necrosis y comunmente desarrollan ulceras
dolorosas, de forma irregular, que no cicatrizan 2,

Pacientes con un acral (dedos de manos, pies y pene) y distribucién distal (pantorrillas,
antebrazos) tienen un mejor prondstico que pacientes con distribucion proximal (muslos,
gluteos, tronco) 3,



La miopatia, hipotension, fiebre, demencia e infarto del sistema nervioso central, intestino
o miocardio, se han asociado con la calcifilaxis, por lo que se denomina calcifilaxis sistémica.

Examen Valores Valores normales
Laboratorio encontrados
Fosfato > 5,0 mg/dL 3,0-4,5 mg/dL
Calcio > 10,0 mg/dL 9,0-10,5 mg/dL
iPTH > 300 ng/L 12-65 ng/L
Productos >70 mg2/dL2 <50 mg2/dL2
calcio-fosfato
Fosfatasa =300 IU/L 44-147 1U/L
alcalina (FA)
VHS =30 mm/h 0-20 mm/h
PCR =5 mg/dL <0.5 mg/dL
Aluminio > 25 ng/ml 0-6 ng/ml no
dialisis;
60 ng/ml dialisis
Albimina <3.5g/dL 3.5-5.5 g/dL
Estudio Hallazgos
radiografico
Radiografia Calcificaciones vasculares pequenas
simple Patron en red de calcificacion de tejidos blandos
TAC Arteriolas calcificadas en los tejidos blandos asi como calcificacion
de vasos viscerales
Mamografia | Calcificacion arteriolar de tejidos blandos
Cintigrama El aumento de captacion de trazador en areas localizadas
dseo afectadas de tejidos subcutaneos.

destaca calcificacidén de la capa media de los vasos arteriales de dermis e
hipodermis, hiperplasia de la capa intima, trombos de fibrina en los vasos de tejido
subcutdneo y dermis superficial. En epidermis hay necrosis isquémica. En el tejido
hipodérmico se puede encontrar calcificacion alrededor de los adipositos (1214,

Mas del 50% de los pacientes diagnosticados con calcifilaxis mueren dentro de un afio,
donde la causa de muerte se debe principalmente a sepsis de origen cutaneo.

La prevencion primaria de la calcifilaxis involucra reduciendo los niveles de calcio y fosfato,
previniendo hiperparatiroidismo secundario y minimizar obesidad y trauma local.

incluye medidas de soporte, con una adecuada analgesia, curaciones
frecuentes, debridar el tejido necrético y administracion de antibidticos oportunamente. Es
fundamental evitar los factores desencadenantes: suspender la administracién de hierro ev,
vitamina D y de calcio *¥. La reduccién de la concentracién de calcio en el paciente dializado
a 1,0-1,5 mEq/L segun tolerancia y la intensificacién de dialisis de cuatro a seis veces por
semana.



El Tiosulfato de sodio es un potente antioxidante que tiene la propiedad de disolver las sales
de calcio y actuar como quelante, ademas de vasodilatador, lo que explicaria su beneficio
en esta enfermedad. Estd siendo cada vez mas utilizado, y se administra una dosis de 25 gr
ev 3 veces/semana al momento de la didlisis. Ha demostrado aliviar el dolor dentro de dias
y llevar a la cicatrizaciéon de heridas en aproximadamente 8 semanas %4,

También se ha reportado el uso de bifosfonatos con tasas de éxito, lo que resulta en el alivio
del dolor y la resolucién de la lesién en semanas (pacientes en hemodiilisis).

El uso de Cinacalcet (agente calcimimético aprobado por la FDA para tratar el
hiperparatiroidismo secundario), aumenta la sensibilidad parotidea al calcio celular, puede
utilizarse con éxito en pacientes con niveles normales y elevados de PTH para normalizar
los niveles de electrolitos y puede servir como una alternativa médica a paratiroidectomia.
El uso de corticosteroides es uno de los desafios agentes propuestos en la patogenia de la
calcifilaxis y generalmente se considera que esta contraindicado 2,

La paratiroidectomia tiene resultados controversiales y su indicacidn seria en casos de
hiperparatiroidismo persistente refractario con elevaciones significativas de PTHi (>300ng/I)
(12)

Las heridas que no respondieron al tratamiento médico, ni desbridamiento agresivo, debe
proponerse la terapia de oxigeno hiperbdrico. Esta modalidad promueve curacién de
heridas elevando la presion parcial de oxigeno dentro del tejido enfermo, mejorando
angiogénesis y fagocitosis, inhibiendo bacterias crecimiento y disminucién del edema tisular
local. Los efectos beneficiosos a largo plazo del oxigeno hiperbarico la terapia debera
evaluarse en estudios mas amplios. Los efectos secundarios reportados son minimos, pero
el acceso y el costo de HBO limitan su uso 121314,

Es una dermatosis en la cual existe eliminacién de material de tejido conectivo dérmico (fibras
colagenas, eldsticas, etc.) hacia el exterior a través de canales transepidérmicos, con minimo
compromiso de los tejidos circundantes **).

Los cuadros perforantes cldsicos, entre los que se encuentra la Elastosis perforante serpiginosa,
Enfermedad de Kyrle, Foliculitis perforante y la colagenosis perforante reactiva heredada (comienza
en la nifiez) no estdn precedidos por una patologia previa y se diferencian por el tipo de material
gue es eliminado.

La mayoria de los pacientes afectados son afroamericanos, y hay una fuerte asociacién con la
enfermedad renal crénica y la diabetes, también presentan una asociacidn, pero menor, con
enfermedad hepatica como cirrosis biliar primaria y tumores hepaticos, y linfomas. La dermatosis
perforante adquirida puede surgir en sitios de trauma (curacidn del herpes zoster) o después de la
exposicion a varias clases de drogas (por ejemplo, inhibidores de TNF-a) (26,

La DPA generalmente se desarrolla luego que el tratamiento de didlisis ha comenzado. La
prevalencia en pacientes en dialisis es entre 2% y 11% ¥ La fisiopatologia exacta es desconocida,
pero se ha asociado al prurito y los microtraumatismos derivados del rascado, que podrian llevar a
una degeneracion focal de las fibras de coldgeno. También se ha involucrado al TGF y a un aumento
de la actividad de los fibroblastos. Fisiopatolégicamente, existe una degeneracién hialina de las
fibras de colageno, lo cual podria darse por la glicacion de esta proteina (dado por la diabetes o la
hiperuricemia) cuya eliminacién seria deficiente en pacientes con ERCr (**),



se presenta como papulas hiperqueratdsicas con centro deprimido y costra central,
en tronco y superficies extensoras. Puede adquirir una distribucién lineal debido al fendmeno de
Koebner ya que se asocian a prurito severo. La evolucién de la enfermedad normalmente implica la
resolucion espontanea de lesiones individuales con el desarrollo continuo de nuevas lesiones.
En piel caucdsica, las papulas se ven rosadas, en cambio en piel negra, las pdpulas son marrones o
hiperpigmentadas 1> 16:17)

presenta areas circunscritas de necrosis que puede llegar a la dermis
reticular, junto a la eliminacidn transepidérmica simultdnea de fibras coladgenas y elasticas.
El diagndstico de la DPA es clinico y se confirma con una biopsia de piel lesionada 4 6,

es poco gratificante y dificil de evaluar. Se debe compensar las patologias metabdlicas
de los pacientes. Ademas, se debe tratar el prurito asociado. Existen varias alternativas de
tratamiento con resultados variables. Se ha utilizado Corticoides tdpicos e intralesionales, retinoides
tdpicos o sistémicos, crioterapia, fototerapia (UVB 2-3v/sem), uso de agentes queratoliticos como
acido salicilico. Se ha empleado Alopurinol, pero los resultados han sido variables 7

Las enfermedades ampollares se presentan con erupciones ampollares/vesiculares en la piel y/o
membranas mucosas. En ERCr se observa . Ambas son
causadas por la acumulacién de moléculas fotosensibles en la piel, que luego de la exposicidn a la
luz ultravioleta, conducen a la fragilidad de la piel y vesiculacion en areas expuestas al sol.

La prevalencia de ampollas la enfermedad varia de 1.2% a 9% en pacientes con insuficiencia renal
cronica que recibe mantenimiento hemodialisis. Otros agentes informados con frecuencia que
desencadenan el desarrollo de PCT incluyen el alcohol, estrégenos, hierro, hidrocarburos
policlorados e infeccién con hepatitis B hepatitis C o VIH 4.

en la porfiria cutanea tarda se observan vesiculas tensas y ampollas distribuidas en el
dorso de las manos, la cara y ocasionalmente pies. Los cambios secundarios incluyen erosiones y
costras. Las ampollas sanan con cicatrices, y con hiperpigmentacion debido a la exposicion solar. Se
observa también hipertricosis y placas esclerodermoides, las que pueden desarrollarse en areas
expuestas al sol y protegidas del sol 4.

Evitar los desencadenantes ambientales, uso de bloqueador fisico de amplio espectro
como el éxido de zinc o didxido de titanio que protege contra la UVA. Desafortunadamente, la
hemodialisis estandar no elimina efectivamente la uroporfirina, flebotomia estandar de 500 ml cada
dos semanas, es el eleccion de tratamiento para PCT, pero no es tolerada por los pacientes con ERCr,
en estudios recientes se ha mencionado que la administracion eritropoyetina junto con flebotomias
de soporte (pequeiio tamafio de 50 a 100ml) movilizan las reservas hepaticas de hierro y puede
producir en algunos casos remision completa, sin embargo esto puede requerir varios meses de
terapia 4.

el termino se usa para describir pacientes con caracteristicas clinicas e histoldgicas
similares a PCT sin niveles anormales de porfirina. Sin embargo, no presenta hipertricosis ni placas
esclerodermiformes. El trastorno puede desarrollarse en asociacion con medicamentos que
incluyen furosemida, acido nalidixico, tetraciclina, naproxeno o amiodarona, también puede ser
secundaria al uso excesivo de camas de bronceado 4.



Se presenta en pacientes con didlisis, en pacientes transplantados renales y en pacientes con
insuficiencia renal aguda. Las ultimas revisiones (desde 2006) han encontrado una asociacion
significativa con el uso gadolinio, contraste empleado en resonancia magnética.

En el fondo es un trastorno causado por la exposicion a los medios de contraste basados en gadolinio

utilizados en el diagnostico imagenoldgico 2,

No tiene ninguna asociacién conocida con la etnia o la etiologia de la enfermedad renal primaria del
paciente. La mayoria de los casos se ven en adultos de mediana edad, con una edad media de inicio
de sintomas de 51 afios *®. Se presenta casi exclusivamente en pacientes con insuficiencia renal con
una VFG < 30 ml / min.

Afecta mas a la piel de extremidades y luego tronco, con aparicion de placas induradas acartonadas
confluentes que producen una induracién rapidamente progresiva y aspecto de piel de naranja con
una textura leflosa. Progresa hasta limitar el movimiento articular, de manera progresiva
(contracturas articulares) (1819,

se observa una proliferacién de fibroblastos en la dermis y septos de hipodermis,
acompafiados de incremento del coldgeno y mucina dérmica y septal. Se ha encontrado depdsitos
de gadolinio en la piel hasta dos afios después del uso de este medio de contraste con niveles
variables en muestras secuenciales. Lo anterior, se deberia a un reservorio dseo que iria liberando
este compuesto a lo largo del tiempo 4,

El gadolinio tiene una vida media de 1-2 horas, estd aumentada (hasta 60 horas)
en pacientes con insuficiencia renal o en dialisis. Una prolongada vida media permite a Gd disociarse
en su forma idnica toxica, lo cual puede formar precipitados con aniones, tales como fosfatos, y
llevar al depdsito en el tejido. Luego de depositado en los tejidos, Gd disociado es fagocitado por los
macréfagos, lo que puede llevar al reclutamiento y/o activacién de fibrocitos circulantes (CFS)
dentro del drea (*+18),

Los factores gatillantes concomitantes incluyen lesidn vascular (tales como trombosis e isquemia
aguda), infeccidn y tratamiento con eritropoyetina en dosis altas. Estos factores desencadenantes
son proinflamatorios y estimulan la produccién y migracién fibroblastos 4.

se han intentado multiples tratamientos con respuesta variable. Por lo tanto, es
fundamental la prevencion, para lo cual los diferentes servicios de Radiologia cuentan con pautas
para la utilizacidon del medio de contraste en estos pacientes. En general esta contraindicado el uso
de gadolinio en pacientes con filtracién glomerular <30ml/min 9,
Se ha intentado manejar el cuadro con plasmaféresis, IFN, inmunoglobulina ev, fotoféresis
extracorpdrea, corticoides, metotrexato, ciclofosfamida, talidomida, tacrolimus. Recientemente se
ha publicado buena respuesta con Calcipotriol tdpico oclusivo. También se ha utilizado Imatinib
mesilato (inhibidor de la tirosina kinasa), el cual intervendria en las vias de sefializacidon del factor
de crecimiento derivado de plaquetas (PCGF) y el factor de crecimiento transformante b. El
trasplante renal para pacientes con NSF no garantiza mejora de la enfermedad, pero la mayoria de
los casos ha tenido resultados exitosos, con el suavizado de la piel y una mayor movilidad de las
articulaciones.
La fisioterapia también se puede utilizar para disminuir el grado de contracturas articulares y
mejorar la movilidad de las articulaciones (&9,



¢Amiloidosis? En pacientes con ERCr que estan recibiendo didlisis, exceso de beta-2
microglobulina, que normalmente es excretado por los rifiones, se acumula en el suero y puede
depositarse como amiloide en ciertos tejidos. Entonces todo paciente que sea usurario de dialisis
por mas de 20 afos desarrollarda amiloidosis asociada a didlisis, porque beta-2 la microglobulina se
filtra de forma insuficiente a través de las membranas de didlisis habituales. Esta forma de amiloide
se deposita en las membranas sinoviales, causando sintomas musculoesqueléticos, como el
sindrome del tunel carpiano, quistes dseos y espondiloartropatia. Las manifestaciones cutaneas son
raras, pero se han descrito nédulos subcutdneos a nivel de los gluteos y el sacro, también papulas
liguenoides asociadas a hiperpigmnetacion, en estos casos la proteina beta-2 microglobulina se
ubica en la dermis 4,

La prevencion implica alto flujo hemodialisis (que solo se ha demostrado que retrasa la progresién
de la amiloidosis asociada a la didlisis) y ya en casos donde la enfermedad se ha establecido el
trasplante renal.

Farmacos renales asociados con manifestaciones cutaneas (4

Diuréticos: Los efectos secundarios cutaneos comunes incluyen hipersensibilidad, fotosensibilidad,
prurito cutaneo inducido por drogas y reacciones liquenoides. La furosemida puede producir
lesiones pustulosas y la hidroclorotiazida puede producir alopecia areata (revisar anexo)

IECA: se reportan reacciones adversas a farmacos en el 28% de los casos, la mitad de los cuales son
de naturaleza cutdnea. Incluyen angioedema, prurito, erupciones vesiculobullosas, urticaria,
fotosensibilidad y alopecia (revisar anexo).

ARA |I: Se ha informado que losartdn causa erupciones eccematosas inespecificas, alopecia, xerosis,
dermatitis, equimosis, eritema, angioedema, fotosensibilidad, prurito, hiperhidrosis y urticaria.
Incluso hay estudios que lo vinculan con Purpura de Schonlein Henoch y pseudolinfoma de células
T.

Beta bloqueadores: Fendmeno de Raynaud, fotosensibilidad, purpura trombocitopénica, alopecia,
y erupciones eczematosas y psoriasiformes. También se ha informado que los betabloqueantes
podrian empeorar la psoriasis.

Bloqueadores del calcio: Los efectos secundarios cutdneos y de la mucosa incluyen hiperplasia
gingival, telangiectasia facial, fotosensibilidad, pustulosis exantemadtica aguda y exacerbacién de
psoriasis.

Manifestaciones dermatologicas en trasplantado renal

Las manifestaciones pueden deberse a la imnusupresidn o a las reacciones provocadas por uso de
farmacos para producir inmnosupresion.

En relacion con farmacos, la ciclosporina se asocia tipicamente a hiperplasia gingival e hipertricosis
y con el uso de corticoides, se puede producir un sindrome de cushing, con las manifestaciones
clasicas de atrofia cutdnea, estrias, purpura, fascie cushing, dorso de buffalo y erupciones
acneiformes (1420,



Es importante mencionar que se requieren 2 farmacos inmunosupresores para evitar el rechazo del
nuevo drgano en el cuerpo, por este motivo, los cuadros infecciosos y los tumores de piel son mas
frecuentes en este grupo de pacientes.

Con respecto a las infecciones durante el primer afio son mas prevalentes las infecciones por
candida, herpes simple e impétigo. Después del primer afio, son mas comunes las dermatomicosis,
herpes zoster, foliculitis y verrugas, las que suelen ser mas agresivas y recalcitrantes. También
pueden existir (en menor frecuencia) cuadros de varicela a repeticidon, infeccién por
citomegalovirus, tuberculosis atipica, aspergilosis, entre otros (2,

En relacidn con los tumores malignos, se observa un aumento en la incidencia de practicamente
todas las neoplasias cutdaneas como son el carcinoma espinocelular, carcinoma basocelular,
carcinoma de células de Merkel, sarcoma de Kaposi, melanoma y linfomas 4. El carcinoma
espinocelular aumenta su incidencia, incluso hasta 4 veces mas que el aumento de incidencia
observado en CBC, lo que se traduce en una caida de la relacion CBC/CEC. Ademds, puede
comportarse de manera mas agresiva (criterio de alto riesgo en CEC), especialmente en oreja y cuero
cabelludo ), El tiempo promedio de desarrollo de cancer posterior al trasplante, se ha calculado
en 8 afios aproximadamente.

El sarcoma de Kaposi se ha reportado hasta en un 3% de los pacientes trasplantados. Los tumores
de células de Merkel también serian mas frecuentes (riesgo de 80 veces sobre poblacién normal).

En la tabla se expone una visién general de los cambios cutdneos que son frecuentes en los
pacientes con enfermedad renal asociada.

Alteraciones

Genéticas

Patologia Manifestaciones cutaneas Alteraciones Renales

Enfermedad de Fabry Angioqueratoma corporis | Proteinuria, falla renal por
difuso acumulacién de ceramida

trihexoside

Enfermedad Ufia-rotula Hipoplasia  ungueal, ldnula | Nefrosis congénita,
triangular glomerolunefritis

Esclerosis Tuberosa Angiofibromas faciales, mdculas | Hamartoma renal
en hoja de fresno, placa de | (angiolipoma), enfermedad
shagreen, fibromas | poliquistica renal.
periungueales.

Sindrome de Birt-Hogg- | Fibrofoliculomas, Carcinomas renales

Dubé tricodiscomas, acrocordones

Leiomiomatosis cutanea | Leiomiomas multiples Predisposicion a

familiar. carcinoma renal




Alteraciones
Infecciosas

Patologia

Manifestaciones cutaneas

Alteraciones renales

Infeccidon estreptocdcica

Impétigos o impetiginizacién de
cuadros de escabiosis

Glomerulonefritis Aguda

(pocos casos)

Sifilis Secundaria

Rash
alopecia en parches, etc

maculo papular,

Sindrome nefrético

Herpes Zoster

Papulas, vesiculas y costras

El dolor puede llevar a afectacién

siguiendo dermatoma vesical por
retencion urinaria.
Alteraciones Metabodlicas y/o Inflamatorias

Patologia Manifestaciones cutaneas Alteraciones Renales
Diabetes Mellitus Dermopatia diabética, | Nefropatia diabética

necrobiosis lipoidea,

acantosis nigricans,

xantomas eruptivos,

escleredema, enf. Kyrle
Amiloidosis primaria | Plrpura, piel cérea, papulas Proteinuria hasta sindrome
sistémica translucidas, macroglosia nefrético v falla renal crénica.
Sarcoidosis Papulas, placas y nédulos Hipercalciuria, litiasis renal,

nefrocalcinosis.

Poliarteritis nodosa (PAN)

Noédulos, livedo reticularis

Aneurisma arteria renal,
hipertension arterial

Granulomatosis de | Purpura palpable, nédulos y Glomerulonefritis
Wegener granulomas cutdneos

Purpura de Schonlein- | Purpura Palpable Glomerulonefritis IgA
Henoch

Vasculitis de vaso pequefio

Pdrpura Palpable

Glomerulonefritis

Lupus eritematoso

sistémico

Eritema malar, lesiones
cutaneas de lupus,
fotosensibilidad, alopecia

difusa, vasculitis, paniculitis

Glomerulonefritis focal,
membranosa o proliferativa

Esclerosis sistémica

Fenomeno de  Raynaud,
esclerosis acral o difusa,
Sindrome de CREST

Hipertension maligna, falla
renal rapidamente

progresiva.
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Anexos
Table I Cutaneous side effects of common diuretic agents

Cutaneous side effect Medication
Hypersensitivity
Urticaria Chlorthalidone, furosemide, spironolactone, and indapamide
Purpura Chlorthalidone, furosemide, and HCTZ
Vasculitis Chlorthalidone
Photosensitivity
Morbilliform Furosemide
Lichenoid Furosemide, HCTZ, and torsemide
Vesiculobullous Furosemide and HCTZ
Papulosquamous HCTZ
Petechial HCTZ
Lupus-like reaction Chlorthalidone and HCTZ
Pruritus Amiloride, furosemide, and HCTZ
Drug-induced cutaneous systemic erythematosus Furosemide, HCTZ, and triamterene
Lichenoid reactions Furosemide, spironolactone, and triamterene
Exfoliative dermatitis Furosemide and HCTZ
Jaundice Amiloride and HCTZ
Alopecia Amiloride and HCTZ
Morbilliform eruptions Amiloride and spironolactone
Erythema multiforme/Stevens—Johnson syndrome Furosemide, HCTZ, and indapamide
Xerostomia Amiloride
Vesiculobullous eruptions, bullous pemphigoid, Furosemide
and linear immunoglobulin A bullous dermatosis
Eczema
Pustular lesions (ie, AGEP)
Pseudoporphyria
Sweet syndrome
Chronic eczematous reactions HCTZ
Erythema annulare centrifugum
Flushing
Necrotizing vasculitis
Hirsutism Spironolactone

AGEP, Acute generalized exanthematous pustulosts; HCTZ, hydrochlorothiazide.



Table 111 Cutaneous side effects of angiotensin-
converting enzyme inhibitors

Cutancous side effect

Medication

Angioedema
Photosensitivity

Pruritus

Urticaria

Alopeda

Bullous eruptions
Drug-induced

pemphigus

Bullous pemp higoid

Morbilliform eruption

Henoch—Schonlein
purpura

Lichenoid eruptions

Psoriasis

Erythema multiforme

Eczematous eruptions

Hyperhidrosis

Pityriasis rosea—like
eruption

Oral aphthae

Exfoliative dermatitis

Vasculitis

Gynecomastia

Flushing

Purpura

Lisinopril, aptopril, enalapril,
and fosinopril

Captopril, fosinopril, lisinopril,
and ramipril

Captopril, fosinopril, and ramipril

Enalapril, fosinopril, and ramipril

Enalapril, lisinopril, and ramipril

Captopril, enalapril, and ramipril

Captopril and enalapril
Captopril and enalapril

Enalapril and lisinopril
Enalapril and ramipril
Fosinopril and lisinopril
Fosinopril and ramipril
Captopril

Enalapril

Lisinopril
Ramipril




