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RESUMEN

Se presenta el caso de un hombre de 17 afnos, sin antecedentes de importancia, quien consulté
por deterioro de su clase funcional, fatigabilidad y disnea, de un mes de evolucién, ademas
de fiebre y sindrome de respuesta inflamatoria sistémica (SIRS), en quien se documentaron
una malformacion congénita de novo tipo situs inversus con levocardia y una comunicacion
interventricular (CIV), asociadas a transposiciéon de grandes vasos; durante la hospitalizacién
recibio varios tratamientos con antibidticos sin aislamiento microbioldgico ni identificacion
de la causa de su descompensacion hemodindmica. En el examen posmortem se identifico
endocarditis por Aspergillus spp., con embolia a diferentes érganos.

PALABRAS CLAVE

Aspergilosis; Anomalias Congénitas; Defecto de los Septos Cardiacos; Endocarditis

SUMMARY

Clinico-pathological conference (CPC): Patient with congenital heart malformation and
infective endocarditis

We present the case of a 17 year-old-man, with no remarRable past medical history, who had a
one month history of worsening functional class, fatigability and dyspnea, in addition to fever
and systemic inflammatory response syndrome (SIRS); a de-novo congenital heart malforma-
tion, situs inversus type, with levocardia and a ventricular septal defect (VSD) associated with
transposition of great vessels were documented. During hospitalization he received several
antibiotic treatments without microbiological isolation or identification of the cause of he-
modynamic decompensation. An Aspergillus endocarditis with emboli to different organs was
identified in the post-mortem examination.
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RESUMO

Conferéncia clinico patoldgica (CPC): paciente
com malformacao cardiaca congénita e endocar-
dites infecciosa

Se apresenta o caso de um homem de 17 anos, sem
antecedentes de importancia, quem consultou por
um més de evolucdo de deterioracdo de sua classe
funcional, fatigabilidade e dispneia, além de febre e
sindrome de resposta inflamatoéria sistémica (SIRS)
em quem se documentaram uma malformagéo con-
génita de novo tipo situs inversus com levocardia e
uma comunicacao interventricular (CIV), associada
a transposicao de grandes copos; durante a hospita-
lizagdo recebeu varios tratamentos com antibidticos
sem isolamento microbioldgico nem identificacdo da
causa de sua descompensacdo hemodindmica. No
exame post-mortem se identificou endocardites por
Aspergillus spp., com embolia a diferentes 6rgéos.

PALAVRAS IMPORTANTES

Anomalias Congénitas; Aspergilose; Defeito dos septos
cardiacos; Endocardite

HISTORIA CLINICA

Hombre de 17 afios, natural y residente en Barbosa
(Antioquia), area rural, agricultor, soltero, sin hijos,
vive con sus padres, sin datos de escolaridad.

Antecedentes

En el momento de la consulta no estaba consumiendo
medicamentos de forma crénica. Negd contactos con
tuberculosis.

Enfermedad actual

Consultd por disminucion en su clase funcional, fati-
gabilidad y disnea, de un mes de evolucion. El cuadro
empeoro en la semana previa al ingreso, aquejando
dolor intenso de tipo coélico en el flanco derecho,
irradiado al epigastrio, con asociaciéon de varios epi-
sodios de vomito verdoso y diarrea. Consultd a la uni-
dad local de salud donde le formularon omeprazol,
ranitidina y metoclopramida, pero al no observar
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ninguna mejoria lo remitieron al Hospital Universita-
rio San Vicente Fundacién (HUSVF). En la revisidon por
sistemas la madre refirié que el paciente habia tenido
fiebre subjetiva tratada con antiinflamatorios no este-
roides (AINE) y “bebidas frescas”. El paciente informé
que desde los 7 afios comenzo a notar que se cansaba
mads rdpido que los otros nifios de su edad y que tenia
episodios de disnea cuando presentaba enfermeda-
des virales.

Examen fisico

Paciente en regulares condiciones generales, cons-
ciente, orientado, con signos leves de deshidratacion
y palidez mucocuténea, pero sin dificultad respirato-
ria. Presidn arterial 90/60 mm/Hg, frecuencia cardiaca
118 latidos por minuto, frecuencia respiratoria 20 por
minuto, saturacion de oxigeno 98%, temperatura 36 °C.
Sin ingurgitacién yugular. Ruidos cardiacos ritmicos
con soplo pansistélico en el epigastrio. Pulmones
bien ventilados sin ruidos agregados. Abdomen blan-
do, depresible, doloroso a la palpacion en el flanco
derecho y el epigastrio, sin masas, hepatomegalia sin
esplenomegalia, peristaltismo positivo, Blumberg ne-
gativo, microblumberg positivo, puio-percusion bi-
lateral negativa. Extremidades inferiores con edema
grado 2, llenado capilar menor de dos segundos. Sin
signos de irritacion meningea ni déficit neuroldgico
aparente.

Evolucion

Una hora después del ingreso fue evaluado por el
Servicio de Medicina Interna; lo encontraron en re-
gulares condiciones generales, hipotenso, taquicar-
dico, taquipneico, sin desaturacién. Describieron al
examen fisico presencia de ondas A en canén. Ruidos
cardiacos ritmicos con soplo sistodiastdlico audible
en todos los focos, con predominio en la linea paraes-
ternal izquierda. Punto de maximo impulso cardiaco
a nivel epigéastrico. Ruidos respiratorios conservados
sin agregados. No se hallaron cambios en el resto del
examen fisico. Se lo enfocé como un paciente con
posible falla cardiaca descompensada y cardiopatia
congénita, sin indicios de un foco infeccioso.

Diez horas después, el Servicio de Enfermeria solici-
td evaluacién porque el paciente presentaba palidez,
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taquicardia, diaforesis y desaturacién. En ese mo-
mento el paciente refirié sed intensa y disnea, pero
negd dolor tordcico; se le encontrd presion arterial
de 80/40 mm/Hg, frecuencia cardiaca 110 latidos por
minuto, frecuencia respiratoria 28 por minuto, tem-
peratura 36,3 °C y saturaciéon de oxigeno 95% con
FIO, al 0,28. Tenia signos claros de hipoperfusién y
sobrecarga hidrica; se considerd que cursaba con
choque cardiogénico, se iniciaron vasodilatador e
inotrépico y se lo trasladé a la unidad de cuidado
intensivo (UCI). En esta se sospechd choque mixto
(cardiogénico y séptico) por tener aumento de los
reactantes de fase aguda, infiltrados pulmonares y
un episodio febril, por lo que decidieron iniciar an-
tibioticoterapia empirica con meropenem. Al tercer
dia estaba con alto requerimiento de soporte vaso-
presor y choque refractario, por Io que se adiciond
linezolid al tratamiento y se hizo puncién Ilumbar
con resultado normal. Al séptimo dia present paro
cardiorrespiratorio con ritmo de fibrilacién ventricu-
lar, por lo que requirié reanimacién cardiopulmonar
y desfibrilacién, ademaés de intubacidén orotraqueal
y ventilacion mecdnica. Se decidié iniciar metro-
nidazol por sospecha de absceso hepatico (segun
la imagen descrita en la tomografia del abdomen).
Al dia siguiente lo encontraron con compromiso
neuroldgico y anisocoria, por lo que fue evaluado
por el Servicio de Neurocirugia; en la tomografia de
créneo se evidencid sangrado intraparenquimatoso
y ventricular; ante la situacién clinica del pacien-
te, Neurocirugia decidié ofrecerle solo tratamiento
médico. Al décimo dia se encontraba en muy malas
condiciones, con progresion de la hipoxemia, reten-
cién de CO,, acidosis metabdlica, sangrado por el
tubo orotraqueal, hipotensién y colapso hemodina-
mico con midriasis bilateral paralitica. Nuevamente
hizo paro cardiorrespiratorio; se le hizo reanimacion
con norepinefrina, adrenalina IV y masaje cardiaco,
pero fallecio.

EXAMENES PARACLINICOS

Radiografia de térax (tomada con equipo portéatil)
(figura 1).

Ecografia de abdomen. Alteracion en la localiza-
cién usual de los 6érganos abdominales; el higado es
de tamafo normal, estd ubicado en el hipocondrio

izquierdo, y se extiende hacia el hipocondrio derecho,
en donde se encuentra el I6bulo hepético izquier-
do; sin lesiones focales, la vasculatura intrahepdtica
estd permeable; vesicula biliar sin enfermedad, sin
dilatacién de la via biliar. EI padncreas no presenta
lesiones focales ni signos inflamatorios, la cabeza se
encuentra a nivel del epigastrio con el cuerpo y la
cola dirigidos hacia el hipocondrio derecho. El bazo
esté localizado en el hipocondrio derecho y es de ta-
mano normal, sin lesiones focales, hay un pequeno
bazo accesorio; la aorta estd a la derecha de la cava;
no se identifican adenopatias retroperitoneales; am-
bos rifiones son de forma, tamafio y posicién nor-
males, sin lesiones focales o dilatacién de las cavida-
des pielocolectoras, la vejiga es normal; se observa
una cantidad moderada de liquido intraabdominal.
Como hallazgos casuales se observaron liquido pleural
bilateral de predominio izquierdo con crecimiento
de las cavidades cardiacas y liquido pericardico en
cantidad moderada. Conclusién: situs inversus, as-
citis en cantidad moderada, derrames pleural y pe-
ricardico.

Figura 1. Silueta cardiaca aumentada globalmente de tamafio, dextro-
cardia, mediastino de amplitud normal. En los campos pulmonares no se
identifican consolidaciones ni masas, pero presenta opacidades parahiliares
bibasales en relacién con edema pulmonar en fase intersticial, y escaso li-
quido pleural izquierdo.
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Ecocardiografia transesofagica. Situs inversus total.
Concordancia auriculo-ventricular y ventriculo-arte-
rial normal. Ventriculo izquierdo y auricula izquierda
con leve dilatacién de 21 cm?, sin hipertrofia, contrac-
tilidad segmentaria normal, fraccion de eyeccion del
40%; ventriculo derecho dilatado con contractilidad y
funcion sistdlica disminuidas. Auricula derecha de 54
cm?, insuficiencia mitral moderada con engrosamien-
to de sus valvas, insuficiencia tricuspidea severa por
dilatacion del anillo. Hipertensidon pulmonar severa
de 68 mm/Hg, tabiques integros, sin vegetaciones ni
trombos intracavitarios. Aorta ascendente, cayado y
descendente normales.

Tomografia de torax de alta resolucion (figura 2)

Figura 2. Derrame pleural bilateral en cantidad moderada con atelecta-
sias pasivas, parénquima pulmonar con opacidades en vidrio esmerilado
y engrosamiento liso de los septos interlobulillares en forma difusa, no se
identifican lesiones nodulares ni cavitaciones. Conclusion: edema pulmonar
cardiogénico.

AngioTAC de térax. Crecimiento de las cavidades
derechas, liquido pericardico escaso, atelectasias
basales con derrame pleural bilateral, ocupacién
del parénquima pulmonar por edema versus hemo-
rragia alveolar; sin embargo, por la configuracion
de la lesidon no se descarta compromiso infeccio-
so sobreagregado; no hay imdgenes que sugieran
tromboembolismo pulmonar (TEP), no hay neumo-
torax.
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Tomografia contrastada de abdomen (figura 3)

Figura 3. Situs inversus. En el segmento VI del higado se observa
lesién nodular hiperdensa con centro hipodenso, de mérgenes definidos y
que mide 12 mm en su didmetro mayor, inespecifica, no se descarta proceso
infeccioso. Estructuras vasculares permeables, vesicula, pancreas, glandulas
suprarrenales y bazo sin lesiones, pequefio bazo accesorio, rifiones norma-
les, aorta, cava y retroperitoneo sin alteraciones, tracto gastrointestinal nor-
mal, incipiente cantidad de liquido en la cavidad abdominal.

Tomografia de craneo (figura 4).

Figura 4. Sangrado parenquimatoso occipital derecho con edema perile-
sional y extensién masiva al sistema ventricular, que compromete tanto los
ventriculos laterales como el tercer y cuarto ventriculos.
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Tabla 1. Exdmenes de laboratorio a lo largo de la hospitalizacion

Dia 1 Dia 2 Dia 3 Dia 4
(Ls;’rcﬁii)tos 18800 20200 24500  19.900
z\;‘:ﬁ?'“ 13.900 16600 20700  17.600
(L;)rc‘)froit)“ 2900 1800 1200  1.000
mg?ﬁf)ms 1800  1.800 2600  1.200
HB (gm/dL) 15,3 14,8 138 13,3
PLQ
fpor L) 256.000 214.000 150.000 108.000
Cr (mg/dL) 1 1,9 2,6
PCR (mg/dL) 1,81 2,4 3,09 34
LDH (UI/L) 563 2635 4981
CPK (UI/L) 71 310 422
ALT (UI/L) 532 2206  4.662
AST (UI/L) 680 1936  2.858
BT (mg/dL) 2,76 411
BD (mg/dL) 1,06 1,11
GGT (UI/L) 59 85
FA (UI/L) 9% 83
TP (seqg) 17,8 29,7 449 40
INR 16 2,67 4,02
TTPa (seg) 29,8 324 45,1

Dia 5 Dia 6 Dia7 Dia 8 Dia9 Dia 10
17.800 18.500 19.800 16.500 12.000 5.300
16.500 17.000 18.400 15.200 10.800 4.500

700 400 500 500 400
600 1.100 900 800 700 200
13,7 12,2 13,4 12,6 12,1 11,4
94.000 72.000 63.000 55.000 39.000 25.000
1,4 1,2 0,9 0,9 0,8 0,8
2,73 2,93 6,95 11,36 15,12 17,8
467 391 417
1.307 414
913 821 466 214
942 1.403 967 589 436
5,64 7,8 11,16 14,2
2,77 4,06 6,03 7,8
142 122 88
110 100 88
38,4 19,4 244 22 21,9 22,3
3,53 1,8 2,24 2 2 2,04
36,1 31,8 31,8 324 30,1

HB: hemoglobina; VCM: volumen corpuscular medio; PLQ: plaquetas; PCR: proteina C reactiva; TP: tiempo de protrombina; TTPa: tiempo de tromboplastina parcial
activada; INR: International Normalized Ratio; BT: bilirrubina total; BD: bilirrubina directa; FA: fosfatasa alcalina; AST: aspartato-aminotransferasa; ALT: alanino-
aminotransferasa; GGT: gamma-glutamil transpeptidasa; (PK: creatin-fosfoquinasa; LDH: deshidrogenasa lactica. Cr: creatinina

Otros examenes paraclinicos: dos series de hemo-
cultivos negativos; urocultivos en los dias 2 y 4: ne-
gativos; IgM para Leptospira negativa; T3: 0,55 ng/dL
(normal); T4: 1,15 wg/dL (normal); TSH: 1,03 mUI/L
(normal); ferritina: 214,87 ng/mL. Troponinas con
diferencia de 14 horas: negativas. Serologias virales:
antigeno de superficie de hepatitis B: negativo; anti-
cuerpos contra el antigeno de superficie: negativos;
anticuerpos contra el antigeno core de hepatitis B:
negativos: IgM para hepatitis A: negativa. No se hizo
prueba de VIH.

DISCUSION DEL INTERNISTA

En resumen, se trata de un hombre joven, aparen-
temente sin ningun antecedente patoldgico, que
ingresé al hospital por cuadro de disnea y choque
posiblemente cardiogénico-séptico, en quien se diag-
nosticaron malformacién congénita de tipo situs in-
versus e hipertensiéon pulmonar con concordancia
auriculo-ventricular segin la ecocardiografia. Ingre-
sé con sindrome de respuesta inflamatoria sistémica
(SIRS), acidotico, con hepatitis hipoxico-isquémica y
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coagulacién intravascular diseminada (CID), y final-
mente fallecié por sangrado intracerebral. En este
contexto el diagnostico diferencial es amplio; si tene-
mos en cuenta las causas de choque cardiogénico (1),
descartamos el infarto agudo de miocardio porque el
paciente nunca presentd clinica de dolor anginoso y
no hubo elevacién de las troponinas; tampoco fue el
comportamiento clinico de una miocarditis; el diag-
noéstico de fiebre reumadtica lo apoyan la ecocardio-
grafia, en la que se halld engrosamiento de las valvas,
y la edad del paciente, pero la clinica no sugirid este
diagnostico y desconocemos si tuvo faringoamigda-
litis en la infancia o 2 a 3 semanas antes de haberse
iniciado el cuadro.

Entre las posibilidades diagndsticas no se descarta la
insuficiencia mitral aguda (2) ocasionada por la rup-
tura espontdnea del musculo papilar, aunque este
evento es muy raro y generalmente ocurre COmo con-
secuencia de un infarto de miocardio; otras buenas
posibilidades son la comunicacién interventricular
(CIV), la embolia pulmonar o la depresiéon miocardica
severa secundaria a choque séptico; sin embargo, la
ecocardiografia descarté la CIV y la angioTAC descar-
t6 el TEP Entre las causas de soplo presumiblemente
nuevo asociado a insuficiencia mitral en un paciente
con choque mixto (cardiogénico y séptico) se debe
pensar siempre en la posibilidad de endocarditis bac-
teriana o por otros agentes patdgenos.

Ahora bien, si enfocamos al paciente partiendo de
la presencia de SIRS y le sumamos la CID (3), mas el
compromiso hepético (hepatitis hipéxico-isquémica),
renal y cardiaco, y teniendo en cuenta los hallazgos
en las ayudas paraclinicas, se plantean tres posibili-
dades diagnosticas: absceso hepético (4), endocarditis
infecciosa (5) y enfermedad de Weil (6).

Aunque en la tomografia y la ecografia no quedé cla-
ro que la imagen descrita en el higado correspondiera
a un absceso hepdtico (no se describio la presencia de
niveles hidroaéreos ni hubo evidencia de que el “abs-
ceso” se hubiera drenado a la cavidad pleural, perito-
neal o pericardica para explicar las manifestaciones
sistémicas del paciente), pero si tenemos a favor de
este diagndstico el dolor abdominal, el vémito y la
diarrea; los abscesos hepéticos, sobre todo los bacte-
rianos, afectan mas a personas mayores de 50 afos;
las causas mds comunes son las enfermedades gas-
trointestinales y biliares; y con respecto a los abscesos
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amebianos los factores de riesgo mds importantes son
ser hombre homosexual, estar inmunosuprimido o
mentalmente comprometido (4). En conclusién, no
creemos que la causa de la enfermedad del paciente
haya sido un absceso hepético primario; la imagen
vista en la tomografia, si bien puede corresponder a
un absceso hepatico, probablemente tenga un origen
embolico (siembra séptica).

Con respecto a las caracteristicas clinicas de la en-
fermedad de Weil, cabe destacar que el paciente
present6 fiebre intermitente, dolor abdominal, vo-
mito y diarrea, disfuncion hepdtica y renal, trombo-
citopenia y una afectaciéon pulmonar que se podria
describir como neumonitis hemorragica (6). En Ia
enfermedad de Weil se han descrito compromiso
cardiaco, en relacidén con miocarditis intersticial, y
sangrado intracerebral debido a la inflamacién peri-
vascular que se produce como parte de la respuesta
inflamatoria a esta infeccién (7). Sin embargo, tam-
poco pensamos que el paciente haya cursado con
enfermedad de Weil porque la IgM para Leptospira
fue negativa, y esta descrito que esta prueba tiene
sensibilidad cercana al 90% y especificidad del 94%
(6). Tampoco apoya el diagnoéstico de dicha enfer-
medad el hecho que la funciéon renal del paciente
se haya recuperado por completo sin presentar he-
maturia, leucocituria, cilindruria o proteinuria; ade-
mas, el compromiso hepético en la enfermedad de
Weil es predominantemente colestasico sin necrosis,
y el paciente del caso clinico presentd un patrdn he-
patico por compromiso isquémico.

Finalmente, pensamos que la endocarditis infecciosa
(EI) es una buena posibilidad diagndstica; en efecto, si
tratamos de enmarcar al paciente en la tabla de con-
diciones médicas que la sugieren, propuesta por las
guias (5), vemos que presentd fiebre, elevacion de los
reactantes de fase aguda, compromiso sistémico y po-
siblemente compromiso embdlico evidenciado por la
presencia de una lesién en el higado sospechosa de
absceso, todo ello sumado a la probable embolia al
sistema nervioso central, que se manifestd por hemo-
rragia intracerebral. Es también importante recordar
que la presentaciéon de la EI puede ser aguda, como
una infeccién rdpidamente progresiva, pero que tam-
bién se puede manifestar como una infeccion suba-
guda con fiebre de bajo grado y sintomas inespecificos,
lo cual dificulta el diagnoéstico precoz (5).
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Si tratamos de encuadrar la condicidn clinica del pa-
ciente dentro de los criterios de Duke para el diag-
noéstico de endocarditis infecciosa, vemos que solo
cumple uno de los mayores, la regurgitacién valvular
mitral, asumiendo que esta sea nueva; y de los crite-
rios menores cumple el de la fiebre con temperatura
mayor de 38 °C y los fendmenos vasculares, que han
sido descritos como infartos pulmonares por embo-
lia séptica a las arterias principales o la presencia de
hemorragia intracraneal por ruptura de aneurismas
micoticos (5). Recordemos que el paciente en discu-
siéon present6 al final de sus dias hemorragia alveolar
e intracerebral, que no se pueden explicar completa-
mente por la CID, y es grande la posibilidad de que
hayan sido secundarias a émbolos sépticos. Si con-
tabilizamos estrictamente cudntos criterios de Duke
cumplia este paciente para el diagnoéstico de EI, ve-
mos que tenia la insuficiencia mitral como criterio
mayor y de uno a tres de los menores, lo cual hace
el diagnostico de EI posible, pero no definitivo como
quisiéramos. Sin embargo, es importante también
aclarar que los criterios de Duke tienen sensibilidad y
especificidad por encima del 80%, pero no reempla-
zan el juicio clinico.

Por esta razon pensamos que el paciente cursé con
una EI que lo llevé a las complicaciones vasculares
que finalmente le produjeron la muerte. Ahora bien,
dos series de hemocultivos fueron negativas y en
la ecocardiografia no se vieron vegetaciones. Esta
descrito que del 2,5% al 31% de los pacientes con EI
pueden cursar con hemocultivos negativos, debido
principalmente al uso previo de antibiéticos y/o a la
presencia de un germen de crecimiento dificil en los
hemocultivos tradicionales o en el tiempo esperado
(5,8). Las ecocardiografias que no muestren inicial-
mente la vegetacion se deben repetir en los 7 a 10
dias siguientes, si la sospecha clinica persiste, por-
que en ese intervalo, en algunos casos, la vegetacion
puede alcanzar el tamafno detectable y se pueden
llegar a evidenciar también abscesos o trayectos
fistulosos (9).

Con esta informacién, se concluye que la EI del pa-
ciente debid ser ocasionada por un microorganismo
de crecimiento dificil como las bacterias del grupo
HACEK (Haemophilus influenzae o parainfluenzae,
Aggregatibacter actinomycetemcomitans, Cardio-
bacterium hominis, Eikenella corrodens, Kingella

kingae) o por alguno de los hongos, que son mas
probables en pacientes inmunocomprometidos,
portadores de vdlvulas protésicas, lineas venosas,
dispositivos cardiacos o con falla renal (10). Son es-
tos ultimos los que mas probablemente podrian es-
tar afectando al paciente, dadas la inmunosupresion
generada por su cardiopatia y la falta de respuesta a
los antibioticos.

Conclusion del internista

En conclusién, considero que se trata de un paciente
con una anomalia congénita cardiaca, pulmonar y
abdominal que lo puso en condicién de inmunosu-
presion; quien ingresd al hospital con un sindrome
de falla cardiaca debido a choque mixto (séptico y
cardiogénico) originado por un proceso infeccioso
larvado. Pienso que cursé con endocarditis infec-
ciosa probablemente por un germen de crecimiento
dificil o un hongo, con embolias sépticas pulmonar
y cerebral manifestadas por multiples infartos en di-
ferentes tejidos, y los consecuentes sangrados (he-
morragia alveolar e intracerebral) que o Ilevaron a
la muerte.

ANATOMIA PATOLOGICA

Estudio macroscopico

El cadaver mostraba edema e ictericia generalizados.
En el encéfalo se encontré hemorragia intraventricu-
lar extensa con coagulos en todo el sistema ventricu-
lar y dilatacién del mismo; ademads de un punteado
hemorragico en el cerebelo, el cuerpo calloso y los
I6bulos frontal y occipital. EI pulmon localizado en el
lado derecho tenia dos I6bulos y lingula, el localizado
en el lado izquierdo tenia tres I6bulos; a ambos lados
habia multiples lesiones abscedadas en la superficie
pleural; los pulmones eran de consistencia sélida, con
hepatizacion; al corte del parénquima tenian un co-
lor pardo y rojizo y eran solidos, con pérdida de la
arquitectura normal y multiples nédulos purulentos
bilaterales (figura 5).

Corazoén de localizacion retroesternal, aumentado
de peso: 600 g. Ambas auriculas con aspecto mor-
foldgico izquierdo (isomerismo); superficie interna
lisa, sin musculos pectineos. El ventriculo localizado
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en el lado derecho tenia morfologia de ventriculo
derecho: septo trabeculado con trabéculas carno-
sas gruesas, cresta supraventricular que separaba
la valvula trictspide de la semilunar y presencia de
musculo papilar septal. El ventriculo localizado en
el lado izquierdo tenia morfologia de ventriculo

izquierdo: superficie septal lisa, continuidad fibrosa
entre la valvula mitral y la semilunar y ausencia de
musculo papilar septal. Pequefia comunicacién in-
terventricular en la porcién superior del septo, con
area blanquecina engrosada y friable compatible
con una vegetacion.

Figura 5. A. SNC: hemorragia en todo el sistema ventricular y multiples pequefias hemorragias intracerebrales. B. pulmén con dreas blanquecinas en

todo el parénquima, que demostraron inflamacion aguda y necrosis.

El vaso que salia del ventriculo derecho correspondia
a la aorta y estaba anterior, el que salia del ventriculo
izquierdo correspondia a la arteria pulmonar y esta-
ba posterior; la aorta descendente estaba al lado de-
recho y la cava inferior, al izquierdo; las venas cavas
desembocaban en la auricula del lado izquierdo y las
venas pulmonares, en la auricula ubicada en el lado
derecho; es decir, la circulacion sistémica llegaba a la
auricula localizada en el lado izquierdo, salia por la
arteria pulmonar y de alli regresaba por las venas pul-
monares a la auricula ubicada en el lado derecho, de
alli pasaba al ventriculo del mismo lado y salia por la
aorta a la circulacion sistémica (figura 6). En resumen:
corazon con levocardia (ventriculo derecho al lado
derecho e izquierdo al lado izquierdo), transposicion
corregida de grandes vasos, isomerismo auricular iz-
quierdo y comunicacion interventricular con vegeta-
cién. No se encontré comunicacion interauricular ni
habia ductus arterioso permeable.

Orientacion visceral abdominal anormal: bazo, cola
del pancreas y estbmago al lado derecho; higado,
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ciego y apéndice cecal al lado izquierdo. Bazo au-
mentado de tamafo, friable y hemorrégico; dos bazos
accesorios de 1,5 cm y 0,8 cm. Mucosas del tubo di-
gestivo sin alteraciones. Higado marcadamente con-
gestivo con aspecto “en nuez moscada”.

Estudio microscépico

Multiples areas de hemorragia alrededor del sistema
ventricular cerebral, con muchos microabscesos en
cerebro, cerebelo, tallo y meninges, en cuyo mate-
rial se identifican hifas septadas en angulo agudo,
compatibles con Aspergillus spp. Pulmones con mul-
tiples nédulos abscedados que contienen también el
hongo. Areas de dafo alveolar, edema y hemorra-
gia (figura 7). En el miocardio también se identifican
abscesos con hongos. En el defecto interventricular
hay calcificaciones y una vegetacion formada por fi-
brina e infiltrado de polimorfonucleares con estruc-
turas micoticas similares a las descritas en el encéfalo
y los pulmones (figura 8). Estos hongos también se
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identifican en microabscesos en el parénquima renal que compromete las zonas 2 y 3, sin afectacion de
y en la pared de las venas de varios drganos (figura 9). los espacios porta. En otros érganos hay congestion
El higado muestra necrosis masiva de tipo isquémico vascular, sin otras alteraciones especificas.

Figura 6. A. Esquema del corazon, similar a como se suele graficar en muchos textos;
B. Grafico de las alteraciones encontradas en nuestro caso: los ventriculos tienen disposicion
normal, la aorta estd rotada, sale del ventriculo derecho y estd anterior a la pulmonar la cual
también estd rotada y sale del ventriculo izquierdo. Las cavas llegan a la auricula izquierda y
las venas pulmonares, a la auricula derecha. Hay también una pequefa comunicacion inter-

ventricular
Diagnosticos finales: situs inversocon levocardia, co- endocarditis micotica (Aspergillus spp.), aspergilosis
municacién interventricular, transposicion corregida invasiva sistémica, hemorragia intracerebral, necrosis
de los grandes vasos, isomerismo auricular izquierdo, hepatica masiva isquémica y polisplenia.

Figura 7. A. Sistema nervioso central: miltiples dreas de inflamacién aguda, en las cuales hay estructuras filamentosas
basofilicas. B. Pulmon con inflamacién aguda; puede verse la pared de una vena en la cual hay abundantes hifas (ambas
iméagenes: hematoxilina eosina, X 400)
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Figura 8. A. Imagen microscépica de la zona engrosada en la comunicacién interventricular; puede verse infiltrado in-
flamatorio mixto en un estroma de tejido fibroso, con estructuras basofilicas que demostraron ser hongos. B. Una de las
miultiples dreas abscedadas dentro del miocardio. También en estas &reas se identificd el hongo (ambas imagenes: hema-
toxilina-eosina, izquierda X 400, derecha X 200).
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Figura 9. A. Hifas septadas, con ramificacion en dngulo agudo, morfologia muy compatible con Aspergillus spp. B. Abun-
dantes hifas que invaden la pared y la luz de una arteria. Multiples venas y arterias en diferentes drganos presentaban esta

invasion micética (ambas imdgenes: tincion de plata-metenamina; izquierda X 400, derecha X 200)

DISCUSION FINAL

En muchos casos de situs inversus el corazon puede
estar localizado en el lado derecho, con el &pex apun-
tando a dicho lado: dextrocardia; sin embargo, con
menor frecuencia puede estar ubicado en el lado iz-
quierdo o mas central, con el &pex apuntando al lado
izquierdo, como ocurre normalmente: levocardia;
en este ultimo caso son mas comunes las malforma-
ciones cardiacas, como ocurrid en nuestro paciente.
La transposicién de los grandes vasos es la salida de
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la aorta del ventriculo derecho y del tronco pulmo-
nar del izquierdo; si la aorta surge de un ventriculo
morfolégicamente derecho y la pulmonar, de uno
morfoldgicamente izquierdo se denomina transpo-
sicion completa de grandes vasos, y hay concordan-
cia auriculo-ventricular (cada auricula se comunica
con su ventriculo apropiado). En dicha transposicién
completa la sangre oxigenada que Ilega a la auricula
izquierda pasa al ventriculo izquierdo y de alli a los
pulmones para retornar al ventriculo izquierdo; a su
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vez, la circulacion sistémica solo pasaria por el lado
derecho, y asi las circulaciones pulmonar y sistémica
estdn en paralelo y no en serie como es normal, ya
que sin ninguna comunicacién la vida extrauterina
no podria mantenerse. Usualmente hay un foramen
oval permeable, algun defecto interauricular o inter-
ventricular y un ductus arterioso permeable, pero aun
asi es una cardiopatia cianosante que se manifiesta en
los primeros dias de vida.

En la transposiciéon corregida de los grandes vasos
hay ademaés discordancia auriculo-ventricular, es de-
cir, la circulacién sistémica llega a la auricula que se
comunica con el ventriculo del que surge la arteria
pulmonar vy la circulacidon pulmonar, a la auricula que
se comunica con el ventriculo del que surge la aorta
(11). En nuestro paciente la sangre oxigenada llegaba
ala auricula del lado derecho, de alli pasaba al ventri-
culo derecho y luego a la aorta, para retornar por las
cavas a la auricula izquierda, el ventriculo izquierdo
y luego a la arteria pulmonar para ir a los pulmones.
Las alteraciones clinicas en la transposicion corregida
de grandes vasos dependen de otras malformaciones
asociadas, o de alteraciones en el sistema de conduc-
cién. Entre las malformaciones asociadas con mayor
frecuencia estan las anormalidades de la valvula tri-
cuspide, la estenosis o atresia pulmonar, el ductus
arterioso permeable y defectos del septo ventricular,
como ocurrié en nuestro paciente. Esta comunica-
cién interventricular era pequefia y no generaba al-
teraciones clinicas notorias; los episodios de “asfixia”
con actividad fisica intensa, como relatd la madre, y
que fueron considerados como “asma”, pueden ha-
berse debido a esta alteracion.

La comunicacion interventricular encontrada en el
paciente presentaba una vegetaciéon con infeccién mi-
cotica, o sea, una endocarditis micotica que fue muy
probablemente el origen de los mdultiples émbolos
detectados en el pulmon, el sistema nervioso central,
los riflones y vasos sanguineos. La endocarditis de un
defecto interventricular es muy infrecuente (11) y més
aun si es producida por infecciones micéticas (12). La
extensa afectacion pulmonar produjo insuficiencia
respiratoria, que sumada a la infeccidén micética con
abscedacioén intramiocardica produjo hipoxia grave, lo
cual explica la necrosis de tipo isquémico en el higado.

La endocarditis infecciosa por hongos es una en-
tidad rara con tasa alta de mortalidad incluso con

diagndstico y tratamiento médico y quirtrgico opor-
tunos (13). Representa un bajo porcentaje del total
de las endocarditis, aunque se describe un aumento
en el numero de casos, que alcanza entre 1%y 6%, y
en algunas series hasta un 10%, del total de casos de
endocarditis principalmente en pacientes con prote-
sis valvular (14).

Candida spp., es el agente etioldgico mas frecuente de
las endocarditis por hongos (50% a 70% de [os casos)
seguida por Aspergillus spp., (20% a 30%); la mayoria
son causadas por A. fumigatus (54%), seguido por A.
terreus (18%), A. niger (7%) y A. flavus (7%) (15).

Entre los principales factores de riesgo para desarro-
[lar una endocarditis por Aspergillus se encuentra una
serie de anormalidades cardiacas (41% de los casos),
protesis valvulares (39%), enfermedades malignas
(18%), trasplante de organo solido (18%) y trasplante
de médula dsea (18%), en el que la tasa de mortalidad
puede alcanzar hasta el 57% (14). También se han in-
formado otros factores de riesgo como el tratamien-
to con esteroides (55%), la exposiciéon prolongada a
antibioticos (31%) y el uso de quimioterapia (28%);
ademas se ha descrito que en las series pediatricas el
factor de riesgo mas comun es la presencia de enfer-
medad congénita cardiaca (16).

La caracteristica ecocardiografica mas significativa
es la presencia de vegetaciones de gran tamano, que
conlleva un alto riesgo de complicaciones como la
embolia periférica y central, la obstruccion de la vas-
culatura de las extremidades, la embolia pulmonar,
alteraciones en el sistema nervioso central y falla
cardiaca (17).

El diagndstico de endocarditis por Aspergillus re-
quiere un altisimo indice de sospecha; casi en el 21%
de los casos el diagndstico se establece posmortem,
los cultivos de sangre son casi siempre negativos; la
mayoria de las veces se logra demostrar la vegeta-
cién por ecocardiografia transesofégica, debido a su
gran tamafo (17). La prueba de ELISA para el anti-
geno galactomanan puede ser una herramienta util
para establecer el diagnostico de aspergilosis invasi-
va (18), pero no ha sido estudiada en el escenario de
las endocarditis. Pueden ocurrir falsos positivos en
otras infecciones fiingicas como histoplasmosis, blas-
tomicosis, criptococosis y penicilinosis; también con
el uso concomitante de suplementos nutricionales
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contaminados y el de soluciones electroliticas como
la plasma light (19). Sin embargo, es una opcidén usar
las pruebas antigénicas mientras se tienen los resulta-
dos de los estudios histopatoldgicos y los cultivos del
tejido para confirmar el diagndstico.

El tratamiento de la endocarditis por Aspergillus
requiere la combinacion de la terapia antifingica y
el desbridamiento quirtrgico. EI medicamento de
primera linea es el voriconazol, que ha resultado
superior a la anfotericina B, con mejores tasas de
supervivencia, menor nefrotoxicidad y menos anor-
malidades electroliticas (20). Sin embargo, otros es-
tudios han logrado demostrar que la terapia combi-
nada, ya sea de voriconazol con anfotericina B o de
voriconazol con caspofungina, puede aumentar la
tasa de supervivencia de los pacientes principalmen-
te en casos de aspergilosis invasiva grave (21). Aun
sigue siendo motivo de estudio la duracién apropiada
de la terapia antifingica, pero la mayoria de los au-
tores recomiendan mantener de por vida la terapia
supresora.

El prondstico de la endocarditis por Aspergillus es
malo, la tasa de mortalidad esta cerca del 65%, lo cual
se debe principalmente al estado de inmunosupre-
sién del hospedero, al retardo en el diagndstico y a
las complicaciones embdlicas; es incluso mucho maés
alta (100%) en los pacientes que solo reciben trata-
miento médico.
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