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RESUMO - Foi solicitada observacdo por Dermatologia de uma doente de 35 anos de idade, de raca negra, por
2 nédulos subcuténeos localizados na regido paraumbilical direita e flanco direito com 2 semanas de evolugéo. Da
histéria prévia, destaque para doenca renal crénica em programa de hemodidlise e infe¢é@o pelo virus da imunodefi-
ciéncia humana (VIH-1). Ao exame objetivo observaram-se 2 nédulos bem delimitados, subcutdneos, sem alteragéo
da coloragao; & palpacdo, estes eram dolorosos, de consisténcia pétrea e ndo aderentes aos planos profundos. Foi
realizada bidpsia incisional para exame histopatolégico, que confirmou a hipétese diagnéstica de calcinose cutis.
Uma revis@o cuidadosa de toda a medicacdo realizada permitiu estabelecer a relacdo entre este achado e a ad-
ministrag@o subcuténea de nadroparina cdlcica nessa localizacdo, umas semanas antes. A dermatose regrediu es-
pontaneamente em 2 meses apds a suspensdo das inje¢des subcutdneas de nadroparina célcica. A calcinose cutis
devida & administracdo de heparinas de baixo peso molecular contendo cdlcio ¢ rara, admitindo-se que elevagao
do produto fésforo-célcio possa ser determinante na sua fisiopatologia. E geralmente autolimitada, resolvendo es-
pontaneamente.

PALAVRAS-CHAVE - Doencas da pele; Calcinose; Insuficiénciar; Nadroparina.

CALCINOSIS CUTIS, RENAL INSUFFICIENCY AND LOW-
MOLECULAR-WEIGHT CALCIUM-CONTAINING HEPARINS

ABSTRACT - A 35-year old black woman was referred to a Dermatology appointment due to subcutaneous nodules
located in the right paraumbilical region and right flank that had appeared 2 weeks before. Her medical history was
relevant for renal insuficiency on hemodialysis and infection by the human immunodeficiency virus (HIV-1). On physical
examination there were two well-defined subcutaneous nodules; upon palpation, these lesions had a hard consistency,
were painful and not adherent to the deep planes. An incisional biopsy was performed and histopathological exami-
nation was consistent with the diagnostic hypothesis of calcinosis cutis. A careful review of all medication established
a temporal relationship between the skin nodules and subcutaneous administration of nadroparin calcium in that loca-
tion. The nodules resolved spontaneously within 2 months after stopping the nadroparin calcium subcutaneous injec-
tions. Calcinosis cutis due to subcutaneous administration of low-molecular-weight calcium-containing heparins is rare
and it is assumed that an elevated calcium-phosphorus product may be decisive in its pathophysiology. It is generally
self-limited, resolving spontaneously.
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INTRODUCAO

A deposicdo de sais de cdlcio insolUveis na pele e/ou
tecido celular subcutdneo denomina-se calcinose cutis,
uma entidade pouco frequente que pode ocorrer em di-
ferentes contextos clinicos'. Inicialmente na forma de ni-
nhos de fosfato de cdlcio, os depésitos progridem para a
formacao de cristais de hidroxiapatite de cdlcio por entre
o colagénio da matriz extracelular?. A calcinose cuténea
é habitualmente classificada quanto ao mecanismo fi-
siopatolégico, distinguindo-se cinco tipos principais:
calcinose metastdtica, calcinose distréfica, calcinose ia-
trogénica, calcinose idiopdtica e calcifilaxia'=.

As reagdes adversas no local de injecdo de hepari-
nas de baixo peso molecular séo raras, podendo ser de
origem imunolégica ou ndo imunoldgica. Algumas das
reagdes adversas locais mais frequentes como necrose
cuténea induzida pela heparina, dermite de contacto
alérgica (imunoldgicas), hematoma ou induragéo cuté-
nea apds administracdo (n&o imunoldgicas) devem ser
excluidas.

CASO CLINICO

Foi solicitada observacé@o por Dermatologia de uma
doente de 35 anos de idade, raca negra, por 2 nédulos
subcuténeos localizados na regiGo paraumbilical direita
e flanco direito com 2 semanas de evolucdo. Da histé-
ria prévia, destaque para doenca renal crénica terminal
em programa de hemodidlise por nefropatia hiperten-
siva e infecdo pelo virus da imunodeficiéncia humana
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Fig 1 - Ao exame objetivo, palpavam-se 2 nddulos sub-
cuténeos, bem delimitados, dolorosos, e de consisténcia
pétrea em localizacdo paraumbilical direita e no flanco
direito (setas).

(VIH-1). Encontrava-se em estudo por massa anexial di-
reita. Ao exame objetivo observaram-se 2 nédulos bem
delimitados, cor da pele, subcuténeos; & palpagéo,
estes eram dolorosos, bem delimitados, de consisténcia
pétrea e néo aderentes aos planos profundos (Fig. 1).
Dado o contexto clinico, foram admitidas como hipé-
teses diagndsticas calcinose cutis, granuloma de corpo
estranho, metdstase de neoplasia pélvica, paniculite e
linfoma T tipo paniculitico. Analiticamente, destaque
para Creatinina plasmética de 10,4mg/dL, Ureia plas-
matica 129mg/dL, Fésforo sérico 8,5mg/dL (intervalo
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Fig 2 - Bidpsia cutnea (H&E, 100X): Epiderme e derme su-
perficial e media sem alteracées; na transicdo entre derme pro-
funda e hipoderme, provaveis depésitos de cdlcio, basofilicos,
com aparéncia fragmentada dos tecidos e fendas arterfactuais.

de referéncia 2,5-4,5), Cdélcémia 7,9mg/dL (8,4-10,2),
Produto fésforo-cdlcio 67,15mg?/dL? (intervalo de refe-
réncia <57), CD4+ 226células/m?, carga viral VIH-1
indetetdvel. Solicitada ecografia cuténea que revelou
aspetos sugestivos de calcificacdo subcuténea. Foi rea-
lizada bidpsia incisional para exame histopatolégico
que revelou abundantes depésitos de cdlcio na derme
profunda e tecido celular subcutdneo pela coloracdo de
von Kossa, envolvendo as fibras de colagénio e elasti-
na e rodeando os adipécitos, sem infiltrado inflamatério
presente (Fig 2). Confirmou-se, assim, a hipétese diag-
néstica de calcinose cutis. A auséncia de outras lesdes
cut@neas e uma revisdo cuidadosa de toda a medica-
¢do realizada permitiu estabelecer a relagéo entre este
achado e a administragdo subcuténea de nadroparina

Fig 3 - Bidpsia cutdnea (von Kossa, 40x): depésitos de cdl-
cio extracelulares (a negro) na transicéo da derme profunda
para tecido celular subcuténeo.

célcica nessa localizacgo 3 semanas antes. Em simul-
tdneo, a doente estava medicada com darbopoetina
de administragd@o subcutdnea 2 vezes por semana nas
coxas, local onde ndo se verificou surgimento de qual-
quer lesdo. Optou-se por ndo instituir qualquer tera-
péutica. A doente foi reobservada 4 semanas apés o
diagnéstico, verificando-se remisséo completa da der-
matose. A massa anexial foi excisada e o diagndstico
histolégico foi de cistadenoma seroso do ovdrio.

DISCUSSAO

Os autores apresentam um caso de calcinose cutis
apés injecdo de nadroparina cdlcica no contexto de in-
suficiéncia renal crénica e infegdo por VIH-1. Revendo

Fig 4 - Bidpsia cutGnea (von Kossa, 100x): depésitos de
cdlcio extracelulares (a negro) envolvendo os feixes de cola-
génio e elastina.

Fig 5 - Biépsia cuténea (von Kossa, 400x): depdsitos de
célcio extracelulares (a negro) rodeando os adipécitos no
tecido celular subcutaneo.
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a literatura, conclui-se que se trata de uma reacéo néo
imunolégica & administracdo de heparinas de baixo
peso molecular contendo célcio', sendo rica a discusséo
relativamente & sua fisiopatologia. Apesar de néo estar
ainda totalmente esclarecido, admite-se que esta forma
de calcinose possa resultar de uma combinacdo de me-
canismos: por um lado, calcificacdo distréfica (trauma
local de injecdes subcutéineas) e, por outro, calcificagdo
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