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MANIFESTACIONES DERMATOLOGICAS EN PACIENTES CON

INSUFICIENCIA RENAL CRONICA EN DIALISIS PERITONEAL AMBULATORIA

DR. RAMIRO ASCENCIO ARENAS

RESUMEN.

Antecedentes; La enfermedad renal crénica (ERC) es la resultante de diversas
enfermedades crénico degenerativas entre las que destacan la diabetes mellitus y la
hipertensioén arterial. La incidencia es similar en todo el mundo. La evolucién natural es
hacia el deceso del paciente. En el manejo de la insuficiencia renal crénica terminal
(IRTC) se incluyen la terapia sustitutiva y el trasplante renal. Son multiples los efectos
sistémicos de la IRCT. Las dermatosis asociadas a la IRCT tienen diversos factores
causales. El empleo de terapia sustitutiva de la funcidn renal mejora la calidad de vida
de los pacientes, sin embargo, las manifestaciones cutdneas de la IRCT no mejoran
con la terapia sustitutiva, incluso, algunas dermatosis son especificamente derivadas
del uso de terapia sustitutiva de la funcion renal como son: amiloidosis, dermatosis

perforantes, pseudoporfiria, etc.

Objetivo; Describir las dermatosis que presentan los pacientes con IRCT que se
manejan con dialisis peritoneal ambulatoria en el Hospital de Especialidades de la
Ciudad de México “Dr. Belisario Dominguez”, SSGDF durante el periodo Agosto 2012-

Febrero 2013.



Material y métodos; Se trata de un estudio observacional, transversal, descriptivo y

prospectivo. Se considera una serie de casos.

Poblacién blanco: pacientes en didlisis peritoneal ambulatoria del Hospital de

Especialidades de la Ciudad de México “Dr. Belisario Dominguez”.

Intervencion: exploracion dermatolégica completa.

Resultados; Se incluyeron 56 pacientes de los que: 33 pacientes pertenecieron al sexo
masculino (59%) y 23 al sexo femenino (41%). El rango de edad fue de 18 a 71 afios

con edad promedio de 43.9 afos.

Dentro de las causas de IRCT encontramos: diabetes mellitus tipo 2 en 55.35% vy tipo 1
en 3.57%, hipertension arterial como Unica causa en 14.28% y nefropatia primaria en

26.78%.

Dentro de las manifestaciones mas comiUnmente encontradas en el estudio se

encontraron: xerosis en mas del 90% y prurito en mas del 80%.



INTRODUCCION:

La enfermedad renal crénica (ERC) es la resultante de diversas enfermedades cronico
degenerativas entre las que destacan la diabetes mellitus y la hipertension arterial. La
ERC es un fenédmeno que ocurre de manera similar en todo el mundo y que,
lamentablemente, conduce hacia un desenlace fatal si no es tratada. Las cifras de
morbilidad y mortalidad son alarmantes; en México, esta es una de las principales
causas de atencién en hospitalizacion y en los servicios de urgencias (1,2). Es una
enfermedad catastréfica debido al nimero creciente de casos, a los altos costos de
salud, a la limitacion de recursos de infraestructura y humanos disponibles para su
manejo, a la deteccidn tardia, a las altas tasas de morbilidad y mortalidad en programas
de sustitucion de la funcién renal y al bajo indice de trasplantes. La poblacion mexicana
registrada en el Censo Nacional de Poblacion 2010 fue de: 112'337,000 habitantes (3).
Hasta el momento se carece de un registro nacional o estatal de pacientes con ERC por
lo que se desconoce el nimero preciso de pacientes en cualquiera de sus estadios, los
grupos de edad y sexo mas afectados, asi como el comportamiento propio de los

programas. (4)

Los servicios de salud en México son proporcionados primordialmente por la seguridad
social, que estd compuesta por los hospitales del Instituto Mexicano del Seguro Social
(IMSS), que proporcionan atencion al 62,2% de los mexicanos, el Seguro Popular al
15.1%, el Instituto de Seguridad y Servicios Sociales para los Trabajadores del Estado
(ISSSTE) al 11.9%, el sector privado al 3.9%, los hospitales militares al 2% y otros al

4,9% (3).



En México se estima que la incidencia de pacientes con insuficiencia renal crénica
(IRC) es de 377 casos por millébn de habitantes y la prevalencia es de 1,142 por cada
millén. Se cuenta con alrededor de 52.000 pacientes en terapias sustitutivas, de los
cuales el 80% son atendidos en el IMSS. En el ISSSTE la insuficiencia renal cronica
ocupa el segundo sitio entre los cinco padecimientos que consumen 78% del

presupuesto médico de esa institucion (2).

La ERC se define como la existencia de lesién renal o filtrado glomerular (FG) <60
ml/min por 1.73 m2 de superficie corporal durante un periodo de tres meses. En las
guias clinicas publicadas por la National Kidney Foundation se establece el concepto
de ERC, su estratificacion segun el filtrado glomerular, los factores de riesgo

acompafantes y las actuaciones propuestas en cada fase.

La distincion entre ERC e IRC pretende alertar del riesgo de progresion de la
insuficiencia renal, cuando existe lesion renal cronica y factores predisponentes, aln
con funcién renal normal. En sentido estricto, toda disminucién del FG inferior a la
normalidad podria considerarse como insuficiencia renal. Para efectos practicos se
entiende por insuficiencia renal un FG <60 ml/min 1,73 m2, que corresponde a las fases

3, 4y 5 de la clasificacion KDOQI (Tabla 1).

El nivel de creatinina sérica (Crs) depende de otros factores ademas de la tasa de
filtrado, esto son: edad, sexo, raza o tamafio corporal. Por ello, se aconseja medir el
FG, bien con la férmula del aclaramiento o el estimado segun las formulas de Cockroft-

Gault o MDRD. (Cuadro 1)



Tabla 1. Estratificacion de la enfermedad renal cronica NKF-K/DOQI

FG

(ml/min/1,73 m2) Actuacion

Fase Descripcion

o Diagnostico y tratamiento. Tratamiento de la
Lesion renal con FG normal o o g .
1 >90 comorbilidad, enlentecer la progresidn, reducir el
aumentado . .
riesgo cardiovascular

2 Disminucién leve del FG 60-89 Estimar la progresién

3 Disminucién moderada del FG 30-59 Evaluar y tratar las complicaciones

4 Disminucién grave del FG 15-29 Preparacion para el tratamiento sustitutivo

5 Insuficiencia <15 Tratamiento sustitutivo (si hay fallo renal o uremia)

Cuadro 1. Determinacién del filtrado glomerular.

1. Aclaramiento de creatinina endégena (con recoleccion de orina de 24 horas):

FG = Vol orina (ml/min) x (Creatinina orina / Creatinina sérica)

El resultado se debe estandarizar a la superficie corporal (SC), multiplicando por 1,73/SC
2. Formula de Cockcroft-Gault:

FG = (140-edad) x peso (Kg) / 72 x Creatinina sérica (mg/dl) o bien (si el resultado de la
creatinina se expresa en Ul):

FG = (140-edad) x peso (Kg) / 0,81 x Creatinina sérica ([Imol/l)
En las mujeres multiplicar el resultado por 0,85
3. Formula MDRD (Modification of Diet in Renal Disease study):

FG =170 x (Creatinina s x 0,0113)-0,999 x (edad)-0,176 x 0,762 (si mujer) x 1,18 (si raza
negra) X (Urea s x 2,8)-0,17 x (Albumina s)0,318

Cuando el filtrado glomerular es bajo (<30 ml/min), el aclaramiento de creatinina o la formula
de Cockcroft-Gault lo sobrestiman. Se aconseja utilizar la formula MDRD, o bien la media
aritmética del aclaramiento de creatinina y el de urea con recogida de orina de 24 horas.




Fisiopatologia

La investigacion de sustancias candidatas al atributo de toxina urémica se remonta a
muchos afios atras. La deteccion de niveles anormalmente elevados de una sustancia
no necesariamente significa que sea todxica. Debe demostrarse que las
concentraciones elevadas se relacionan con disfunciones de la uremia. El ejemplo mas
tipico es la urea. No existe una clara demostracion que la urea en si misma tenga
efectos nocivos. Paradojicamente, los indices que miden su eliminacién en didlisis (KtV,

URR) son marcadores de mortalidad.

En la actualidad, se reconocen 90 sustancias como toxinas urémicas. Se clasifican en
moléculas pequefas hidrosolubles (<500 Da), moléculas medias (>500 Da) y moléculas
pequefias unidas a proteinas (<500 Da). Algunos ejemplos pueden ilustrar la

responsabilidad de estos compuestos en la uremia, asi como sus multiples facetas.

Las guanidinas son un grupo de sustancias hidrosolubles producto del catabolismo
muscular con accion neurotéxica. La dimetilarginina asimétrica (ADMA) es un inhibidor
endégeno de la sintetasa del Oxido nitrico (NOS). Su acumulacién en la IRC
disminuiria la produccion de 6xido nitrico (NO), potente vasodilatador, provocando
disfuncién endotelial. La homocisteina (Hcy) es un derivado de la desmetilacion de la
metionina. En la poblacién general, es un factor predictivo de riesgo cardiovascular. En
la IRC, sus niveles séricos aumentan a medida que declina la funcién renal. En los

pacientes en didlisis, estan permanentemente elevados.



Los niveles elevados de homocisteina son téxicos para el endotelio vascular,
favoreciendo la proliferacion de la fibra lisa muscular, la agregacion plaquetaria y la

trombosis.

Otros solutos ligados a proteinas como el p-cresol, al acido CMPF vy el indoxilsulfato
ejercen efectos tdxicos sobre sistemas enzimaticos e interfieren con la unién de

farmacos a proteinas.

La glicacion no enzimatica de cadenas de proteinas con glucosa y sus productos de
degradacion dan lugar a los productos avanzados de la glicacion o AGEs. En la
diabetes y en la IRC se acumulan. Los AGEs inducen varios efectos biol6gicos como la
produccidon de citocinas, apoptosis de polimorfonucleares, estimulacién del estrés
oxidativo e inhibicion de NOS. Los AGEs se han relacionado con disfuncion endotelial y
aterogénesis acelerada, se localizan en la pared arterial de los pacientes urémicos. Los
AGEs también se relacionan con el depodsito de la B2microglobulina en la amiloidosis
secundaria a dialisis. En los pacientes en dialisis peritoneal (DP), el depdsito de AGEs

en la membrana basal peritoneal se correlaciona con alteraciones en su permeabilidad.

En analogia con los AGEs, se han descrito metabolitos resultantes de la oxidacion de
proteinas, denominados productos avanzados de la oxidacién proteica (AOPP). Su
acumulacion en la insuficiencia renal es el resultado de una alteracion del balance en el
equilibrio entre factores pro-oxidantes y anti-oxidantes a favor de los primeros. Los
AOPP activan a los monocitos, aumentan la sintesis de TNFa y son mediadores de la

inflamacion.



Los AOPP se relacionan con la aterosclerosis acelerada de la insuficiencia renal. La
leptina es un péptido regulado por el gen LEP, producida por los adipocitos. Su funcién
es disminuir el apetito, aumentar la termogénesis, disminuir el peso y la grasa corporal.
En muchos pacientes con IRC, aunque no todos, existe hiperleptinemia. Por ello, se ha

sugerido que la leptina seria la responsable de la anorexia y caquexia urémicas.

Las cadenas ligeras de inmunoglobulinas (IgLCs) en sus formas K y A son
sintetizadas por las células B en ligero exceso a las cadenas pesadas. Estan presentes
en el suero de individuos normales en muy pequefia cantidad, su via de eliminacion
principal es por la orina. En procesos linfoproliferativos, las IgLCs pueden depositarse
en el rifibn y causar dafio renal. En la IRC se detectan niveles séricos elevados de
IgLCs. Se ha demostrado que las IgLCs interfieren con las funciones de los neutrdfilos,
inhibiendo la quimiotaxis, activando la captacién de glucosa e inhibiendo la apoptosis.

Todo ello contribuiria a una mayor susceptibilidad a las infecciones.

La p2microglobulina es el componente principal de la amiloidosis secundaria a la IRC.
Los depdsitos se han podido identificar en huesos, tendones, articulaciones y también
sistémicos. Los niveles séricos de B2microglobulina estan constantemente elevados
en los pacientes en dialisis pero no existe correlacion con la existencia de amiloidosis
secundaria a B2microglobulina. Se ha sugerido que otros factores locales, como
proteolisis, deamidacion o AGEs favorecerian el depdsito. También otras proteinas

como la a-macroglobulina, glucosaminoglicanos y la amiloide P podrian participar en el



proceso. A medida que disminuye el FG, aumenta la concentracion sérica de muchas

de estas moléculas.

Importancia Clinica

Aln no se puede precisar cual de estas sustancias participa mayormente en las
manifestaciones clinicas de la insuficiencia renal en los diferentes érganos y sistemas,
en relacién con sus niveles séricos o la duracidon de su elevacién. Los pacientes con
IRC presentan manifestaciones cutaneas especificas. La funcion esencial de la piel es
de barrera interactiva. Es decir, proporciona el limite de acceso a los agentes externos
potencialmente dafinos y es capaz de establecer respuestas inmunoldgicas dirigidas a
preservar la integridad del individuo. Para llevar a cabo estas funciones se requiere de
integridad fisica e inmunolégica de todos los componentes celulares y humorales que
conforman la piel. Los pacientes con IRC tienen alteraciones celulares y humorales en
todos los érganos, incluida la piel. Estas alteraciones comprometen la funcion de
barrera cutanea y pueden condicionar mayor morbimortalidad en estos pacientes. Es
importante documentar el tipo y nimero de alteraciones cutaneas en los pacientes con
IRC de manera que se traten con el fin de disminuir la morbimortalidad y mejorar la
calidad de vida. Entre las dermatosis que actualmente se describen en los pacientes

urémicos podemos encontrar:



CAMBIOS PIGMENTARIOS

Hay dos tipos de cambios pigmentarios se observaron: hiperpigmentacion y coloracion
amarillenta en la piel. La hiperpigmentacion ocurre predominantemente en las zonas
fotoexpuestas. Su prevalencia es del 20-22%. La hiperpigmentacion difusa en areas
expuestas al sol, al igual que las maculas hiperpigmentadas en palmas y plantas se
atribuyen a un aumento de la melanina en la capa basal y dermis superficial debido a
un fallo de los rifiones para excretar la hormona estimulante B-MSH (hormona

melanotrépica beta), que ademas es poco dializable.

Un tinte amarillento a la piel ha sido reportado en 40% de los pacientes en algunos
estudios. Se ha atribuido a la acumulacién de carotenoides y pigmentos nitrogenados
(uratocromos) en la dermis o a la presencia de lipocromos y carotenoides en la

epidermis y el tejido subcutaneo. (10)

PORFIRIA CUTANEA TARDA ADQUIRIDA

La porfiria cutdnea tarda adquirida, es una dermatosis ampollosa que afecta las zonas
fotoexpuestas, principalmente la cara y las manos, al cicatrizar las ampollas, dejan
manchas hipo o hiperpigmentadas asi como cicatrices atroficas. Esta dermatosis se ha
asociado principalmente con hemodidlisis, mas no con didlisis peritoneal. Se debe ala
deficiencia hepatica adquirida de uroporfirindgeno-descarboxilasa. La prevalencia es de
1.2 a 9%. Puede ser desencadenada por otros factores que incluyen alcohol,
estrégenos, hierro, hidrocarbonos policlorinados, hexoclorobenceno e infeccion por

hepatitis By C y por VIH.



En los pacientes con IRC tratados con hemodialisis aparece un cuadro clinico similar
llamado PSEUDOPOREFIRIA, ocasionada por niveles altos de porfirina y uroporfirina
gue son poco hemodializables. EI depédsito de estos metabolitos en la piel y la
subsecuente fotoexposicibn producen ampollas y cicatrices atroficas. En la
pseudoporfiria no hay trastornos hepaticos de uroporfirindgeno-descarboxilasa. Algunos
pacientes con IRCT también pueden padecer pseudoporfiria asociada con la
administracion de algunos medicamentos fotosensibilizantes, como: naproxeno,
furosemide, acido nalidixico, tetraciclinas y amiodarona. El tratamiento debe basarse

en evitar los factores desencadenantes y en el uso estricto de filtro solar.

TRASTORNOS HEMATOLOGICOS:

La purpura y equimosis se observan en cerca del 20% de los pacientes con IRC, que no
se encuentran en dialisis. Los defectos de la hemostasia primaria como el aumento de
fragilidad vascular, la funcion plaquetaria anormal por afeccion del factor plaquetario 3,
trombocitopenia leve, y el uso de heparina durante la dialisis son las principales causas
de sangrado anormal en estos pacientes. El tratamiento de la funcidén sustitutiva de la

funcién renal mediante de didlisis corrige parcialmente estos cambios. (9)



XEROSIS:

La xerosis puede observarse en el contexto de diferentes dermatosis o tras agresiones
externas como son la radiacion solar, los cambios en la humedad ambiental o las
temperaturas bajas. La xerosis cutdnea se reporta en el 46 a 90% de los pacientes. La
xerosis se observa sobre todo en las superficies extensoras de los antebrazos, las
piernas y los muslos. El abdomen y el térax muestran fina descamacion. La xerosis no
es mas grave en los diabéticos siendo esta una complicacion conocida de la diabetes.
Una reduccién en el tamafio de las glandulas sudoriparas ecrinas puede contribuir a la

xerosis, aunque altos regimenes de dosis diuréticas también estan implicados (15).

La base del tratamiento de la xerosis o0 piel seca consiste en la rehidratacion
epidérmica, restaurando la barrera mediante la aplicacion de lipidos similares en
composicién y cantidad a los presentes en la piel de forma fisiolégica. Los bafios deben

ser con agua tibia, evitando la friccién con esponjas y el uso de jabones irritantes.

Una vez finalizado el aseo es (til la aplicacion inmediata de cremas lubricantes agua en
aceite que impidan la pérdida transepidérmica de agua. Se deben aplicar
preferentemente con la piel humeda, por lo que no deberia utilizarse la toalla en el
secado, ya que aumenta la pérdida de los lipidos intercelulares e impide la
reconstitucion equilibrada de la piel. No se recomienda la aplicacion de colonias,
unguentos o lociones perfumadas (especialmente si contienen alcohol) por resecar el
estrato corneo. Otras recomendaciones incluyen la utilizaciébn de prendas suaves,
preferentemente de tejidos naturales como el algodén, que impidan cualquier friccion

gue pueda empeorar la xerosis. Los detergentes y suavizantes deben ser poco



agresivos para la piel, escogiendo preferentemente aquellos en los cuales se asegure la

tolerancia cutanea. La ropa ajustada empeora la xerosis, por lo que se debe evitar.

La reconstruccion de una barrera lipidica no se consigue con la aportacién exclusiva de
agua, sino que deben ofrecerse los lipidos fisioldgicos naturales (colesterol, ceramidas
y acidos grasos). Los componentes lipidicos mas abundantes en la epidermis

corresponden a las ceramidas (50 %) y a los derivados del colesterol (25 %).

El glicerol tiene un papel primordial en el mantenimiento de la hidratacion cornea: la
alteracién de la aquaporina-3, un transportador epidérmico de agua/glicerol, conduce a
un descenso de la hidratacién y a la pérdida de la elasticidad de la piel que solo puede
corregirse con la aplicacion topica de glicerol. Por este motivo se recomienda que los

preparados hidratantes tOpicos contengan esta sustancia.

ESCARCHA UREMICA:

En la era pre-dialisis, la escarcha urémica fue un hallazgo dermatoldgico frecuente.
Todos los pacientes, que presentan escarcha urémica, tienen un nivel de nitrégeno
ureico en sangre de mas de 300 mg/dl. La concentracion de urea en el sudor se
incrementa y, después de la evaporacion, hay un depédsito de cristales de urea en la
piel. Se aprecian de un color blanco o amarillento que recubre la zona de la barba y
otras partes de la cara, cuello y tronco. La condicion rara vez se ve hoy en dia debido a

la intervencion temprana y al tratamiento con hemodialisis. (9)



ALOPECIA:

El vello del cuerpo es escaso y se presenta alopecia difusa con el pelo seco, sin brillo,
ha sido reportado que esto es debido a disminucion de la secrecion de sebo. Singh'y
colaboradores han informado de una prevalencia del 30% en pacientes con IRC no
sometidos a didlisis. La alopecia difusa aguda después de un par de semanas de
dialisis se inform6 en solo 3 pacientes de 100. Los suplementos nutricionales, junto
con el tratamiento de la xerosis y prurito son muy importantes para evitar la pérdida de

cabello (9,15)

CALCIFICACION CUTANEA:

La calcificacién cutanea es relativamente poco comdn en la uremia, y se limita
practicamente a enfermos con hiperparatiroidismo franco. Puede presentarse como
erupcion papular difusa color carne a eritematosa, a veces hipersensible; como
nodulos en asientos de inyecciones u otro trauma; como placas subcutaneas, a
menudo periarticulares, con o sin hipersensibilidad local, 0 como masas quisticas

blandas. Todas estas lesiones pueden ulcerarse y eliminar un material cretaceo (8).



PANICULITIS CALCIFICANTE:

La paniculitis calcificante en pacientes con IRC se ha atribuido al fendbmeno de
calcifilaxia descrito por Selye, el cual es un sindrome que afecta casi exclusivamente a
pacientes con insuficiencia renal y dialisis. Se caracteriza por calcificacion vascular de
arterias de pequefio y mediano calibre, con posterior proliferacion parietal, fibrosis y
trombosis conduciendo finalmente a necrosis cutanea y uUlceras. Su frecuencia en
aproximadamente 2%. La presentacion clinica de la calcifilaxia se distingue por placas
induradas, reticuladas, diseminadas, dolorosas y con zonas de necrosis; suele tener

muy mal prondstico con mortalidad alta (de 60 a80%) (7,11,14).

AFECCION UNGUEAL:

Las ufas también pueden afectarse en pacientes con IRCT que reciben tratamiento
dialitico; la mayor parte de los informes sobre alteraciones ungueales incluyen a

pacientes con hemodialisis.

La frecuencia de alteraciones ungueales en pacientes con IRCT varia de 50 a 70%.
La uiia "mitad y mitad", puesta de relieve como marcador para la uremia, se define
como un aspecto bicolor de la ufia, donde la parte proximal es blanquecina, sin lunula,
y la parte dista, rojizo amarronada, separadas por una linea manifiesta, que ocupa del
20 al 60% de la lamina ungueal. La incidencia de ufias "mitad y mitad" en pacientes

urémicos varia de un 20 a un 40%. Su fisiopatologia es desconocida.



Otras alteraciones ungueales reportadas en pacientes con IRCT con dialisis son: las
lineas de Beau, ufias fragiles, ausencia de IUnula, onicolisis, ufias en vidrio de reloj,

lineas transversales, hemorragias en astilla y ufias en pinza (16).

MANIFESTACIONES BUCALES:

El rindn desempefia un papel importante en numerosas funciones especializadas, como
la preservaciéon del equilibrio de liquidos y electrolitos, la regulacién del equilibrio acido
base y la excrecibn de desechos nitrogenados y componentes farmacolégicos.
Ademas, participa en la sintesis y metabolismo de diversas hormonas, como la

vitamina D, la renina, la eritropoyetina y las prostaglandinas.

En estudios de enfermos renales se encontré que hasta el 90% tenia signos y
sintomas bucales de uremia y que son consecuencia de las diversas alteraciones que la
enfermedad produce a los diversos aparatos y sistemas Dentro de las manifestaciones
bucales de la uremia se incluyen: olor urémico, xerostomia, friabilidad gingival y

estomatitis ulcerativa.

- El sabor y olor urémico: A medida que se desarrolla la enfermedad, uno de los
primeros sintomas que suele presentarse en los pacientes que sufren de IRC es la
molestia del fuerte aliento amoniacal o halitosis sobre todo por las mafianas. Ocurre
como consecuencia de un aumento en la concentracion de urea en la saliva y su
posterior metabolismo a amoniaco en la cavidad bucal, el paciente percibe un sabor

salado, amargo o metalico.



- Sangrado gingival espontaneo; Las hemorragias también pueden ser un problema
para odontélogos que tratan a pacientes en dialisis. El profesional atiende a un
paciente con plaquetopenia, aumento de la fragilidad capilar, disminucién de la
adherencia plaquetaria y tiempos de sangria y coagulacion prolongados y todos ellos
pueden aumentar la pérdida de sangre. En la insuficiencia renal grave, la intoxicacion
urémica tiene especial efecto sobre plaquetas y linfocitos lo que conduce a propension
hemorragica, estas alteraciones pueden incrementarse en los pacientes bajo
hemodidlisis tanto por la heparina aplicada, como por el dafio mecanico que sufren las
plaquetas al golpearse contra las paredes de los ductos del aparato para hemodialisis.
Las encias y mucosas pueden tornarse en un color pUrpura a consecuencia de

deficiencia en el factor VIII de la coagulacion.

- La xerostomia es la mas comun, y probablemente secundaria a respiracion bucal o
deshidratacion. En la mayoria de los casos, la estomatitis aparece raramente antes que
el nivel de urea en la sangre llegue a los 300 mg por 100 ml, responde prontamente a
la didlisis, y es, probablemente una quemadura amoniacal debida a descomposicion

bacteriana de la urea salival.

- Estomatitis Urémica: La estomatitis es la inflamacion de la boca, a menudo como
sintoma de una enfermedad sistémica, un aliento fétido y una saliva con tinte
hemorrdgico pueden acompafar cualquier lesién ulcerativa de la mucosa oral. La
estomatitis urémica puede considerarse una quemadura quimica o una pérdida general
de la resistencia tisular e incapacidad de los tejidos para soportar influencias normales

y traumaticas.



En la insuficiencia renal crénica un aumento agudo de niveles de nitrégeno en sangre
(BUN) puede ocasionar una estomatitis urémica, que consiste en eritema localizado o
generalizado ardoroso de la mucosa bucal, cubierto por una capa de exudado grisaceo
de aspecto pseudomembranoso, que al eliminarse deja una mucosa intacta
denominada Estomatitis urémica tipo |, 0 una forma ulcerada conocida como Estomatitis
tipo 1. En todos los casos publicados, las alteraciones bucales se relacionan con
valores de (BUN) mayores de 150 mg/dl y pueden desaparecer de manera espontanea
cuando el tratamiento médico disminuye la concentracion de BUN, por lo que esta
alteracion se ha vuelto poco frecuente cuando el paciente comienza el tratamiento de

hemodidlisis.

Hiperplasia Gingival: La hiperplasia gingival se define como el crecimiento excesivo del
tejido blando de las encias que puede observarse en pacientes con insuficiencia renal
cronica sometidos a tratamiento de hemodidlisis asi como pacientes con trasplante
renal y esta asociada a la reparacién bucal cuando existe problemas a nivel pulmonar,
asi como también la administracion prolongada de algunos medicamentos
especialmente antihipertensivos. La alta concentracion de fosfato salival puede
contribuir a la capacidad buffer mas alta. Estos cambios pueden explicar la baja
Incidencia de caries que se reporta en estos pacientes, a pesar de su pobre higiene oral
y alta incidencia de hipoplasia del esmalte. La osteodistrofia renal causa varios cambios
en los maxilares y eventualmente en los dientes. Con frecuencia se observa hipoplasia
del esmalte, decoloracién marrén y retraso o alteraciones en la erupcién dentaria, que
se relacionan con el comienzo de la enfermedad a una edad temprana. También se ha

observado estrechez y calcificaciones pulpares en pacientes en hemodialisis.



PRURITO:

El prurito generalizado es el sintoma dermatologico mas importante de la IRC. Los
estudios han mostrado que puede afecta de un 50-90% de los pacientes urémicos y
es a menudo invalidante, es independiente del sexo, edad, raza, o de la causa que
haya ocasionado la falla renal cronica. La observacion de que el prurito frecuentemente
comienza antes de recibir tratamiento, pero persiste en pacientes en hemodialisis, asi
como en didlisis peritoneal, sugiere que el prurito es debido a alteraciones metabdlicas
de la IRC, 0 a un proceso acumulativo lento de alguna sustancia, y por tanto tendera a
aparecer con mas frecuencia al prolongar la vida del paciente, aunque en ultimas
fechas se ha visto involucrada como causa primaria al hiperparatiroidismo secundario,
aun y cuando no se ha corroborado el nivel de paratohormona con el grado de prurito

gue presenta el paciente. (11, 12, 16).

Dentro de las causas identificables de prurito se encuentran las siguientes:

TABLA N° 2

PRURITO UREMICO: POSIBLES FACTORES ETIOLOGICOS
. Acumulacién de pruritdgenos

. Alteraciones metabdlicas

. Didlisis

. Hiperparatiroidismo

. Alteraciones de iones divalentes
Xerosis

. Vitamina A

. Histamina

. Mastocitos

10. Deficiencia de hierro

11. Alteraciones neuropaticas

12. Factores psicoldgicos
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Dentro del tratamiento del prurito urémico la literatura médica es anecdotica. La Unica
medida curativa que se puede utilizar cuando se presenta en la enfermedad renal es el
trasplante de rifibn. Debido a su poca accesibilidad, se han desarrollado otros
tratamientos que disminuyen los sintomas y mejoran la calidad de vida de los pacientes,
entre los que se encuentran las medidas generales, y las terapias topicas y sistémicas.
Gran parte del control del prurito se basa en la implementacion de medidas que
mitiguen su aparicion. Se recomienda permanecer en un ambiente fresco no muy seco,
utilizar ropa ligera, evitar el contacto con irritantes como lana y productos animales, no
bafarse con agua caliente, mantener la piel hidratada con emolientes con alto
contenido de agua y compresas de agua fria. Entre los medicamentos tépicos que se
han utilizado, se encuentran: el acido gamma-linoleico, que interviene en la funcion de
los linfocitos T y las linfocinas; las cremas con endocanabinoides y lipidos
fisiol6gicamente estructurados, aunque se cree que su efecto se debe a la disminucién
de la xerosis mas que a la accion de los endocanabinoides; la capsaicina; los
esteroides topicos; los anestésicos locales y los inhibidores de la calcineurina, como el
tacrolimus y el pimecrolimus. El tratamiento topico se debe complementar con farmacos
sistémicos para alcanzar un porcentaje mayor de efectividad. Se ha utilizado
colestiramina, eritropoyetina, antagonista de los opioides como la naltrexona,
talidomida, antagonistas de la serotonina, montelukast y ondansetrén, con poco éxito.
Por el contrario, medicamentos como la gabapentina y el tratamiento con luz ultravioleta
B de banda estrecha se presentan como una mejor opcidén terapéutica como

tratamientos sistémicos. La terfenadina (19), el ketotifeno (20) y la azelastina.



El ketotifeno, con efecto estabilizador de la membrana de mastocito y antihistaminico
anti-H1 periférico a dosis entre 1 y 2 mg cada 12 horas mejoré el prurito, aunque no
reduce los niveles de histamina tisular ni plasmatica (20). La azelastina, un nuevo
antihistaminico con accién anti-H1 periférica e inhibidor de la liberacion de mediadores
de los mastocitos, a dosis de 1 y 2 mg por dia curd a cinco de 11 pacientes con mejoria

parcial en otros cuatro en un ensayo.

La naltrexona oral, un antagonista opiaceo, a dosis de 50 mg/dia tiene eficacia a corto

plazo con pocos efectos adversos .

La hemoperfusiéon como sistema sustitutivo renal y la mejoria en la eficacia de la
didlisis usando sistemas mas biocompatibles pueden ser eficaces en algunos pacientes.
La demostracion de la mejoria del prurito conforme mejora la efectividad de la didlisis,
apoya la idea de mejorar la diadlisis hasta obtener una cinética de la urea de 1.5 o

mayor.

El uso de talidomida por via oral ha demostrado resultados favorables en una serie de

18 pacientes con prurito refractario a otros tratamientos.

La utilizacion de bafios con aceite que contenga polidocanol es valorable a veces,
habiendo sido empleado en 30 adultos siendo eficaz en 25 de ellos. Este tratamiento
de balneoterapia mejora la xerosis cutanea. El sauna mejoré el prurito en una serie de
ocho pacientes después de cinco o seis bafios diarios realizados a 75 grados en dos

periodos de 15 minutos separados entre si por un descanso de 15 minutos.



ENFERMEDAD DE KYRLE:

La enfermedad de Kyrle fue descrita en 1916 por Kyrle, como un fendmeno de
hiperqueratosis folicular al que Illamé «hiperqueratosis folicular et folicularis in cutem
penetrans». Hasta nuestros dias la causa es desconocida, se le asocia con
enfermedades sistémicas, principalmente la diabetes mellitus descompensada y la
insuficiencia renal crénica. Actualmente se denominan dermatosis perforantes
adquiridas, denominacién propuesta en 1989 por Rapini, dadas las similitudes de todos
los casos en el estudio histopatoldgico. Se presenta como una lesion nodulo-
gueratdsica, eritemato-violacea, que puede o no afectar al foliculo piloso.
Generalmente se observa un tapén cérneo central firmemente adherido, que le da el
aspecto crateriforme caracteristico. Las lesiones crecen y algunas confluyen para
formar placas de aspecto verrugoso. Los sintomas varian desde casos que son

asintomaticos, hasta presentar prurito de intensidad leve a moderada.

Histol6gicamente se caracteriza por una epidermis atréfica invaginada, con un tapon
gueratdsico folicular o parafolicular con paraqueratosis focal que se localiza en una de

las invaginaciones de la epidermis.

En relacion con las medidas generales, se recomienda evitar los traumatismos, utilizar
ropa de algodon y fotoproteccion. De manera conjunta, se utilizan agentes reductores

y/o queratoliticos tépicos, asi como diversos emolientes (17).

Las investigaciones mas recientes sobre la piel en la IRC se han concentrado en los
pacientes en didlisis, en los que pueden estudiarse los efectos de una prologada

insuficiencia renal parcialmente corregida junto con los efectos colaterales de la dialisis.



Los pacientes con IRC pueden desarrollar ginecomastia durante la dialisis, la causa es
desconocida, pero puede deberse a falta de depuracién de estrégenos o una sustancia

similar por los testiculos. También se ha descrito envejecimiento prematuro de la piel

y queratosis solar (18).



PREGUNTA DE INVESTIGACION:

¢, Cuales son las manifestaciones cutaneas presentes en los pacientes con insuficiencia

renal crénica en dialisis peritoneal continua ambulatoria?

OBJETIVO:

Describir las manifestaciones cutaneas presentes en un grupo de pacientes con

insuficiencia renal cronica en didlisis peritoneal continua ambulatoria

MATERIAL Y METODOS:

DISENO DEL ESTUDIO: Se trata de un estudio observacional, transversal, descriptivo y

prospectivo. Se considera una serie de casos.

Poblacién blanco: pacientes en didlisis peritoneal ambulatoria del Hospital de
Especialidades de la Ciudad de México “Dr. Belisario Dominguez” de la Secretaria de

Salud del DF
SUJETOS Y METODOS:

El estudio se realiz6 en el servicio de Dermatologia del Hospital de Especialidades de la
Ciudad de México “Dr. Belisario Dominguez”, SSGDF, en la Ciudad de México, del 1°

de Agosto del 2012 al 30 de junio del 2013.



El protocolo de este estudio fue aprobado por el Comité de Ensefianza, Investigacion,
Capacitacion y Etica del Hospital, fue considerada una investigacion sin riesgo. Se
elaboré una carta de consentimiento informado apegada a la NOM-168 del expediente

clinico, debido a que se realizaria exploracion fisica dermatolégica.

El registro de los pacientes con diagnostico de Insuficiencia Renal Crénica se obtuvo
del censo de pacientes con Insuficiencia Renal del servicio de dialisis peritoneal
Ambulatoria que se encontraban en tratamiento del 1° de enero del 2012 al 1 Agosto del
2012, el diagnoéstico se corroboré mediante expediente clinico y de acuerdo a los
criterios de clasificacion y diagndstico de la National Kidney Foundation estadounidense

plasmadas en las guias de practica clinica K/DOQI.

Se obtuvieron los datos personales de cada paciente con diagnéstico de IRC,
enfermedades concomitantes, tiempo de evolucion, inicio de tratamiento dialitico, y

complicaciones durante el tratamiento.

Los pacientes fueron convocados via telefonica y durante citas de consulta de
enfermeria, en donde se les propuso ser parte del estudio. Se encontraron censados
109 pacientes, de los cuales aceptaron participar 56 pacientes. El resto de pacientes no

acepto por diferentes motivos.

Los pacientes fueron revisados en el area de consulta externa, con la supervision del
Dermatélogo, Dr. Armando Sanchez de la Paz, esta revision dermatologica se llevo a

cabo previa firma de consentimiento Informado.



Se aplico el cuestionario para recoleccion de los datos demograficos y clinicos: edad,
sexo, peso, talla, indice de masa corporal (IMC), comorbilidades como hipertension
arterial sistémica (HAS), Diabetes Mellitus (DM), tratamiento recibido al momento del
estudio, nimero de hospitalizaciones por complicaciones agudas (Peritonitis, tunelitis,

hipoglucemia) y cronicas ( Retinopatia y Neuropatia).



RESULTADOQOS:

Se incluyeron 56 pacientes, que tenian un rango de edad de 18 a 71 afios. 33
Pacientes hombres (59 %) y 23 Mujeres (41 %). El rango de edad para los varones fue
de 18 a 71 afos, con promedio de 43.6 anos, el rango de edad para las mujeres va de

18 a 68 afios, con edad promedio de 37.9 afos.

Las caracteristicas de los pacientes se engloban en la siguiente tabla.

TABLA DE POR EDAD PACIENTES;

14 A

12 -

m Grupos de edad Mujeres

8 m Grupos de edad Hombres

m Grupos de edad Total

0 T T T T T T 1
15-19 20-29  30-39  40-49 50-59 60-69  70-79
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Dentro de las causas de IRC que se encontraron en el servicio de didlisis peritoneal

ambulatoria tenemos:

DIABETES MELLITUS TIPO 2

El grupo de los pacientes con diabetes mellitus tipo 2, representd el 55% de los
pacientes del estudio (31 pacientes) incluyendo pacientes con hipertensién arterial
concomitante: 20 pacientes hombres (35%) con rango de edad de 30 a 79 afos,
promedio 51 afios y 11 pacientes mujeres (19 %) con un rango de edad de 30 a 69
afios, con promedio de 52 afios. El promedio de tratamiento en dialisis peritoneal
continua ambulatoria (DPCA) para los hombres fue de 24.5 meses y 22.3 meses para

las mujeres con Diabetes Mellitus como causa Unica de IRC.

Dentro de las manifestaciones dermatolégicas en este grupo, los varones presentaron
en un 81% tez amarillenta, 78% xerosis y prurito, 48% onicomicosis de los pies, 33%
palidez de ufias, 22% hiperpigmentacién puntiforme de las palmas y xerostomia en
igual porcentaje, 15% presentd ginecomastia y 4% se encontraron: enfermedad de
Kyrle, manchas hipocrémicas postinflamatorias, escarcha urémica, tifia del pie y

friabilidad gingival.

En cuanto a las mujeres: encontramos 11 pacientes, 8 con hipertensién arterial como
enfermedad concomitante; el 100% de las pacientes presentd xerosis y tez amarillenta,
88% presentd prurito, 33% presentaron queratosis pilar, palidez de ufias y onicomicosis
de los pies, 13% presentaron hiperpigmentaciéon puntiforme de las palmas y manchas

hipercromicas postinflamatorias.



Soélo 3 pacientes presentaban DM2 sin hipertension arterial. En ellas se encontrd
xerosis y prurito en el 100%, tez amarillenta en el 67% y en 33% queratosis pilar,

palidez de uias, pelo corporal poco abundante y onicomicosis de los pies.

Se presentd peritonitis en el 25% y tunelitis en el 6% de los pacientes diabéticos. En
este mismo grupo la complicacién crénica mas frecuente fue retinopatia diabética en un
58% de los pacientes, la prevalencia fue mayor en el sexo masculino, probablemente
asociado al mayor tiempo con la enfermedad: 17 afios en promedio, vs. 12 afos en las
mujeres. En este grupo los mas afectados fueron los varones en cuento a frecuencia

de dermatosis, presentaron en un 55% mas de 4 dermatosis.

DIABETES MELLITUS TIPO 1

Se se present6 en 3.5 % de los pacientes. El rango de edad para los pacientes fue de
30 a 39 afos, los pacientes fueron un hombre y una mujer. El paciente masculino habia
recibido DPCA por 6 meses y la paciente, 18 meses. Cabe destacar que no tenian
enfermedades concomitantes. En este grupo de pacientes se presentd tez amarillenta
y palidez de uilas en ambos y, xerosis, prurito, friabilidad gingival y queratosis pilar en

un el varén.

Dentro de las complicaciones agudas se presentd peritonitis en 2 ocasiones en menos
de 1 afio en la paciente afectada. Se presentd como complicacion crénica retinopatia

diabética en el varon. En este grupo el varén presenté mas de 4 dermatosis.



HIPERTENSION ARTERIAL SISTEMICA

La hipertension arterial sistémica (HAS) se presentd en 36 pacientes (64% de los
pacientes incluidos en el estudio) tomando en cuenta aquellos que presentan diabetes
mellitus tipo 2 de manera concomitante. En este grupo, el 33% son mujeres y el 66%,
varones. El promedio de dialisis peritoneal para los pacientes que presentan
hipertensién arterial como causa Unica de IRC es de 12 meses para las mujeres y de 34

meses para los hombres.

Dentro de este grupo se describiran los pacientes que presentan solo HAS. Se
encontraron 8 pacientes involucrados que corresponden al 14% del total de pacientes,
50% hombres con un rango de edad entre 40 y 69 afios, promediando 50 afios y 50%
mujeres, con un rango de edad similar, pero con un promedio de 59 afos.
Encontramos en un 88% prurito y tez amarillenta, xerosis y onicomicosis de uias de los
pies en un 75% y en un 25% queratosis pilar, hiperpigmentaciéon puntiforme, y palidez

de ufas.

En este grupo diagnostico, las mas afectadas fueron las mujeres, presentando el 100 %

mas de 4 dermatosis.



NEFROPATIA PRIMARIA

La Nefropatia Primaria se encontr6 en un 26.7 % de los pacientes. 7 mujeres y 8
hombres. En virtud de que los pacientes acudieron al hospital con IRCT, no fue posible
establecer la categoria diagndstica de la nefropatia que llevo a estos pacientes a IRCT.
El rango de edad oscilé entre los 15 y los 39 afios. El tiempo de tratamiento dialitico fue
de 53 meses para las mujeres y 33 meses para los hombres. Dos de las mujeres
presentaron eclampsia. Cabe mencionar que la enfermedad hipertensiva del embarazo

puede detonar IRCT en una paciente con nefropatia primaria.

De los pacientes con nefropatia primaria 68% tenian xerosis, el 100% de los varones y
solo 28 % de las mujeres. La tez amarillenta se presentd en un 44%, en el 50% de los
varones y 14% de las mujeres. Cabe mencionar que 37% de los varones presentaron

mas de 4 dermatosis.

El 50% de los pacientes con nefropatia primaria presentaron prurito, 75% de los
varones y 26.6% de las mujeres. En 11% de los varones se presento friabilidad gingival,
ginecomastia, manchas hipercrémicas postinflamatorias e hiperpigmentacion puntiforme

de palmas y plantas.

Como complicaciones agudas se presentaron: tunelitis en un paciente constituyendo un

11%, peritonitis en 37%.



ANALISIS

El grupo de pacientes mas numeroso presentd DM2 mas HAS constituyendo mas del
50% de la poblacion estudiada. La dermatosis encontrada con mayor frecuencia fue
xerosis en el 55% de este grupo seguida de prurito y tez amarillenta en 44%. Los
varones presentaron un mayor indice de complicaciones crénicas y de eventos agudos
sin que esto se relacione con el tiempo de tratamiento dialitico ya que el tiempo

promedio en meses para hombres fue de 24 meses vs. 22 meses en las mujeres.

En los pacientes con DM tipo 1 representan la minoria, el nimero de pacientes
incluidos en el estudio es insuficiente para que sea representativo y se obtengan

conclusiones validas.

Los pacientes con nefropatia hipertensiva son el grupo con mayor edad.
El promedio de edad fue de 59 afios en las mujeres y 50 aflos en los varones.
Presentando mayor afeccion cutanea las mujeres, esto se puede relacionar con el
climaterio, en el que se pierde la proteccién hormonal que contribuye a mantener la

barrera cutanea de las mujeres en edad reproductiva.

Los pacientes con nefropatia primaria tienen una menor edad: 27 afos.
Las mujeres tienen menos Xxerosis y prurito que los varones, sin embargo las

infecciones fueron mas frecuentes.



CONCLUSIONES;

 Las manifestaciones cutaneas de la IRC son diversas. Con frecuencia la
afeccion cutanea en los pacientes con IRCT incluye multiples dermatosis

concomitantes.

* La mayor parte de ellas comprometen la barrera cutdnea aumentando el riesgo
de infecciones cutaneas y sistémicas junto con la inmunodepresion propia de la

IRCT a la que contribuye la uremia.

e El reconocimiento de las manifestaciones cutaneas de la IRC permitird su
manejo adecuado asi como la disminucion de las hospitalizaciones,

complicaciones y costos asociados

* En la medida que se traten adecuadamente dichas manifestaciones mejoraré la

calidad de vida de los pacientes



ICONOGRAFIAS A COLOR;:

Manchas Hipercrémicas.




Manchas hipocromicas.




Manchas hipocrémicas y onicomicosis de los pies.




Hiperpigmentacion puntiforme de las palmas.




Hiperpigmentacion puntiforme de las plantas.

Xerosis



Hiperpigmentacion difusa



Tifa del pie

Enfermedad de Kyrle
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ANEXO 1

HOSPITAL DE ESPECIALIDADES DE LA CIUDAD DE MEXICO “DR. BELISARIO DOMINGUEZ"

PROTOCOLO DE INVESTIGACION:
MANIFESTACIONES DERMATOLOGICAS EN PACIENTES CON INSUFICIENCIA RENAL CRONICA EN DIALISIS PERITONEAL

AMBULATORIA

HOJA DE CAPTURA DE DATOS
Nombre: Expediente: Fecha:
Edad: afios Sexo. M F  Delegacion: Teléfono(s):
Peso: Kg Talla: mts  IMC: Calificacion: DxTx:
Insuficiencia Renal Crénica estadio:
Tiempo de diagndstico de Insuficiencia Renal: Meses <6 7-12 13-18

>18
Num. Complicaciones agudas (hospitalizaciones previas):
NUm. Complicaciones cronicas:
Presenta Comorbilidades: si ---- no
Tratamiento antidiabético empleado actualmente: si no
Se encuentra en tratamiento sustitutivo de la Funcion Renal
| Manifestaciones cutaneas encontradas en pacientes con Insuficiencia Renal Crénica | Sl | NO

| Hiperpigmentacion difusa

| La hiperpigmentacion lineal

| La tez amarillenta y biliosa

| Equimosis y petequias dispersas

| Queratosis pilar

| Xerosis

| Escarcha urémica

| Colagenosis Perforante asociada a Insuficiencia Renal. (Kyrle)

Paniculitis calcificante

Ufa bicolor

Xerostomia

Prurito

Friabilidad gingival

Estomatitis ulcerativa

Alopecia areata

Calcificacion cutanea | |

5.-Otras: |




ANEXO 2
HOSPITAL DE ESPECIALIDADES DE LA CIUDAD DE MEXICO
“DR. BELISARIO DOMINGUEZ"
SECRETARIA DE SALUD
CONSENTIMIENTO INFORMADO PARA PARTICIPAR EN EL PROTOCOLO DE INVESTIGACION
Hago constar que he sido debidamente informado (a) por los médicos responsables de la investigacion a continuacion descrita

sobre las actividades que se realizaran en mi persona.

Titulo de la investigacion:
MANIFESTACIONES DERMATOLOGICAS EN PACIENTES CON INSUFICIENCIA RENAL CRONICA EN DIALISIS
PERITONEAL AMBULATORIA
Actividades que se realizaran:
1.- Revision completa de mi piel y anexos (pelo, ufias).
Estoy enterado (a) que dichas actividades se encuentran libres de riesgo para mi salud, por lo que ACEPTO con pleno
conocimiento y toda libertad participar en dicha investigacion.

Nombre:

Expediente:

Fecha:

Edad:

Nombre y firma de paciente:

Testigo:

Médico:
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