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Dolor Neuropatico en Paciente con Porfiria. Relato de Caso
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Resumen: Santos ABO, Gozzani JL, Groke DF — Dolor Neuropatico en Paciente con Porfiria: Relato de Caso.

Justificativa y objetivos: Las porfirias son un grupo de disturbios heredados o adquiridos que involucran las enzimas participantes en el proceso
de sintesis del grupo hemo. Las manifestaciones agudas afectan el sistema nervioso, trayendo como resultando el dolor abdominal, vémitos, neu-
ropatia aguda, convulsiones y disturbios mentales. La fisiopatogenia es el resultado del efecto tdxico de los precursores de la porfirina, pudiendo
ser desencadenada por farmacos usados como rutina en la practica médica, la restriccion intensa de carbohidratos y por el estrés metabdlico. El
objetivo de este trabajo fue presentar un caso de porfiria de diagndstico tardio, que evolucioné para dolor cronico.

Relato del caso: Paciente del sexo femenino, 27 afos, ingresada hace 5 meses, con dolor abdominal intenso sin diagnéstico clinico. Fue indi-
cada la laparotomia exploradora, que no mostré la causa para el cuadro. La paciente, expuesta al trauma quirdrgico y a los medicamentos que
desencadenan crisis de porfiria, como el ceprofeno, la metoclopramina y los antibiéticos, evolucioné con importante hiponatremia, elevacion de
enzimas hepaticas, convulsion y pérdida de los movimientos, y tuvo que ser ingresada en una Unidad de Cuidados Intensivos. Después del diag-
ndstico de porfiria, continué con el dolor en los miembros inferiores y tuvo que ser derivada al Servicio de Dolor de la Santa Casa de Misericordia
de Séao Paulo para tratamiento. Empez¢ el tratamiento con amitriptilina, gabapentina, opioide y analgésicos sencillos, pero continud presentando
crisis recurrentes de porfiria y como estaba insegura en cuanto a la conduccién del caso, abandoné el acompafiamiento.

Conclusiones: La porfiria es uno de los raros grupos de disturbios enzimaticos que permanecen sin conocerse por una gran parte de los profe-
sionales de la salud. El paciente, al darse cuenta que no conoce la enfermedad, se estresa mucho mas y se siente muy inseguro con respecto al

tratamiento, dificultando su aplicacién y continuidad.

Descriptores: DOLOR: neuropatico; ENFERMEDADES, Hematoldgica: porfiria.
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INTRODUCCION

Las porfirias son un grupo de disturbios heredados o adquiridos
que involucran a las enzimas participantes en el proceso de sin-
tesis del heme. El término “porfiria” deriva del griego y significa
pigmento morado. El nombre le fue dado por un estudiante de
medicina aleman que se llamaba Schultz, en 1874, y se refiere
a la coloracion morada de los fluidos corporales de los pacientes
durante el ataque. Su incidencia en la poblacion en general es
de 5/100.000 habitantes y en la poblacion psiquiatrica, la porfiria
aguda intermitente llega a ser de 1/500 pacientes. En el caso
de que no se trate, puede representar una importante causa de
psicopatia '. Existen dos tipos de manifestaciones clinicas de
la porfiria: aguda y cutanea. Las manifestaciones agudas afec-
tan en primer lugar al sistema nervioso central, trayendo como
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resultado el dolor abdominal, vémitos, neuropatia aguda, con-
vulsiones y disturbios mentales, incluyendo las alucinaciones, la
depresion, la paranoia y la ansiedad. Si hay algun acometimien-
to del sistema nervioso auténomo, pueden ocurrir constipacion,
elevacién o disminucion de la presion arterial, taquicardia y otras
arritmias cardiacas. En casos mas graves, pueden ocurrir distur-
bio electrolitico con hiponatremia, paralisis del bulbo encefalico
con parada respiratoria y disturbio psiquiatrico que terminara
fatalmente en el suicidio. La fisiopatogenia probablemente se
da por el efecto toxico de los precursores de porfirina, el acido
a-aminolevulinico (ALA) y porfobilindgeno (PBG), pudiendo ser
desencadenada por farmacos (como barbituricos, alcohol, car-
bamazepina, carisoprodol, clonazepam, diclofenaco, metoclo-
pramida, fenitoina y por el acido valproico, sulfa, anticonceptivo
oral, sedativos y antibidticos), restriccion intensa de carbohidra-
tos en la alimentacion o por el estrés metabdlico inducido por
infecciones e intervenciones quirdrgicas. Las porfirias cutaneas
afectan en primer lugar, la piel, conllevando a la fotosensibili-
dad, burbujas, necrosis de la piel y encias, prurito, edema y al
aumento de la pilificacion en areas como la frente. El presente
relato describe el caso de un paciente con dolor neuropatico pro-
veniente de la porfiria, con la discusion de las dificultades en-
contradas en el diagndstico y en el manejo del paciente con ese
cuadro algico.

RELATO DEL CASO

Sexo femenino, 27 anos, se persond en el ambulatorio de
dolor de la Santa Casa de Misericordia de Sao Paulo y fue
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derivada a Endocrinologia, con quejidos de dolor en las pier-
nas. La paciente relatdé que, hace aproximadamente 12 afos,
siente dolores en los miembros inferiores, pero que después
del ingreso, hace ya 5 meses, esos dolores empeoraron. Ini-
cialmente se creia que la obesidad era la causante de los
dolores. Estaba usando sibutramina durante 20 dias y una
dieta con restriccion de carbohidrato, presentando un cuadro
de dolor abdominal intenso que ocasiond la laparotomia de
urgencia, sin mostrar ninguna alteracion. En el segundo dia
del postoperatorio, evoluciond con convulsion. Fue derivada
a la unidad de cuidados intensivos (UCI), donde se verifica-
ron las enzimas hepaticas elevadas y la hiponatremia (115
mEq.L") que persistia incluso con la reposicion de sodio.
Se le dio el alta de la UCI sin presentar movimientos en los
miembros superiores e inferiores y con dolores intensos por
todo el cuerpo que no mejoraban, a pesar de la administra-
cién de la morfina. En la enfermeria, el cuadro de disturbio
electrolitico se mantuvo y también la pérdida de movimientos,
siendo iniciado el acompanamiento nutricional y psiquiatrico.
Después de resolver el disturbio electrolitico, los movimientos
de los miembros volvieron a la normalidad. Dos examenes
de orina se recogieron durante su ingreso, ambos negativos
para porfiria. Un dia antes del alta, le hicieron un nuevo exa-
men con resultado positivo. Después del alta, los disturbios
motores habian desaparecido, permanecian la parestesia y
la disminucion de la sensibilidad de la region abdominal has-
ta el nivel de las rodillas bilateralmente. Al momento de la
consulta, presentaba dolor en los miembros inferiores, con
la sensacion de cansancio y un peso que se agravaba con la
disminucion de la temperatura, sin relaciéon con los movimien-
tos, presentando crisis de empeoramiento en grandes articu-
laciones caracterizadas como peso (EAV: 7). Estaba usando
tramadol 100 mg a cada 12 horas, cuando fuese necesario.
La paciente refiere que su padre tuvo los mismos sintomas,
pero que no se hizo el diagnéstico de porfiria y que fallecié
después con neumonia. El examen fisico de la paciente no
arrojo ninguna alteracion de la sensibilidad o motricidad. Se
le pidid una electroneuromiografia de los miembros inferio-
res; fueron prescritos el tramadol 200 mg.dia™!, paracetamol y
amitriptilina 12,5 mg por la noche. La paciente volvié después
de un mes, diciendo tener control parcial del dolor (EAV:6), y
se le anadié gabapentina 300 mg por la noche. No habia re-
alizado la electroneuromiografia. En la consulta siguiente, no
parecia tener confianza en la atencion médica, porque creia
que nadie realmente sabia cuidar de la porfiria. Relaté una
crisis mas en el periodo entre las consultas y suspendié toda
la medicacion. Se le reintrodujeron el tramadol y el analgésico
sencillo, y la paciente fue reorientada sobre la medicacion.
Sin embargo, no fue mas al ambulatorio.

DISCUSION

La paciente presentd un historial tipico de porfiria aguda. Des-
pués del periodo de restriccion del carbohidrato en la alimentaci-
on, presento una crisis desencadenada por la hipoglucemia que
fue confundida con abdomen agudo y tratada con laparotomia.
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El estrés quirrgico y las medicaciones contraindicadas para
esos pacientes (metoclopramida, cetoprofeno y antibioticos),
fueron utilizados con el empeoramiento del cuadro, conllevando
a disturbios electroliticos y convulsion. Al cuadro de dolor neu-
ropatico visceral presentado por la paciente, se le asocio la te-
traplegia, siendo a menudo necesario el diagndstico diferencial
con lupus eritematoso y sindrome de Guillain-Barré 2. La neu-
ropatia periférica causada por la porfiria es fundamentalmente
motora. Puede ocurrir una paresia simétrica, que empieza en
las extremidades proximales superiores, pero que puede ser fo-
cal e involucrar a los nervios craneales. La debilidad muscular
puede progresar hasta desembocar en una paralisis respiratoria
y bulbar y en la muerte, especialmente si el diagndstico fuere
tardio. Pero incluso la paralisis avanzada es reversible con el
tratamiento adecuado, aunque exige muchos meses de rehabi-
litacion. El dolor puede ser intenso y con frecuencia exige el uso
de opioides para el control. Los pacientes que sufren ataques
constantes pueden desarrollar dolores neuropaticos crénicos
en las extremidades, como también dolor crénico en el sistema
digestivo. En esos casos, el tratamiento con opioides de larga
duracion puede ser indicado. Las complicaciones de largo plazo
incluyen hipertension arterial cronica, disfuncion renal, lesion he-
patica crénica y carcinoma hepatocelular 6. Algunos pacientes
presentan dolor neuropatico crénico, lo que aumenta el riesgo
de depresion y suicidio 7.

El diagndstico por la dosificacion de porfobilindgeno (PBG)
en la orina puede presentar falsos negativos, principalmente si
fuere recogido fuera de los periodos de crisis, aumentando asi
la dificultad de diagndstico y tratamiento correcto de la enferme-
dad 8. El tratamiento se basa en una dieta rica en carbohidratos.
La hematina y el arginato de heme son los farmacos elegidos
en el tratamiento de porfiria aguda, en los Estados Unidos y en
Inglaterra, respectivamente. La depresion y las convulsiones ge-
neralmente vienen con la enfermedad. La mayoria de las medi-
cinas contra la convulsion potencia la condicion, haciendo el tra-
tamiento problematico. Algunas benzodiazepinas son seguras, y
cuando se usan en conjunto con los anticonvulsivos como la ga-
bapetina, ofrecen la posibilidad de controlar las convulsiones. La
transfusién sanguinea es ocasionalmente usada para suprimir
la produccién de heme por el individuo. Como el acometimiento
nervioso proveniente de la porfiria es el resultado basicamente
de los efectos neurotdxicos de los precursores de la porfirina, se
prescribieron la amitriptilina asociada a la gabapentina, opioide y
analgésico sencillos, con la solicitud también de una electroneu-
romiografia para confirmar la lesién neuronal °. La inseguridad
de la paciente con los sucesivos tratamientos recibidos, la falta
de conocimiento por parte de los profesionales sobre su patolo-
gia y la ausencia de orientacion a la paciente sobre los factores
desencadenantes de la crisis, acabaron impidiendo su aceptaci-
6n al tratamiento propuesto.

La porfiria, que fue descrita en el siglo XIX, continda con
un diagndstico tardio y expone a los pacientes a tratamientos
inadecuados, agravando mucho mas el cuadro clinico. Esa
realidad perdurara mientras el médico no tenga el diagnodsti-
co diferencial de la porfiria en mente, cuando se depare con
jévenes que presentan un cuadro de dolor abdominal intenso
asociado a las neuropatias y/o a los disturbios electroliticos.
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