[0212-7199 (2006) 23: 10; pp 487-489]
ANALES DE MEDICINA INTERNA
Copyright © 2006 ARAN EDICIONES, S.L.

AN. MED. INTERNA (Madrid)
Vol. 23, N.° 10, pp. 487-489, 2006

pulmonar

RESUMEN

Se presenta el caso de una paciente diagnosticada de endocarditis
trombdtica no bacteriana asociada a adenocarcinoma pulmonar que
debuta como ictus embdlico de repeticion, demostrdndose vegetaciones
en valvula mitral en ausencia de cuadro infeccioso agudo

El caso es relevante por ser la habitual presentacion de la endocardi-
tis trombdtica no bacteriana y por la importancia de un diagnéstico clini-
€O precoz
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ABSTRACT

A woman with the final diagnosis of non-bacterial thrombotic endo-
carditis associated to pulmonary adenocarcinoma is reported. She had
had repetitive embolic strokes as the first manifestation, with vegetations
on the mitral valve and without signs of acute infectious disease.

The case is interesting because is an usually case of nonbacterial
thrombotic endocarditis and the importance of an early diagnostic
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INTRODUCCION

Esta entidad es descrita por primera vez por Ziegler en
1988, con el término de tromboendocarditis (1,2) recibiendo
en 1936 el término de endocarditis trombdtica no bacteriana
(ETNB) por Gross y Friedberg (2,3).

Se trata de una patologia relativamente frecuente, aunque
infradiagnosticada, ya que vegetaciones causadas por ETNB
aparecen en el 1,2% de las autopsias; con variacion segtn las
series: desde el 0,3% hasta el 9,3% (2,4,6).

Presentamos el caso de una paciente con infartos isquémi-
cos cerebrales multiples que fue diagnosticada de ETNB en el
contexto de un adenocarcinoma pulmonar.

CASO APORTADO

Mujer de 51 afios sin antecedentes de interés que ingresa por
ictus con disnomia y paresia derecha, demostrandose por scanner y
resonancia magnética multiples focos isquémicos, que sugieren ori-
gen embolico.

Trabajo aceptado: 17 de abril de 2006

Al ingreso estaba afebril, con tension arterial 120/60 mmHg,des-
tacaba en la exploracion neuroldgica, fluencia verbal reducida con
parafasias frecuentes, facial central derecho, un déficit motor bra-
quio-crural derecho y una respuesta plantar derecha indiferente. La
exploracion sistémica era normal salvo petequias en region tibial de
extremidad inferior derecha y hemorragias en astilla en varios dedos
de ambas manos.

La analitica era normal salvo un aumento de los reactantes de
fase aguda. El electrocardiograma, doppler transcraneal, doppler
continuo carotideo y fondo de ojo eran normales. La ecografia car-
diaca, transtoracica y transesofagica, mostraba un foramen ovale per-
meable, prolapso mitral y una verruga de 15 milimetros sobre el velo
posterior de la mitral con una insuficiencia mitral (IM) ligera. Con la
sospecha de endocarditis bacteriana subaguda se inicid tratamiento
antibidtico empirico con Vancomicina y Gentamicina previa extrac-
cién de hemocultivos estando la paciente afebril, situacién en la que
se mantuvo durante el ingreso.

En la radiografia de térax se observaba un nédulo en 16bulo infe-
rior izquierdo (LII) que posteriormente se confirma en scanner como
una masa de 3,5 centimetros en LII, nédulos satélites, adenopatias
contralaterales y linfangitis carcinomatosa sugerentes de proceso
neopldsico.
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Fig. 1. TAC tordcico: Masa de contornos lobulados de 3,5 centrime-
tros en segmento posterior de I6bulo inferior izquierdo, acompafia-
da de un grueso septo interlobulillar engrosado que contacta con la
superficie pleural.

A los 7 dias del inicio del tratamiento antibidtico, tras conocer
los resutados negativos de los cultivos, se realizé un ecocardiograma
de control en el que se observé la aparicién de nueva verruga (5,7
mm) y disminucién de tamafio de la verruga previa (9,1 mm) Se rea-
lizan nuevos hemocultivos para incidir en el diagnostico diferencial
de endocarditis con cultivos negativos (HACEK, hongos) y serologi-
as para Legionella, Bartonella, Coxiella, Chlamidias, Mycoplasma...

Al 8° dfa del inicio del tratamiento, presenté un dolor inespecifi-
co en el hipocondrio izquierdo, realizdndose una ecografia abdomi-
nal con la sospecha de embolia esplénica no encontrdndose patologia
alguna.

Al 9° dia presentd un cuadro sincopal en el contexto de un acci-
dente isquémico transitorio (debilidad transitoria de extremidad
superior izquierda).

Al 11° dia present6 un deterioro clinico importante por cuadro
ictal con afectacion total de la circulacién anterior de la arteria cere-
bral media izquierda (afasia global, inatencién visual y hemiplejia
derecha). En el ecocardiograma de control se observé progresion de
las lesiones previas y nueva verruga en la cara auricular de la mitral.

Dada la mala evolucién clinica y ecocardiogrifica se plantea el
diagnostico de ETNB realizdndose biopsia de la masa pulmonar
siendo estd un adenocarcinoma. Se inici6 tratamiento con heparina
intravenosa (i.v.) dada la asociacién de ETNB e hipercoagulabilidad,
observandose el inicio de una coagulacion intravascular diseminada
(CID) con aumento del fibrinégeno y del PDF

Los estudios de hipercoagulabilidad, marcadores de crioglobuli-
nemia, antifosfolipido, VIH, VHB, VHC y ANA fueron negativos
asi como las 12 muestras de hemocultivos y las distintas serologias
anteriormente citadas.

La edad, el sexo de la paciente y la presencia de unos marcadores
tumorales CA 12,5 y CA 15,3 altos nos llevaron a la biisqueda de un
adenocarcinoma primario en mama y ovario sin encontrarse hallaz-
20s.

No se objetivd mejoria clinica y si empeoramiento radiolégico
pese a haberse iniciado tratamiento con heparina i.v.

La paciente fue diagnosticada de adenocarcinoma de pulmén en
estadio IV con fendmenos emboligenos en el contexto de paraneo-
plasia. La situacién de la paciente con un PS4 contraindicaba cual-
quier tratamiento de quimioterapia con intencién paliativa, siendo
Unicamente subsidaria de tratamiento sintomdtico paliativo. En este
contexto la paciente es trasladada a Unidad de Paliativos.

Fig. 2. Ecocardiograma transtordcico: Corte cuatro cdmaras en sisto-
le en el que se aprecia una masa adherida a la valvula mitral, tanto
en la cara auricular como ventricular (flechas).

DISCUSION

La ETNB es una entidad relativamente infrecuente carac-
terizada por la presencia de vegetaciones compuestas por
fibrina y plaquetas, no infectadas, con afectacion casi exclusi-
va de la vélvula mitral y/o adrtica (2,5-7). Macroscépicamente
en el 75% de los casos las verrugas son menores de 3 milime-
tros y el 70% son multiples (2). Existen discrepancias respec-
to al grado de afectacion valvular, auque esta suele ser ligera o
moderada (1,4,6). No existe distribucién por sexo y afecta
principalmente a pacientes entre la 4* y la 8* décadas de la
vida (2).

Aunque la patogénesis de la ETNB no se conoce con exac-
titud la mayoria de los autores estdn de acuerdo en la existen-
cia de un dafio valvular previo (1); principalmente de origen
reumatico (2,4), sumado a una alteracion de los mecanismos
de coagulacién que pueden conducir al depésito de plaquetas
y agregados de fibrina sobre el endotelio vascular (1,2). Tam-
bién se ha propuesto una base inmunoldgica y con implica-
cion de los inmunocomplejos.

Es caracteristica su asociacién con neoplasias, aunque
también se ha descrito en grandes quemados, estados de
hipercoagulabilidad, VIH y LES y Sindrome antifosfolipido
(1,4,6,7) En un estudio prospectivo se describié en 200
pacientes oncoldgicos una prevalencia de hasta el 19% (5).
Existen series de autopsias en las que la ETNB se ha asociado
con cancer en aproximadamente el 50% de los casos (4).

Los tumores que mas frecuentemente se asocian con esta
patologia son los adenocarcinomas (sobre todo de pulmén y
pancreas) y los tumores hematolégicos (1,2,4-7).

Son caracteristicas las frecuentes embolizaciones sistémi-
cas; la incidencia descrita varia en un rango del 14% al 91%
siendo la media aproximadamente el 50% (2,3,4,7). Los
embolismos en pacientes asintomdticos o con sintomatologia
inespecifica; hematuria, dolor abdominal, tordcico o cambios
mentales con frecuencia pasan desapercibidos. Las manifesta-
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ciones neuroldgicas son las mds comunes y pueden variar des-
de déficits focales hasta desorientacion generalizada. Tam-
bién se afectan con mucha frecuencia la circulacion coronaria,
renal, pulmonar y mesentérica (2,6,7).

Se ha objetivado una fuerte correlacion entre la CID y la
ETNB (2,6,7).

El prondstico de la ETNB suele ser malo dependiendo de
la enfermedad de base.

El tratamiento suele ser el de la enfermedad de base y la
heparina iv que dificulta el depésito de plaquetas y fibrina en
las valvulas previniendo los efectos tromboembdlicos habién-
dose asociado su interrupcién a muerte3. La terapia con war-
farina tiene poca eficacia o no es beneficiosa en prevenir la
recurrencia de estos eventos, esto se puede explicar por la
ausencia de una etiologia vitamina K dependiente en estas
alteraciones de la coagulacién (2). Existen discrepancias en
cuanto al inicio de la terapia con heparina iv en la prevencion
del tromboembolismo, bien comenzar si existen complicacio-
nes trombdticas por CID o si se presentan embolias (7) o de
inicio tras el diagnéstico de ETNB independientemente de la
existencia de CID y/o embolias (3). Dado que no existe con-
senso en cuanto a cuando iniciar su administracién, optamos
por esperar a una sospecha mds firme de ETNB, ya que al ser
prioritario descartar y tratar empiricamente la endocarditis
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Las lesiones ecocardiograficas de la ETNB son indistin-
guibles de la EI, por lo que es necesario establecer diagn6s-
tico diferencial con esta entidad (1), éste es especialmente
dificultoso en los casos de EI con hemocultivos negativos.
Dado que es prioritario descartar EI, se mantuvo el trata-
miento antibiético en espera de ver evolucién. El estudio
anatomo-patolégico, la negatividad de las serologias y los
cultivos y la mala evolucién clinica y ecocardiografica con-
dujeron al diagnéstico de ETNB que es esencialmente de
presuncion (1,2) Este hecho puedo ser la clave para explicar
la diferencia entre la prictica clinica y los estudios de
autopsia. La presencia de miltiples embolizaciones es mds
frecuente en la ETNB que en la EI (25-50%) (8), por lo que
ante la presencia de éstas se debe plantear firmemente el
diagnéstico de ETNB y mds aun si existe enfermedad aso-
ciada a ésta (8).

En conclusion, la ETNB se debe tener en cuenta en el
diagnéstico diferencial de endocarditis con hemocultivos
negativos, sobre todo si cursa con importante afectacién
emboligena, debiéndose sospechar una neoplasia oculta como
causa desencadenante.
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