CASUISTICA

Porfiria cutanea tarda. Presentacién como
sindrome esclerodermiforme, caso inusual para
un reumatdélogo
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RESUMEN

Es importante diferenciar el término esclerodermia como “signo” que sig-
nifica engrosamiento de la piel, del término esclerodermia “enfermedad” si-
nénimo de esclerosis sistémica. Si bien la presencia de esclerodermia es
el signo cldsico de hallar en la esclerosis sistémica, también puede ser ha-
llado en otras entidades. La ausencia de Raynaud en un paciente que pre-
senta esclerodermia (engrosamiento cutdneo) obliga a plantear diagndsti-
cos diferenciales de cuadros esclerodermia like. Se presenta un varén de
77 afios con lesiones esclerodermiformes sin Raynaud ni sintomas sistémi-
cos, con anticuerpos negativos y capilaroscopia normal, cuyo diagndstico fi-
nal fue porfiria cutdnea tarda.
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ABSTRACT

[t is important to differentiate the term scleroderma as a "sign" which
means thickening of the skin, from Scleroderma term "disease" which is sy-
nonymous with systemic sclerosis. While the presence of scleroderma is the
classic sign to be found in systemic sclerosis, it can also be present in other
entities. Raynaud's absence in a patient with scleroderma (skin thickening)
requires differential diagnosis of scleroderma like syndromes. We present
a man of 77 years with scleroderma without Raynaud lesions or systemic
symptoms, antibody-negative, and normal capillaroscopy whose final diag-
nosis was porphyria cutanea tarda.
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Es importante diferenciar el término esclerodermia
como “signo” que significa engrosamiento de la piel, del
término esclerodermia “enfermedad” sinénimo de es-
clerosis sistémica.

Si bien la presencia de esclerodermia es el signo cldsi-
co de hallar en la esclerosis sistémica, también puede ser
hallado en otras entidades.

Es asi que la induracién cutdnea distingue a los sindro-
mes esclerodermiformes o esclerodermia like, dentro
de los que se incluyen desdrdenes metabdlicos como
la dermatopatia esclerosante nefrogénica, fascitis cosi-
nofilica, escleromixedema, escleroedema de Buschke,
amiloidosis, reaccién crénica de injerto vs. huésped,
afecciones secundarias a firmacos o tdxicos, entre otros.
Por otro lado, hay que recordar que la presencia de
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Raynaud se verifica en la esclerodermia en un 90-95%,
dato ausente en este paciente. Por ello, este caso resulta
util para jerarquizar que la ausencia de Raynaud en un
paciente con esclerodermia (engrosamiento cutdneo)
obliga a plantear diagndsticos diferenciales de cuadros
esclerodermia like.

El estudio andtomo-patoldgico de una biopsia cutdnea
es practicamente indistinguible entre la esclerodermiay
la porfiria'?, por lo cual toma especial relevancia diag-
néstica el dosaje de porfirinas.

Caso clinico

Se presenta un paciente vardn de 77 afios con una
tlcera en cuero cabelludo de varios meses de evo-
lucién luego de traumatismo menor y engrosa-
miento cutdneo difuso. Es derivado al Servicio de
Reumatologia con diagnéstico presuntivo de escle-
rodermia (Figuras 1 a 4).

El paciente presenta antecedentes de HTA y epilep-
sia y recibe tratamiento con candesartdn y lamotri-
gina. No presentaba antecedentes de Raynaud, dis-
fagia ni disnea.

Al examen fisico se observd engrosamiento cuté-
neo con pérdida de faneras, lesiones hiper- ¢ hipo-
pigmentadas a nivel de extremidades, cabeza y cuello
(Figuras 1 a 4); telangiectasias en cara ¢ hipertrico-
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Figura I.

Figura 2.

Figura 3.

sis malar; alopecia cicatrizal y lesién ulcerada asocia-
da a calcinosis (Figuras 1y 2). En la radiografia de
crdneo se observan calcificaciones de partes blandas
consistentes con calcinosis (Figuras 5y 6).

Los andlisis del laboratorio inmunolégico fueron ne-
gativos para FAN y ENA (anti-Ro, anti-La, RNP, Jo 1
y Sm). Se realizé capilaroscopia, que mostré hallazgos
normales.

Datos clinicos ¢ inmunoldgicos alejaban el diagnésti-
co de esclerosis sistémica (esclerodermia), por lo cual
se realiz6 evaluacion por el Servicio de Dermatologta.
Se jerarquizd la presencia de hipertricosis malar y le-
sidn ulcerosa en una zona fotoexpuesta. Se practicé una
biopsia cutdnea que evidencié depdsito de coldgeno en
dermis con ausencia de infiltrado inflamatorio compa-
tible con esclerodermia.

Por otro lado, se observé que las lesiones descriptas (le-
siones esclerodermiformes, hipertricosis malar y tlceras
en zonas fotoexpuestas) obligan a descartar porfiria cu-
tanea tarda (PCT). Asimismo, lesiones esclerodermi-
formes sin Raynaud ni sintomas sistémicos, con anti-
cuerpos negativos y capilaroscopia normal alejaban el
diagndstico de esclerosis sistémica.

Se realizé el procedimiento diagndstico de dosaje de
porfirinas en sangre 3,47 (VN: <3) y orina de 24 horas
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Figura 4.

1650 ng/ml (VN: 20-250). La cromatografia de porfi-
rias urinarias mostr6 un aumento de uro- y coproporfi-
rinas con una relacién 3/1, confirmando el diagnésti-
code PCT.

El paciente inicié tratamiento con sulfato de hidroxi-
cloroquina 200 mg via oral trisemanal con mejorfa de la
lesién ulcerosa, sin necesidad de requerir flebotomias,
que es uno de los tratamientos coadyuvantes en casos
resistentes al tratamiento.

Discusion

La PCT es una variante de las porfirias; estas consti-
tuyen una enfermedad metabdlica de la formacién del
grupo hemo. La alteracién enzimdtica genera la acu-
mulacién de porfirinas que resultan toxicas para el
organismo.

La presentacion de las diferentes porfirias puede ser va-
riable, segin sea la transmision autosémica dominante
con una penetrancia del 20%, como en la PAI, copro-
portfirina hereditaria, PCT y protoporfiria eritropoyéti-
ca o autosdmica recesiva para PCE, nueva porfiria agu-
day porfiria hepatoeritropoyética’.

Por otro lado, la porfiria puede ser de causa heredi-
taria o adquirida, esta tltima fundamentalmente en



Figura 5.

Tabla I. Clasificacién de porfirias.

I. Hepaticas
- Aguda intermitente (PAI)
- Nueva porfiria aguda (NPA)
- Variegata o mixta (PV)
- Coproporfiria hereditaria (CPH)
- Cutdnea tardia:
a. Hereditaria
b. Adquirida
Il. Eritropoyéticas

- Congénita eritropoyética (PCE)

- Protoporfiria eritropoyética (PPE)

lll. Hepatoeritropoyética (PHE)

relacién con mutaciones. Pueden tener un inicio en
la nifez o en la edad adulta®?.

Influyen en su expresion factores nutricionales (hierro),
exposicién a tdxicos (alcohol, hidrocarburos halogena-
dos), drogas: barbittricos, hormonas (estrégenos) e in-
fecciones virales: HIV, HCV4. Las porfirias se clasifi-
can en hepdticas, eritropoyéticas y hepatoeritropoyéti-
cas (Tabla 1).

Clinicamente se presenta con cambios escleroder-
miformes en manos, alopecia, tlceras y ectropién
cicatrizal, presencia de placas induradas, en ocasio-
nes céreas blanco amarillentas. Pueden observarse
también calcificaciones distréficas, que son carac-
teristicas cuando se ubican en la zona preauricular
(Figura 2).

La prevalencia de la porfiria varfa de 0,5 a 10 cada
100.000 individuos, segtn diferentes poblaciones.
Existen otras comunicaciones en la literatura que in-
forman frecuencias entre 1:5.000 a 1:2.500 indivi-
duos. En Argentina existen datos del CONICET, del
afio 2005, que informan frecuencia de 1:37.000, con
mayor frecuencia en el vardn, en una relacién 4:1°.

Figura 6.

En el laboratorio presentan aumento en la eliminacién
de porfirinas en sangre, orina y materia fecal. Pueden
observarse anemia hemolitica, y elevacién de transami-
nasasy de ferritina’.

La forma mds frecuente que presenta alteraciones cuté-
neas es la PCT, y se produce por el déficit de la decar-
boxilasa de uroporfirinégeno (URO D), que es la 4ta
enzima involucrada en la cadena de sintesis del grupo
hemo. La PCT fue descripta por Gunther en 1912°.
Los cambios esclerodermiformes se producen porque
la uroporfirina estimula la sintesis de coldgeno en los
fibroblastos’.

En la literatura hay reportes de la presencia de mor-
fea generalizada secundaria a PCT que ha sido tratada
con colchicina, D-penicilamina, pulso de esteroides y
ciclosporina®.

La deplecién de los depésitos de hierro hepaticos (aun
en ausencia de sobrecarga) genera remisién clinica y
bioquimica. La indicacién de flebotomias tiene el ob-
jetivo de disminuir la transferrina hasta 10% causando
una anemia tolerable’; asimismo el uso de antipaladi-
cos de sintesis, sulfato de hidroxicloroquina 200 mg 3
veces a la semana, ya que forma complejos hidrosolu-
bles con la porfirina y facilita su eliminacidn renal.
Ademds se puede usar hemina con base en el concepto
de que el hem exdgeno estimula su propia degradacion.
Se puede utilizar ademds metionina, con base en que es
un precursor del glutatién que se encuentra disminuido
a nivel hepatico y moviliza hierro libre, aumenta la cap-
tacion y transporte a la bilis y por lo tanto su elimina-
cién por materia fecal. Estos tratamientos presentan re-
sultados similares a la asociacién de sulfato de hidroxi-
cloroquina y flebotomias.

Otras medidas importantes son: evitar el sol, el alcohol
y las drogas porfirindgenas, y el tratamiento de la hepa-
titis si coexistiera.
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