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RESUMEN

La endocarditis trombdética no bacteriana (ETNB) es una causa poco
frecuente de embolismo sistémico cuya presencia suele asociarse a enfer-
medades malignas y estados de hipercoagulabilidad. La ecocardiografia
constituye una técnica ttil para el diagndstico. Sin embargo las lesiones
valvulares de 1a ETNB son ecograficamente indistinguibles de las vegeta-
ciones observadas en la endocarditis infecciosa (EI), por lo cual es necesa-
rio establecer un diagnéstico diferencial con esta entidad. El tratamiento
de la endocarditis trombdtica es controvertido coincidiendo la literatura
en el uso de heparina intravenosa. Presentamos el caso de una paciente de
42 afios de edad con infartos isquémicos cerebrales mdltiples, en la cual la
realizacién una ecocardiografia transesofdgica (ETE) ayudé a establecer
el diagndstico de ETNB. La etiologia infecciosa fue descartada tras practi-
car un estudio microbioldgico exhaustivo. En la bisqueda de patologias
causantes o relacionadas con la ETNB se encontrd la presencia de un ade-
nocarcinoma pulmonar como enfermedad subyacente.
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ABSTRACT

Nonbacterial thrombotic endocarditis (NBTE) is a rare cause of
peripheral embolism. NBTE is usually associated with malignant disea-
ses and hipercoagulability states. Echocardiography is a very useful
technique for the diagnosis. However valvular lesions in NBTE are simi-
lar to valvular vegetations observed from infectious endocarditis (1E), so
it’s necessary to establish a differential diagnosis. The treatment of
thrombotic endocarditis is controversial, but the literature coincides in
the use of intravenous heparin. We describe the case of a 42 years old
woman with stroke in which transesophageal echocardiography (TEE)
was useful in establishing the diagnosis of NBTE. The infectious origin
was excluded with the realization of a exhaustive microbiologic study. In
the search of causes for NBTE a lung adenocarcinoma was detected. In
the present case the diagnosis of endocarditis preceded the neoplastic
disease diagnosis.
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INTRODUCCION

La ETNB fue descrita por primera vez por Ziegler en 1888
con el término tromboendocarditis. Desde entonces esta afec-
cién ha recibido diversas denominaciones tales como endo-
carditis mardntica, endocarditis verrucosa atipica o endocardi-
tis de Libman Sacks. En todos los casos aparece como
hallazgo comtn un trombo estéril adherido al endocardio val-
vular cuya presencia se relaciona con la aparicién de eventos
embolicos (1). Este proceso ha sido identificado en el contex-
to de numerosas situaciones patoldgicas asociadas a estados
de hipercoagulabilidad, pudiendo aparecer en pacientes con
neoplasias malignas, enfermedades mieloproliferativas, como
complicacién de una sepsis, en quemaduras graves, en pacien-
tes con sindrome antifosfolipido primario o asociado a lupus
eritematoso sistémico, en el sindrome de inmunodeficiencia
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adquirida (1-6) y en enfermedades pulmonares que cursan con
hipoxia (7).

La ETNB asociada a neoplasia suele ocurrir en pacientes
con cdncer diseminado, resultando infrecuente que su diag-
noéstico preceda al de la enfermedad maligna (2). Presentamos
el caso de una paciente con infartos isquémicos cerebrales
multiples que fue diagnosticada de ETNB. El estudio poste-
rior de la paciente mostré la existencia de una neoplasia pul-
monar como enfermedad asociada.

CASO APORTADO

Mujer de 42 afios, fumadora de 20 cigarrillos dia, en tratamiento
con anticonceptivos orales durante los dltimos 5 afios, sin otros fac-
tores de riesgo cardiovascular y con antecedentes familiares de padre
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fallecido por neoplasia 6sea y madre en tratamiento por cdncer de
mama. La paciente consulta por apreciar desde hacia 15 dias torpeza
para la ejecucion de actos finos con la mano derecha y dolor en dicha
extremidad. En el momento del ingreso se encontraba apirética y con
tension arterial normal. En la exploraciéon neuroldgica se aprecié a
una paciente consciente y orientada, con respuestas lentas. Habia una
ligera paresia braquial derecha de predominio distal sin trastorno
sensitivo evidente y una dismetria derecha puesta de manifiesto en la
prueba dedo-nariz. El resto del examen neurolégico fue normal. En
la exploracién general destacaba la existencia lesiones purpuricas en
plantas de pies, pulpejos de los dedos y hemorragias en astilla en
ufias de manos. La auscultacién cardiaca y el resto de exploracién
fue normal.

En el hemograma se aprecié una cifra de hemoglobina de 11,7
g/dl y un hematocrito de 33,7% con indices normales. Las series
blanca y plaquetar fueron normales. La VSG fue de 31 mm/h. La
LDH fue de 1.238 U/l. El resto de las principales determinaciones
bioquimicas incluyendo hormonas tiroideas, anticuerpos antinuclea-
res y Anti-DNA, anticuerpos anticardiolipina, anticoagulante lipico,
C3 y C4 y crioglobulinas fueron normales o negativas. El estudio
basico de coagulacién y el estudio completo de trombofilia fueron
también normales. El electrocardiograma mostré ritmo sinusal, sin
alteraciones. En la radiografia de térax se observé un nédulo de 1.5
cm en l6bulo superior derecho. La tomografia axial computerizada
(TAC) de térax confirmé el nédulo y pequefias adenopatias paratra-
queales. La TAC abdominal detecté dos infartos isquémicos espléni-
cos. En la resonancia magnética (RM) cerebral se apreciaron varias
lesiones hiperintensas en la secuencia potenciada en T2 en la cortical
de las circunvoluciones frontal izquierda, parieto-occipital izquierda
y derecha y en cerebelo, sin edema significativo y sin efecto masa.

La presencia de multiples embolismos en diferentes territorios
hizo sospechar una fuente comun de origen cardfaco, por lo cual se
practicé un estudio ecocardiogréfico. La ecocardiografia transtorici-
ca (ETT) mostr6é cavidades cardiacas de dimensiones y motilidad
normal, con una insuficiencia mitral de grado ligero, siendo el resto
de exploraciéon normal. Posteriormente la ETE puso de manifiesto la
presencia de dos pequefias masas redondeadas de 2 x 3 mm, adheri-
das al extremo libre de la superficie auricular de la valvula mitral
(Fig. 1). Inicialmente se planted el diagndstico diferencial de endo-
carditis infecciosa (EI) versus ETNB, instaurdndose tratamiento con
antibioterapia empirica y heparina sédica intravenosa. Los hemocul-
tivos seriados tanto en medios habituales como especiales para des-
cartar infecciones por microrganismos exigentes (grupo HACEK,
especies de Brucella, de Neisseria, anaerobios, corinebacterias,
Legionella y hongos) fueron negativos. La serologfa luética, VIH,
VHB, VHC, Legionella, Chlamydia, Mycoplasma, Borrelia, Bruce-
lla, Rickettsia y Coxiella fase 1 y 11, y la PCR para Bartonella 'y Trop-
heryma whippelii fueron negativas. El estudio citobioquimico y los
principales estudios microbioldgicos del liquido cefalorraquideo fue-
ron normales o negativos.

Para completar el estudio de la masa pulmonar se realizé una
tomografia por emisién de positrones (PET), que detecté un foco
hipermetabdlico en I6bulo superior derecho, varios nddulos hiperme-
tabdlicos compatibles con afectaciéon adenopdtica, asi como un
aumento de actividad en l6bulo tiroideo derecho (Fig. 2). El estudio
anatomo-patolégico de los nédulos pulmonar y tiroideo mostraron la
existencia de un adenocarcinoma de pulmén. Se descarté la indica-
cién de quimioterapia manteniéndo la anticoagulacién, sin embargo,
la evoluciodn clinica fue desfavorable aprecidndose en las exploracio-
nes de neuroimagen (TAC y RM) un aumento en el nimero y tamafio
de las lesiones cerebrales. Tres meses después del ingreso la paciente
fallecid.

DISCUSION

La ETNB es una entidad caracterizada por la presencia de
vegetaciones de origen no infeccioso constituidas por actimu-

LANOVA
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Fig. 1. Ecocardiografia Transesofdgica;, Planos medioesofdgicos en
los que se observan dos pequefias masas adheridas al extremo libre
de la superficie auricular de la vdvula mitral; Al: auricula izquierda;
VI: ventriculo izquierdo; AO: Aorta.

Fig. 2. PET; Derecha: se observa foco hipermetabdlico situado en
I6bulo pulmonar superior derecho; Izquierda: nédulo hipermetabd-
lico en regién paratraqueal derecha y marcada actividad hipermeta-
bdlica en I6bulo derecho tiroideo.

los de fibrina y plaquetas con alto potencial emboligeno. Este
proceso ha sido descrito en numerosas situaciones clinicas,
siendo las mds frecuentes las enfermedades neoplésicas, sobre
todo en su fase terminal (1). Habitualmente, el diagndstico de

38



Vol. 21, N.° 10, 2004

ENDOCARDITIS TROMBOTICA NO BACTERIANA COMO MANIFESTACION INICIAL DE NEOPLASIA PULMONAR 497

ETNB asociado a neoplasia se realiza en pacientes con enfer-
medad diseminada conocida, resultando poco habitual que el
diagnéstico de endocarditis preceda al de enfermedad malig-
na. Asi, Roger et al, en una serie de 42 pacientes con cdncer e
infarto cerebral relacionado con ETNB encuentran que sélo
en 2 casos el cuadro neuroldgico precedié al diagndstico de
malignidad (2).

La prevalencia postmortem de ETNB en pacientes falleci-
dos por céancer es superior al 1,3% (8-9) Sin embargo datos
recientes procedentes de estudios ecocardiograficos indican
que esta prevalencia ha sido infraestimada. Edoute et al, en
una serie de 200 pacientes oncolégicos estudiados de forma
prospectiva mediante ecocardiografia, encuentran lesiones
valvulares compatibles con ETNB en un 19% de los casos.
Estas lesiones fueron especialmente frecuentes entre los
pacientes con cdncer de pancreas, pulmoén y linfoma (4).

Aunque la patogénesis exacta de estas lesiones no se cono-
ce, la mayoria de los autores estdn de acuerdo en que la exis-
tencia de un dafio valvular previo, sumado a una alteracién de
los mecanismos de coagulacién puede conducir al depdsito de
plaquetas y agregados de fibrina sobre el endotelio vascular
(1). En el caso de los pacientes oncoldgicos, la lesion endote-
lial inicial podria estar causada por sustancias segregadas por
el propio tumor tales como el factor de necrosis tumoral o la
interleucina 1 (10).

El embolismo y la disfuncién valvular son las dos compli-
caciones mds frecuentes encontradas en la ETNB. La inciden-
cia de embolias sistémicas es del 50%, siendo las manifesta-
ciones neuroldgicas las mds comunes (1); de hecho, entre los
pacientes con céancer el 25% de los ictus son causados por
embolizacién de vegetaciones asépticas (11). A diferencia de
la alta capacidad emboligena, la afectacién valvular suele
tener una escasa repercusion hemodindmica, provocando en la
mayoria de los casos una disfuncién de grado ligero (5).
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El diagnéstico de ETNB debe sospecharse ante la existencia
de embolismos sistémicos multiples en diferentes territorios. La
ecocardiografia-Doppler transtoricica resulta una técnica util
para su evaluacion, pero debido a su baja sensibilidad las vegeta-
ciones de pequefio tamafo pueden pasar desapercibidas. Por
ello, en caso de elevada sospecha clinica con ETT no concluyen-
te, estd indicada la realizacion de una ecocardiografia transeso-
fagica (ETE). Sin embargo, es importante destacar que las lesio-
nes valvulares de la ETNB resultan ecocardiograficamente
indistinguibles de las obsevadas en la EI, por lo que es necesario
establecer un diagnoéstico diferencial con esta entidad (5). Este
diagndstico es especialmente dificultoso con los casos de EI con
hemocultivos negativos, debiendo sospecharse un origen infec-
cioso hasta que el contexto clinico y el curso de la enfermedad
demuestren lo contrario. En nuestra paciente, la ausencia de fie-
bre, los resultados negativos de los hemocultivos, tanto en
medios convencionales como especiales y los resultados de las
pruebas seroldgicas realizadas para excluir la presencia de otros
microorganismos causantes de EI apoyaron el diagndstico de
ETNB. Finalmente, el estudio anatomo-patoldgico de la masa
pulmonar mostré la existencia de una adenocarcinoma de pul-
monar como enfermedad asociada a la ETNB.

La actitud terapettica en estos pacientes debe dirigirse
hacia el control de la enfermedad subyacente. La heparina
intravenosa se utiliza para prevenir los fendmenos trombdti-
cos (1) y el tratamiento anticoagulante a largo plazo estd
indicado en pacientes con sindrome antifosfolipido prima-
rio y en aquéllos con antecedente de episodios tromboem-
bélicos (12). No obstante, no existen datos concluyentes
que aconsejen un tratamiento definitivo. En los pacientes
con insuficiencia valvular grave puede estar indicada la
cirugia de recambio valvular si la situacién clinica del
paciente y el prondstico de la enfermedad de base lo permi-
ten.
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