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Calcinosis cutanea grave tratada exitosamente con una
formula magistral topica W/0 de tiosulfato sddico al 10%
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Resumen

La calcinosis cutéanea es una enfermedad producida por acu-
mulacién y dep6sito de sales de calcio en los tejidos, que pue-
de dar lugar a importantes lesiones, y cuyo abordaje terapéuti-
€0 no esta claramente establecido: se restringe al tratamiento
sintomatico o tiosulfato sédico intravenoso en los casos mas
graves, pero su administracion conlleva unos riesgos y se hace
especialmente dificil en pacientes pediatricos. Presentamos el
caso de un nifio de 6 afios de edad, diagnosticado de calcinosis
cutanea grave secundaria a un tratamiento con gluconato cél-
cico intravenoso, al que se prescribié una férmula magistral de
tiosulfato sédico tépico al 10%. En el servicio de farmacia del
hospital donde se desarrollé el estudio, se Ilevé a cabo la for-
mulacion del tratamiento en forma de emulsién acuosa/oleosa.
El paciente experiment6 una rapida y progresiva curacion con
la férmula magistral prescrita.
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Abstract

Title: Sever calcinosis cutis successfully treated with a topical
W/0-emulsion of sodium thiosulfate 10%

Calcinosis cutis is a disease caused by accumulation and deposi-
tion of calcium salts in the tissue, which can result in serious inju-
ries, whose therapeutic approach is not clearly established: it is
restricted to symptomatic treatment or intravenous sodium thiosul-
fate in the most severe cases, but its administration carries some
risks and is particularly difficult in pediatric patients. \We report the
case of a 6 year old children diagnosed of severe skin calcinosis
secondary to treatment with intravenous calcium gluconate, for
who it was prescribed a topical formulation of sodium thiosulfate
10%. In the pharmacy department of the hospital where the study
was conducted, the topical formulation was prepared as aqueous/
oil emulsion. The patient experienced a successfully, rapid and pro-
gressive recovery with the treatment prescribed.
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Introduccion

La calcinosis es una enfermedad cuténea producida por la acu-
mulacion y el depdsito de sales de calcio amorfas e insolubles
en los tejidos’ debido a la alteracion de las vias reguladoras
normales del metabolismo del calcio. El aspecto clinico de la
calcinosis cutanea varfa, ya que puede originarse sobre una
piel normal o sobre lesiones preexistentes. Asi, puede presen-
tarse como neoformaciones subcuténeas, blanquecinas, de
color rosa o café, como lesiones nicas o multiples, simétricas
0 no, y con consistencia pétrea. Ademas, puede haber microul-
ceraciones o eritema en la superficie que ocasionen una atrofia
de la zona afectada. Se ha asociado a una gran diversidad de
patologias y, en funcién de su etiopatogenia, se distinguen
cuatro tipos: distrofica, metastésica, iatrogénica? e idiopatica®.

En el abordaje terapéutico de los casos graves, se ha utiliza-
do el tiosulfato sddico intravenoso (i.v.), ya que inhibe la preci-
pitacion de sales célcicas y disuelve los depdsitos de calcio®.
Recientemente, se han descrito algunos casos tratados con
éxito con tiosulfato sddico topico al 10-25%°.

Fecha de recepcién: 30/10/13. Fecha de aceptacion: 14/12/13.

Caso clinico

Presentamos el caso de un varén de 6 afos de edad, con antece-
dentes de hipotiroidismo e hipoparatiroidismo primarios postiroi-
dectomia profilactica, ya que era portador de una mutacion
C634Y del exdn 11 del protooncogén RET, que predispone a la
neoplasia endocrina maltiple. En enero de 2013 fue diagnostica-
do de calcinosis de partes blandas iatrogénica y flebitis célcica
tras la administracion de gluconato célcico i.v. en el contexto de
una crisis hipocalcémica aguda, presentando un endurecimiento
subcutaneo de la piel y placas eritematosas y amarillentas de
consistencia pétrea en ambos brazos, el hueco antecubital y los
antebrazos, con lesiones incapacitantes y limitacion activa y pa-
siva de la movilidad en ambos codos (figura 1).

Tras 2 semanas de tratamiento sintomatico con sulfadiazina
argéntica, clorhexidina y antihistamiinicos (todos ellos por via
topica), se prescribi¢ tiosulfato sédico al 10% tdpico cada 12
horas, aplicado en oclusién sobre las lesiones ulcerosas como
formula magistral. Se realizé una bisqueda bibliografica siste-
matica en PubMed y Embase, con el objetivo de localizar un pro-
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Figura 1. Lesion
inicial calcificada

cedimiento de elaboracién validado de la férmula. En ninguno de
los articulos encontrados se detallaba dicho procedimiento
de elaboracion, ni se realizaban estudios de estabilidad del pre-
parado; s6lo se hacia mencién al vehiculo utilizado®, por lo que
fue necesario redisefiar la formula magistral basandonos en las
caracterfsticas fisicoquimicas del principio activo, las necesida-
des del paciente y los conocimientos de los clinicos, asi como
estudiar su estabilidad. Finalmente, se decidi6 elaborarla en
forma de emulsién acuosa/oleosa, utilizando como base para la
fase externa oleosa un preparado comercial (cold cream), con el
objetivo de conseguir una mayor oclusividad que facilitara la
absorcién y un mayor efecto farmacolégico. Al tratarse de un
principio activo hidréfilo, fue ademas necesaria su disolucién en
agua antes de incorporarlo con agitacién constante a la fase
externa oleosa. Se conservé una muestra desde el inicio para
evaluar la estabilidad de la emulsién a lo largo del tiempo.

La composidn exacta de la férmula fue la siguiente (con con-
servacion a temperatura ambiente y protegida de la luz):
e Tiosulfato sédico: 20 g.
e Agua purificada: 20 mL.
e (old cream csp: 200 g (= 160 g).

Tras iniciar el tratamiento, se realizé un seguimiento de la evo-
lucion clinica del paciente en las sucesivas visitas a la consul-
ta de dermatologia pediatrica y a la consulta de atencién far-
macéutica (entre enero y mayo de 2013), donde se le
dispensaba el tratamiento con la férmula magistral, comple-
mentando los datos con la historia clinica digital.

Se observd una clara respuesta al tratamiento desde su inicio,
disminuyendo las lesiones y calcificaciones subcutaneas, la in-
duraciény la inflamacién progresivamente. El dolor desaparecio
casi del todo a los 15 dias, y la movilidad al final del periodo de
seguimiento fue completa con la ayuda de rehabilitacién. El ma-
terial calcificado fue expulsado gradualmente en forma de cris-
tales de calcio a través de las Ulceras durante los 3 primeros

meses. Al cabo de 5 meses, la resolucion de la calcinosis cuta-
nea fue completa, y no se apreciaban calcificaciones residuales
en las pruebas radiograficas complementarias. Tras 5 meses de
tratamiento, el paciente tampoco presentaba ningln tipo de li-
mitacién funcional ni dolor, permaneciendo Ginicamente lesiones
eritematosas cicatriciales residuales, por lo que se decidié sus-
pender el tratamiento con tiosulfato sédico tdpico.

La tolerancia a la férmula magistral fue 6ptima durante todo
el periodo de tratamiento, sin detectarse reacciones adversas
importantes, tépicas o sistémicas, con excepcion de la apari-
cién de un leve prurito pasajero durante el primer mes de apli-
cacion, que cedié rapidamente con antihistaminicos tépicos.

Como complicacién de la enfermedad, el paciente presenté
inicialmente una sobreinfeccién de las heridas por Staphylo-
coccus aureus, que se resolvié al cabo de 1 mes con tratamien-
to antibidtico tépico.

La emulsién conservada permanecio estable durante los me-
ses de estudio, conservando todas sus propiedades organolép-
ticas iniciales.

Conclusiones

En este caso, el tratamiento de la calcinosis cutanea de forma
ambulatoria con la férmula magistral descrita resulté seguro y
eficaz, permitiendo una adecuada absorcién del principio acti-
Vo, que contribuye a favorecer su efecto farmacoldgico.

Ademas, con la administracién por via tépica del farmaco se
evitan las complicaciones y los efectos adversos derivados de la
administracién por via intravenosa, como las alteraciones hi-
droelectroliticas, las dermatitis alérgicas y de contacto graves’
(con posibilidad de extravasacion) y las infecciones de la piel.

Por tanto, serfa necesario llevar a cabo estudios controlados
y correctamente disefados para establecer y corroborar el be-
neficio clinico del tratamiento descrito, ya que podria conside-
rarse una nueva y efectiva alternativa terapéutica en el trata-
miento de esta patologia. [l
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