e73

Caso Clinico

Endocarditis Marantica y Adenocarcinoma de Sitio Primario
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La endocarditis trombética no bacteriana se caracteriza
por el depésito de trombos de fibrina en las vélvulas cardiacas
normales o degenerados en ausencia de gérmenes. La
patologia se relaciona con estados inflamatorios crénicos,
con una mayor incidencia de fenémenos embélicos cuando
comparada a endocarditis infecciosa. Los autores refieren el
caso de un paciente varén, de 63 afios con adenocarcinoma
de sitio primario desconocido y la embolia sistémica.

Introduccion

En 1865, Trousseau ha expuesto la asociacién entre
cancer y tromboembolismo’. En 1988, Ziegler ha descrito
la endocarditis trombética no bacteriana (ETNB) como
deposicion de trombos y fibrina sobre valvas cardiacas.
Estudios posteriores identificaron la relaciéon entre ETNB y
los estados inflamatorios crénicos, incluyendo malignidades,
septicemia y quemaduras extensas?.

Los altos niveles de factor de necrosis tumoral y la
interleuquina-1, presente en el cancer, puede causar dafio en
el endotelio de la valvula y la formacién de trombos®.

La incidencia de eventos embdlicos es mayor que la
observada en endocarditis infecciosa’. Ademas de esto, el
cuadro clinico es resultante del sitio de embolia, y es inhabitual
el hallazgo de un nuevo soplo cardiaco.

El diagnéstico se realiza por la visualizacién de una
vegetacién endocérdica asociada con la ausencia de gérmenes
en la sangre’.

El manejo de la ETNB consiste en el tratamiento de la
malignidad subyacente asociado con la anticoagulacién
sistémica®.

Los autores relatan el caso de un paciente con
adenocarcinoma de sitio primario desconocido que desarroll6
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sintomas neurolégicos asociados a la embolia periférica. En la
evaluacién del origen de los émbolos, se diagnostic6 ETNB.

Caso clinico

Paciente varén de 63 afos, refiri6 dolor epigastrico en
aprieto desde hace seis meses, agravada hacfa cuatro dfas,
acompanada de nauseas, vomitos y pérdida de peso de diez
quilos en los Gltimos dos meses. El paciente era alcohélico y
realizé una cirugfa para la implantacién de proétesis total de
cadera hacia tres meses, sin intercurrencias.

Al examen, se presentaba en buen estado general, ltcido,
afebril, ictérico +/4+, extremidades bien perfundidas. Examen
abdominal: Espacio de traube ocupado, borde hepatico
palpable en la region epigéstrica, cinco centimetros por debajo
del reborde costal derecho, con consistencia endurecida y
dolorosa, el bazo no era palpable. En el examen cardiaco:
Ictus palpable en 52 espacio intercostal, linea hemiclavicular,
1,5 c¢m, ruidos fonéticamente normales, ritmo regular en dos
tiempos, sin soplos. Demads sistemas sin cambios.

Laboratorio - Hemoglobina 11,9 g/dl, hematocrito 37,1%,
VCM 84,13fL; CHCM 32.08; plaquetas 500.000/mm?;
leucocitos totales 15200/mm?* con 35% de neutréfilos 1%
de bastones; Proteina C reactiva < 7; sedimento urinario:
bilirrubina (+); gamma glutamil transferase 128U/, fosfatase
alcalina 145 U/, bilirrubina total 0,91mg%; bilirrubina directa
0,58 mg%, deshidrogenasa lactica 719 U/l; demas exdmenes
laboratoriales sin cambios.

Ultrasonido de abdomen - lesion expansiva en el I6bulo
hepatico izquierdo, hipoecoide, heterogénea, con 12,3 cm
de su mayor diametro. Demas 6rganos con apariencia normal.

Tomografia computarizada (TC) de abdomen total - Ascitis
de pequeio volumen, formacién expansiva macrolobulada,
de limites imprecisos en el I6bulo hepatico izquierdo,
implicando los segmentos |1, 11l y 1V, que se halla hipodensa,
siendo impregnada de modo heterogéneo por el contraste.
Lébulo derecho con disminucion del volumen, contornos
dentados y densidad parenquimatosa heterogénea, ademas
de mudiltiples pequenas areas hipodensas, esparcidas en el
parénquima. Trombo intraluminal que se extiende desde
la vena femoral derecha de la vena cava inferior. Demas
estructuras sin cambios.

Se instituy6 anticoagulacion completa con heparina no
fraccionada asociados con warfarina.

Biopsia hepatica - Parénquima hepatico infiltrado por tejido
neoplasico, constituido por acinos glandulares, revestidos por
células ctbicas y cilindricas, con células en anillo de sello. En
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el analisis inmunohistoquimico mostré reactividad para el
anti-CK7 y anti-CEA. No hubo positividad para anti-CK20,
anti-CDX2, anti-TTF1, anti-CA19.9 y anti-Heppar. Se concluye
de tratar de adenocarcinoma de sitio primario desconocido.

En el tercer dia de internacién el paciente pasé a presentar
desorientacion y agresividad alternadas con periodos de lucidez.

TC de créneo - lesiones hipodensas difusas, sin realce por
el contraste, ubicadas en la sustancia blanca adyacentes a los
cuernos de los ventriculos laterales, la reduccion del volumen
encefélico global.

En el cuadragésimo dia de internacion el paciente
desarroll6 cianosis tanto en la porcién distal del miembro
inferior derecho, como en los dedos de su mano derecha, con
un descenso de la temperatura local. (Figura 1) Debido a la
ocurrencia de este cuadro en presencia de la anticoagulacién
completa, el tratamiento se mantuvo.

Se realizé un Ecocardiograma Doppler transtoracico uni
y bidimensional, que evidenci6 valvula adrtica engrosada
con estructura ecogénica mévil, de 11 mm, compatible con
vegetacion, importante flujo regurgitante en esta valvula,
regurgitacion mitral leve, disfuncién diastélica ventricular
izquierda patrén restrictiva y dilatacién de cdmaras
cardiacas. (Figura 2).

Después del ecocardiograma, se establecio el tratamiento
con gentamicina y ampicilina. Se llevé a cabo seis muestras
de sangre para hemocultivos automatizados con el aparato
de Bactec, en diferentes sitios. No hubo desarrollo de los
gérmenes en cinco dias de cultivo.

El paciente no presenté mejora con la antibioticoterapia,
y habiendo presentado necrosis de las extremidades,
concomitante al desarrollo de falla ventilatoria, que evolucion6
de ese modo a la muerte.

Discusion

La endocarditis trombdtica no bacteriana, anteriormente
nombrada endocarditis marantica, es caracterizada por la
deposicién de trombos en valvulas cardiacas y ausencia de
bacterias viables en la corriente sanguinea’.

La incidencia es desconocida. Una serie de autopsias
revelaron 10 casos en 1.640 adultos, prevalencia de 1,25%
en los pacientes con cancer y un 0,2% en la poblacion
general. En los pacientes con adenocarcinoma, principalmente
adenocarcinoma de pancreas, se observé una prevalencia
mayor*. Autores refieren que las malignidades mds asociadas
con ETNB son los tumores de pulmén, pancreas, estbmago y
adenocarcinoma de sitio primario desconocido?.

La ETNB es mas comuin entre la cuarta y octava década
de vida y no hay predileccién por género. La incidencia de
embolia sistémica varia del 14% al 91%**.

Los sitios mas frecuentes de embolia arterial son el
bazo, el rinén y la extremidad, pero los tipos de embolia
cerebral y coronaria alerta para su diagnéstico, debido a
una mayor morbilidad y mortalidad que causan. Por otra
parte, el déficit neurolégicos stbito focal es la manifestacion
clinica mas comin?.

Cuando esta presente, los soplos cardiacos son sistélicos y
con mayor intensidad en el borde esternal izquierdo?.

Hay embolia pulmonar en el 50% de los casos, pero
todos se observaron en pacientes con neoplasias avanzadas
y trombofilia concomitante a la ETNB®.

La ecocardiograffa transesofégica es el método mas sensible
para el diagnéstico de vegetaciones®.

Las valvulas més afectadas en orden descendente son:
valvula aédrtica, vélvula mitral y afectacién simultdnea de la
vélvula adrtica y mitral. Las vegetaciones estan ubicadas en la
superficie de coaptacién de las hojas, en la porcién atrial de
las vélvulas mitral y trictGspide y en la porcién ventricular de
las valvulas aértica y pulmonar, por lo general sin perjudicar
la funcién valvular®4.

Algunos estudios sugieren la sinergia entre la lesion de la
valvula, y la trombocitosis y la actividad de los factores de
coagulacién. Analisis genéticas evidenciaron que el oncogén
MET ocasiona aumento de la actividad del inhibidor del
factor activador del plasminégeno tipo 1 (PAI-1) y de los
genes de la ciclooxigenasa 2 (cox 2), contribuyendo a la
formacién de trombos’.
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Fig. 1 - Necrosis en el extremo del Miembro Inferior Derecho.

Fig. 2 - Ecocardiografia transtoracica muestra engrosamiento de la valvula
adrtica con estructura ecogénica mévil, que mide 11 mm en el mayor de diametro.

Arq Bras Cardiol 2011;96(4):e73-e75

e74



e75

Schlittler et al
Endocarditis marantica y adenocarcinoma

Caso Clinico

La distincién entre endocarditis trombética y infecciosa
puede convertirse en un dilema diagnéstico. Las vegetaciones
en la superficie de coaptacién sin destruccion del tejido
valvular y la afectacién de la valvula en el sentido bilateral o
solamente del lado derecho del corazén son muy altamente
sugestivas de ETNB>®. En la resonancia magnética por difusién
es posible demostrar que pacientes con ETNB tienden a
desarrollar mdltiples infartos en el sistema nervioso central,
ampliamente distribuidos, mientras que lesiones Gnicas o
infartos focales son mas caracteristicos de la endocarditis
infecciosa?>®°. En el presente caso, aunque sin comprobacién
histopatoldgica, la ausencia de fiebre, la negatividad
persistente de las hemocultivos y la ausencia de mejora clinica
con la antibioticoterapia sugieren evidencias fuertes de ETNB.

Los pacientes de cancer que desarrollan sintomas
neuroldgicos deben ser evaluados, y el examen de resonancia
magnética nuclear es el examen con la mayor sensibilidad
para el diagndstico de metastasis y accidentes vasculares
encefalicos. Ademas de ello, la resonancia magnética por
difusion es capaz de diferenciar si el origen del émbolo esta
ligado a la endocarditis bacteriana o a la ETNB?.
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El manejo de la ETNB consiste en el tratamiento de la
malignidad subyacente y la anticoagulacion sistémica®. El
anticoagulante mas eficaz es la heparina no fraccionada, con
la reduccién de la recurrencia de tromboembolismo cuando
se utiliza en un continua'®. Fenémeno tromboembélicos
recurrentes se observaron con el uso de antagonistas de la
vitamina K, sin embargo esta asociacién necesita de mayores
estudios para la confirmacion?.
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