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RESUMEN

Presentamos el caso de un paciente varon de 57 afios de edad que consultd por coxalgia derecha, con signos clinicos y radi-
ogrdficos de coxartrosis. Presentaba ademds lumbalgia y gonalgia ipsilateral, con artrosis en ambas regiones. Se le realizé una
artroplastia total de cadera, encontrandose como hallazgo intraoperatorio una pigmentacion negro - ocre de las superficies
articulares con cambios degenerativos y delaminacion del cartilago, asi como pigmentacion y calcificacion en tendones y partes
blandas adyacentes. Los hallazgos histopatoldgicos fueron compatibles con ocronosis (o alcaptonuria), un raro trastorno me-
tabdlico caracterizado por la ausencia parcial o total de la oxidasa del dcido homogentisico.
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ABSTRACT

The following study presents the case of a 57 year-old male patient, who consulted us due to right hip pain, with clinical and
radiographic signs of osteoarthritis. He also presented lumbar pain and right knee pain, with osteoarthritis in both regions. Total
hip arthroplasty was performed. Black-ochre pigmentation of the articular surfaces with degenerative changes and cartilage
delamination, as well as pigmentation and calcification in tendons and adjacent soft tissues were found as intraoperative find-
ings. Histopathological findings were consistent with ochronosis (or alkaptonuria), a rare metabolic disorder characterized by
partial or total absence of homogentisic acid oxidase.
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Introduccién

La ocronosis se debe al acumulo del &cido
homogentisico (AHG) oxidado en el tejido conjuntivo.
Esto es secundario a la alcaptonuria, un raro trastorno
metabdlico caracterizado por la ausencia parcial o
total de la oxidasa del acido homogentisico (AHGO), (1)
enzima responsable del catabolismo de la tirosina y la
fenilalanina. Normalmente la tirosina se transforma en
acido homogentisicoy este en acido maleilacetoacético.
Cuando existe déficit de la enzima oxidasa del
acido homogentisico, se produce una elevacién del
nivel sérico de éste - lo que lleva a que se acumule
en los tejidos conectivos. Es aqui donde ocurre la
polimerizacion de fibras de colageno que por oxidacion
genera un pigmento de color café negruzco. Este se
puede encontrar en los cartilagos articulares, los discos
intervertebrales, el timpano y las valvulas cardiacas.
(4) La ocronosis es una enfermedad hereditaria y la
transmisiéon es autosémica recesiva. La incidencia en la
literatura oscila entre 1 en 250.000 a 1 en 10.000.000.
Existen sitios como Republica Dominicana en donde
esta descripta la mayor proporcién de afectados. (1)
Se describe una triada caracteristica comprendida
por orina oscura, pigmentaciéon del tejido conectivo
(ocronosis) y artritis degenerativa de las articulaciones
de carga. La artropatia ocrondtica se manifiesta, en la
mayoria de los pacientes, a partir de la cuarta década
de la vida con dolor dorsal, seguido por afeccién de las
rodillas y luego los hombros y las caderas.

Presentacion de caso

Presentamos un paciente varén de 57 afios de edad,
trabajador marino mercante, con historia de dolor
lumbar y de rodilla y cadera derecha de afios de
evolucién. Los dolores articulares se desarrollaron
cronolégicamente como estan descritos en la literatura,
es decir: primero en columna dorso lumbar, luego en la
rodillay por ultimo en la cadera. El dolor fue progresivo
limitando su actividad laboral primero y recreativa
después. En el interrogatorio refirid el antecedente
de rotura bilateral del tendén de Aquiles que fue
tratado quirurgicamente. Fue sometido a tratamiento
artroscopico de su rodilla derecha dos afios anteriores
a la consulta. En ninguna de sus intervenciones previas
fue diagnosticado de su enfermedad de base.

Al examen fisico, el paciente se presenté con marcha
en Trendelenburg, contractura en rotacién externa
de cadera y contractura en flexién evidenciada con la
maniobra de Thomas. Los movimientos de rotacién
de cadera se encontraban francamente limitados
a predominio de la rotacién interna. Durante la

inspeccion también se encontr6 pigmentacién de ambas
escleras, lo que constituye el signo de Osler (Figura 1).

Figura 1. Pigmento caracteristico en ambas escleras (signo de
Osler).

La radiografia de ambas caderas de frente y la posicion
de Lowenstein para la pelvis, muestran coxartrosis
avanzada en cadera derecha con borramiento del
espacio articular, esclerosis subcondral, osteofitos
acetabulares, geodas en acetdbulo y cabeza femoral.
Existe un acortamiento del miembro afectado. Se
observa la magnificaciéon de foramenes obturadores, lo

Figuras 2 y 3: Radiografias de ambas caderas frente y posicién
de Lowenstein, que muestran coxartrosis derecha avanzada.
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Al examen fisico de rodilla, esta se presentaba rigida y
tumefacta. Se observé marcada atrofia del cuadriceps
con debilidad del aparato extensor. La radiografia de
rodilla derecha muestra gonartrosis tricompartimental
avanzada con borramiento del espacio articular lateral
y genu valgum. Marcada osteofitosis y rarefaccién ésea
(Figuras 4y 5).

Figuras 4y 5. Radiografias de rodilla derecha frente y perfil que
muestra gonartrosis tricompartimental avanzada.

En la radiografia de columna dorso lumbar se encontré
pérdida de la lordosis fisiologica lumbar, estrechamiento
de la mayoria de los espacios intervertebrales con
calcificaciones densas de los discos y formacion de los
tipicos osteofitos de traccién (Figuras 6, 7 y 8).

Figuras 6, 7 y 8: Radiografia de columna dorso lumbar que
muestra calcificacion de los discos intervertebrales, espdndilo
artrosis avanzada y pérdida de la lordosis lumbar fisiologica.

El paciente fue programado para cirugia de reemplazo
articular de cadera y se encontraron, como hallazgos
intraoperatorios, pigmentacién negro-ocre de las
superficies articulares con cambios degenerativos
y delaminacién del cartilago (Figuras 9, 10 y 11). Se
observé también la pigmentacion y calcificacion de los
tendones adyacentes (Figura 12).
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Figuras 9y 10: Deposito de pigmento negruzco en el cartilago
de cabeza femoral y delaminacién del mismo. Luego de luxar
la articulacion coxo-femoral y luego de la osteotomia cervical
y la extraccion de la cabeza.

Figura 11: Depdsito de pigmento en cartilago articular del
acetabulo.

Se le colocé una protesis total de cadera no cementada,
tallo cénico con recubrimiento total en hidroxiapatita
y cabeza de ceramica Biolox Delta didmetro 32. Cotilo
no cementado, liner de polietileno highly-cross linked
(Figuras 19y 20).

El examen anatomopatolégico de la cabeza femoral
y partes blandas adyacentes reveld la presencia de
alteraciones degenerativas en cartilago articular con la
presencia de pigmento de tonalidad pardo-ocre.

Figura 12: Tenddn del psoas con depdsito negruzco a nivel
de insercién en trocanter menor sefialado con la pinza de
Halsted.

Figuras 19 y 20: Radiografias postoperatorias de ambas
caderas (frente) y cadera derecha (perfil).
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Se evidenci6 sinovitis crénica hipertrofica con
reaccién focal gigantocelular de tipo cuerpo extrafio
y calcificacion distréfica asociada a la presencia de
micro fragmentos cartilago que alterna con depositos
de material acelular pardo ocre. Todos los anteriores
son hallazgos histomorfologicos compatibles con el
trastorno metabdlico ocronosis. (Figuras 13, 14, 15, 16,
17y 18)

Figuras 13, 14, 15, 16, 17 y 18: Muestras anatomopatologicas
de cabeza femoral, cartilago hialino y partes blandas
adyacentes. Técnica: inclusion en parafina, decoloracién
con acido nitrico, coloracién con hematoxilina-eosina. Se
observan cimulos de pigmento de tamafio variable, alguno
de ellos con su caracteristica forma alargada. Signos de
hemorragia antigua y reciente y vasocongestién.

Discusién
Son infrecuentes las manifestaciones articulares de
la alcaptonuria antes de la cuarta década de la vida.
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Esta rara condiciéon debe ser sospechada en aquellos
pacientes cuya orina sea oscura. Habitualmente las
primeras manifestaciones en el aparato locomotor son
los dolores en zona lumbar y dorsal. Estos preceden
a las manifestaciones cervicales. A diferencia de la
espondilitisanquilosante, se observa la afeccion de toda
la columna respetando la articulacién sacroiliaca. (3,4)
La radiografia de la columna lumbar es practicamente
patognomoénica 'y muestra degeneracion  con
calcificacion densa de los espacios intervertebrales y
muchas veces fusion de los mismos. (2) El resto de las
articulaciones afectadas son las caderas, las rodillas y
los hombros, siendo muy infrecuente la afeccién de
pequefias articulaciones. En tendones se produce el
engrosamiento, inflamacién y depdsito de calcio lo que
muchas veces lleva a posibles roturas, principalmente
en tendones de Aquiles. (5, 6)

Algunas veces, el Unico indicio de la enfermedad es la
presencia de manchas negras en la ropa interior del
paciente. Este signo caracteristico puede presentarse
desde el nacimiento. La determinacion de AHG en
orina se considera patognomonica de esta enfermedad
(valores normales en orina: < 0,01 mmol de AHG por
mol de creatinina 6 < 10,0 mg en orina de 24 h). (9)

La piel, sobre todo a nivel de los pabellones articulares,
es un sitio de depdsito de este pigmento ocre y puede
observarse entre los 20 y 40 afios de edad. También
puede verse en nariz, frente, mejillas, dorso de las
manos, axilas y genitales. Es caracteristica la aparicién
de este pigmento en zonas fotoexpuestas o donde hay
mayor concentracién de glandulas sudoriparas. (1)

Se han descrito otras complicaciones, como la mayor
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prevalencia de calculos renales y prostaticos. También
ocurre el deposito del pigmento en valvulas cardiacas,
lo que puede requerir un recambio protésico valvular,
que generalmente ocurre entre la sexta y la séptima
década de la vida. (7,8)

El diagnéstico de alcaptonuria esta basado en la
deteccién de una cantidad significativa de &cido
homogentisico en una muestra de orina. La cantidad
excretada en individuos con esta patologia, puede ser
entre 1y 8 gramos. Habitualmente, en individuos sanos,
una muestra de orina de 24 hs contiene 20-30 mg de
acido homogentisico. Existen marcadores genéticos,
que no son necesarios para arribar un diagndstico,
pero si para la deteccion de portadores y en pruebas
prenatales en caso de riesgo por familiar directo con la
enfermedad activa. (10)

Debe hacerse diagnostico diferencial con la ocronosis
secundaria inducida por farmacos, especialmente
aquella producida por minociclina u otras tetraciclinas.
Estas pueden producir cambios en la pigmentacion de
la piel, similares a las producidas por la alcaptonuria.
Hay que tener en cuenta esta posibilidad, ya que dichos
farmacos han sido propuestos como tratamiento de
algunas afecciones dermatolégicas y reumatolégicas,
como la artritis reumatoidea. La ocronosis secundaria
cursara con valores normales de acido homogentisico
en orina. (9)

Los tratamientos propuestos, van desde la restriccion
de aminoécidos en la dieta, la administracién de altas
dosis de vitamina C y la utilizacion de bifosfonatos.
Ninguno ha demostrado real utilidad.
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