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CASO CLINICO

- |dentificacao :
* C.C.F, sexo feminino, 45 anos, natural e residente no Rio de
Janeiro.

- Queixa principal :
* “Bolhas nas mdos ha 2 meses”.,
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CASO CLINICO

- HDA :
* Bolhas tensas e pruriginosas nas maos ha 2 meses;
* Aumento de pelos na face e membros superiores;
* Urina alaranjada;

* Dermatologista :
1. Drenagem de bolhas + sulfadiazina de prata topica;
2. Prednisolona 40mg/dia por 10 dias (dose decrescente) com

disseminacao das bolhas por todo o corpo apds suspensao.
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CASO CLINICO

- HPP :
* Retorno do tabagismo;
* Exposicao solar intensa;
 Hemocromatose hereditaria - teste genético;
Dor abdominal e hepatomegalia em investigacao — Gastroenterologista.

- Medicacoes em uso :
* Anticoncepcional oral combinado ha 2 anos.

- Nega alergia medicamentosa
- Nega antecedentes familiares dignos de nota



EXAME FISICO

Inicio do quadro

Bolhas tensas nas maos bilateralmente
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Evolugao das manifestacgoes clinicas

Disseminacao das bolhas, erosoes, crostas e milia



Evolugao das manifestacgoes clinicas

Erosoes, crostas e milia




Evolugao das manifestacgoes clinicas

Bolhas tensas, milia e cicatrizes hipocromicas residuais



Evolugao das manifestacgoes clinicas

Antebracos e ombro
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Evolugao das manifestacgoes clinicas




Evolugao das manifestacgoes clinicas

Hiperpigmentacao e hipertricose na face
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DERMATOSCOPIA

Bolhas tensas de conteudo liquido em base ndo eritematosa
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HIPOTESES DIAGNOSTICAS

Porfiria Cutanea Tarda

Pseudoporfiria

Epidermalise Bolhosa Adquirida

LES Bolhoso

Farmacodermia
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ABORDAGEM DIAGNOSTICA

= LABORATORIO

* Hemograma, PCR, sorologias;

Perfil hepatico e renal;

Perfil bioquimico de ferro;

Anticorpos, marcadores tumorais, FAN;
Dosagem de porfirinas: sangue, urina e fecal.

= BIOPSIA CUTANEA — HISTOPATOLOGICO
* Bolha integra e area perilesional.
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LABORATORIO

- Fev Mar Abr Referéncia
Hb, Ht, Leuco e .
Plaquetas normais
Eosindfilos 3% 6,3% 12,8% 0,0 até 4,4 %
Ferro 231 ug/dL 113ug/dL 191ug/dL 332193 pg/dL
Ferritina 488.4 2228,0 ng/mL 13,02 150,0 ng/mL
Cap. Livre Comb. Fe 101 - - 125 a 345 pg/dL
Cap. Total Comb. Fe 214 - - 250 a 400 pg/dL
Sat. Transferrina 53 - - 20a50 %
TGO 42u/L 154u/L 59U/L Até 32 U/L
TGP 68u/L 165u/L 86U/L <33 U/L
FA / GGT normais




LABORATORIO

DOSAGEM DE PORFIRINAS (Urina de 24 horas)

Uroporfirina 8120 < 35,0 mcg

Heptaporfirina 900 < 20,0 mcg \\/

Hexaporfirina 29 <4,0 mcg

Pentaporfirina 642 < 2,0 meg Uro/Copro 3:1

(normal 1:4)
Coproporfirina | 187 <73,0mcg
Coproporfirina lll <28 <200,0 mcg
Sorologias (Hep.B/C, HIV %, VDRL, HTLV, Chagas) / FAN negativos
Alfalantitripsina, CEA, CA-125, CA 15-3, CA 19-9, alfafetoproteina normais _1—9



LABORATORIO

HEMOCROMATOSE HEREDITARIA - 5 MUTAQ@ES (GENE HFE)
METODO: PCR (REACAO EM CADEIA DA POLIMERASE) SEGUIDO POR SE
UENCTI
TIPO SANGER SIENCLAMERSO
RESULTADO:
VARIANTES ANALISADAS DETECGCAO DE VARIANTE
H63D NAO DETECTADA
S65C NAO DETECTADA
G93R NAO DETECTADA
I105T e E168Q NAO DETECTADA
c282Y DETECTADA EM HOMOZIGOSE
INTERPRETAGAO:
A analise das regides do gene HFE associadas a Hemocromatose Here-
ditaria detectou a presenga da variante C282Y em homozigose.
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B L AMPADA DE WOOD

Fluorescéncia alaranjada na urina Achado ao exame
(sem evidéncia cientifica)
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HISTOPATOLOGICO

Bolha subepidérmica com infiltrado
inflamatoério na derme
com linfdcitos e eosinofilos.
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Conclusdo: Penfigoide Bolhoso
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Solicitado revisdo de lamina e nova
bidpsia para Imunofluorescéncia Direta




. IMUNOFLUORESCENCIA DIRETA

* C3:Positividade granular na membrana
basal / fotossensibilidade das porfirinas;

* lg@G: Positividade linear espessa na
membrana basal e perivascular no plexo
superficial / difusdo vascular;

* SEM reacoes imunoldgicas!

Antebraco direito / meio de Michel _19
3



CONCLUSAO DIAGNOSTICA

PORFIRIA CUTANEA TARDA - PCT
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PORFIRIA CUTANEA TARDA - PCT

Mais comum das porfirias (80-90% );

Deficiéncia de enzimas na sintese do heme;

UroD (uroporfirinogénio descarboxilase);

1T porfirinas — fotossensiveis — espécies reativas 02 — danos oxidativos a pele;

> 40 anos, H=M;

* Tipo | - esporadica ou adquirida (80%);
* Elevacao de Fe sérico, ferritina, sat.transferrina, porfirinas (urina, sangue e fezes)
e enzimas hepaticas.
.1@
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Via metabdlica

Glicina + succinilCoa
‘ e

ALA

PBG

| R——

Hidroximetilbilano

Uroporfirinogeno | Urc%zrﬁrinégeno 1]

Coproporfirinégeno | Coproporfirinégeno llI

Hemo

Enzima Tipo de porfiria

ALA sintetasa

ALA dehidrasa Aguda de Doss

PBG deaminasa Aguda intermitente

Uroporfirinégeno Eritropoyética
consintetasa congenita

Uroporfirinégeno Cutanea tarda &%

decarboxilasa

Coproporfirinégeno__ Coproporfiria

oxidasa hereditaria
Protoporfirindgeno—— variegata
oxidasa

Ferroquelatasa Protoporfiria

Gastroenterol Hepatol. 2008;31:225-8




PORFIRIA CUTANEA TARDA - PCT

\ Sobrecarga de Fe

| Estrégeno | ~ N L Alcool
\ | ‘A\;

\\;‘___A B ¢ t/,
A““ “//
UroD < 25%
sintomas
Mutagoes gene
HFE )
tx\_ Hemocromatose \ FEEEEE
» Hereditaria . a
\__4,/ Infecgbes virais \____‘,/

HIV, Hep C

Vi AD)
.
o 1
\\\‘___‘4‘ POV KT Great
VO ROy e



HISTOPATOLOGICO

Quais os achados esperados na PCT ?

BOLHA e omer o\

SUBEPIDERMICA PAPILAS PAS POSITIVO
PAUCI-INFLAMATORIA FESTONADAS PERIVASCULAR E JDE
- D )
FONTE : Edwards MV, Ray JM, Bacon BR. Porfiria cutdnea tardia esporddica como manifestagdo inicial da hemocromatose hereditaria. ACG Caso Rep J. 2019;6(11):e00247. = |
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HEMOCROMATOSE HEREDITARIA - HH

* AutossOmica recessiva + mutagoes de genes HFE : C282Y e H63D;

» 1T absorcdo intestinal Fe = deposicao em varios 6rgaos (figado) —
inflamacao cronica;

* Homozigose do gene C282Y — risco >>> 60 vezes de PCT e inicio +
precoce das lesdes;

e PCT — importante marcador cutaneo da HH.
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Pu bmed porphyria cutanea tarda AND hemochromatosis X m
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CONDUTA TERAPEUTICA

= Fotoprotecdo rigorosa (6xido de zn e didxido titanio);

- Eliminar fatores desencadeantes : estrogeno, exposicao solar, cessar tabagismo;

- Flebotomias : 1x/més, até limite inferior ferritina:

* Reduzir sobrecarga Fe hepatico;
* 12 escolha na HH.

= Hidroxicloroquina 200 mg 2x na semana:
* Mobilizar porfirinas do figado / complexos soluveis excretados.



N EVOLUCAO DO QUADRO
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Prescrito Pimecrolimo creme 10mg £



SEGUIMENTO

= Dosagem de porfirinas a cada 3 meses - porfirinuria antecede
alteracoes dermatologicas;

= Eliminacao dos fatores de risco;

- Vigilancia hepatica pelo risco de carcinoma hepatocelular - dosar
alfafetoproteina e exame de imagem (USG ou TC abdome).
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MOTIVOS DA APRESENTACAO

- Apresentar um caso de manifestacao cutanea de doenca
sistémica;

= Auxiliar no diagndstico diferencial de doencas bolhosas;

= Mostrar a relacao entre PCT X HH,;

= Enfatizar papel do dermatologista no diagndstico precoce da
HH.

1D)
1. 1



REFERENCIAS

= Belda JR., Walter.; Chiacchio, Nilton Di.; et al. Tratado de Dermatologia 3. ed. rev. atual. ampl. S3o Paulo: Atheneu,
2018.

= Edwards MV, Ray JM, Bacon BR. Porfiria cutanea tardia esporddica como manifestacao inicial da hemocromatose
hereditaria. ACG Caso Rep J. 2019;6(11):e00247; Publicado em 2019 de nov de 26.
DOI:10.14309/crj.0000000000000247

= Forte A, Keller K, Merves J. Apresentacao precoce de condicdes de inicio na idade adulta: diagndstico duplo de
hemocromatose hereditaria e porfiria cutanea tardia. Mol Genet Metab Rep. 2020;25:100638. Publicado em 2020
ago 15. DOI:10.1016/j.ymgmr.2020.100638

= Janssens L, Ji H, Greenlund A. Porfiria cutanea Tarda. Clin Gastroenterol Hepatol. 2021;19(9):A19.
DOI:10.1016/j.cgh.2020.05.028

= JIN, Mauricio F.; WIELAND, Carilyn N. Porphyria cutanea tarda. In: Mayo Clinic Proceedings. Elsevier, 2021. p. 1248-
1249. DOI:10.1016/j.mayocp.2020.12.025

= Singal AK. Porfiria cutanea tardia: Atualizacdo recente. Mol Genet Metab. 2019;128(3):271-281.
DOI:10.1016/j.ymgme.2019.01.004

= Vieira, F. M. J., Aoki, V., Oliveira, Z. N. P. D., & Martins, J. E. C. (2010). Estudo da imunofluorescéncia direta,
imunomapeamento e microscopia otica na porfiria cutanea tardia. Anais Brasileiros de Dermatologia, 85, 827-837. _19



JD)
=

POLICLINICA GERAL
DO RIO DE JANEIRO

OBRIGADA



