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INTRODUCCION

La endocarditis infecciosa es una enfermedad prevalente y grave en todo el mundo
a pesar del desarrollo de técnicas diagndsticas y terapéuticas. En la mayoria de los
casos, los agentes etioldégicos mas frecuentes son los cocos grampositivos, con una
mayor incidencia en pacientes con enfermedad avanzada, enfermedades cardiacas
degenerativas u otras comorbilidades asociadas. El hemocultivo sigue siendo la
técnica mas utilizada para la orientacion diagnostica inicial y la filiacion
microbiolégica. Sin embargo, se deben considerar otros microorganismos a pesar
de hemocultivos negativos cuando persiste una alta sospecha diagndstica. La
endocarditis con hemocultivos negativos presenta un claro desafio para el clinico,
por lo que es importante tenerlo en cuenta en el diagndstico diferencial.

DESCRIPCION

Se trata de un vardn de 73 afnos que ingresa en planta de Medicina Interna para
estudio de sindrome constitucional. Como antecedentes médicos destacan
hipertension arterial, dislipemia en tratamiento y un adenocarcinoma prostatico
tratado mediante radioterapia curativa. En cuanto a su situacién basal mantiene
buena calidad de vida, con vida activa e independiente. Reside en zona rural con su
familia y se dedica profesionalmente a la ganaderia de vacas y ovejas.

En la anamnesis inicial describe cuadro de dos meses de evolucién de astenia,
hiporexia con disminucién de la ingesta y pérdida ponderal de 8 kg asociada. Al
resto de la anamnesis por aparatos sistematica no se describe ninguna otra
sintomatologia afadida resefable. En la valoracion inicial el paciente se encuentra
hemodinamicamente estable, afebril, destacando a la exploracién fisica ligera
hepatomegalia palpable sin otros hallazgos relevantes. Se solicita estudio analitico
donde se objetiva una anemia normocitica normocromica con leve trombocitopenia
asociada, sin otras alteraciones. Se amplia el estudio mediante realizacion de TC
toracoabdominal y gastro-colonoscopia, con diagndsticos finales de discreta
hepatoesplenomegalia y probable esofagitis candidiasica, sin otros hallazgos
significativos. Dados los resultados de las pruebas complementarias y la estabilidad
clinica del paciente se decide alta hospitalaria con continuacién del estudio de forma
ambulatoria.

En este periodo de tiempo — previo a ser valorado en consultas — el paciente ingresa
a cargo de Otorrinolaringologia por epistaxis secundaria a caida fortuita, precisando
de taponamiento nasal posterior. En dicho ingreso el paciente presenta pico febril
aislado de 38°C sin otra sintomatologia clinica aparente a excepcion del cuadro
constitucional persistente. Ante dicha situacién se solicita valoracion por parte de
Medicina Interna, continuando seguimiento conjunto con el servicio quirurgico y



retomando el estudio previo. Debido al cuadro febril se solicitan hemocultivos en
varias ocasiones— con resultados negativos- y se amplia estudio analitico con
serologias y estudio de autoinmunidad. Ante la ligera elevacion de reactantes
analiticos en el contexto traumatico y febril se inicia tratamiento empirico con
amoxicilina-clavulanico, en asociaciéon con fluconazol tras conocer los resultados
histolégicos de las biopsias realizadas en el estudio endoscoépico previo que
confirmaron candidiasis esofagica. En los estudios analiticos solicitados se identifica
positividad a titulos bajos para infeccién aguda por Coxiella burnetti y Bartonella
henselae, resultados que se confirman posteriormente en otro estudio con
diagnodstico serologico compatible con probable infeccion aguda por Bartonella
henselae, resultado comprobado también mediante la realizacion de PCR en sangre
periférica. La positividad para Coxiella burnetti se comenta con el servicio de
Microbiologia, interpretdndose como reaccion cruzada por Bartonella.

En el estudio de autoinmunidad presenta factor reumatoide positivo, VSG elevada,
ANA positivos a titulos de 1/160 con patron moteado y c-ANCA (PR3) positivos, sin
ninguna clinica asociada que sugiera enfermedad sistémica.

Ante los hallazgos serolégicos, la persistencia del sindrome constitucional y la
bicitopenia, se decide iniciar tratamiento empirico con doxiciclina oral, con el
diagndstico provisional de infeccidn por Bartonella henselae etiquetada inicialmente
de origen abdominal. Durante el control evolutivo el paciente mantiene febricula
persistente a pesar de la antibioterapia instaurada, sin otros focos infecciosos
aparentes y sin cambios a nivel analitico, por lo que solicita ecocardiograma
transtoracico que describe doble lesion adrtica con imagen vibratil sugestiva de
vegetacion, confirmada posteriormente en el estudio transesofagico.

Se realiza por tanto diagnéstico final de endocarditis infecciosa subaguda sobre
valvula adrtica nativa por Bartonella henselae. Se asocia rifampicina al tratamiento
previamente instaurado y el paciente se traslada a Cardiologia para continuacion de
tratamiento, seguimiento y valoracion quirurgica valvular.

DISCUSION

La endocarditis infecciosa con hemocultivos negativos tiene una prevalencia
variable a nivel mundial situada entre el 10-30%, porcentaje nada resenable.
Bartonella spp. es un bacilo aerdbico gramnegativo intracelular facultativo que
supone una de las causas mas frecuentes de endocarditis con cultivos negativos. El
diagnostico de la endocarditis por Bartonella es un claro desafio debido a su curso
clinico subagudo y la presencia de sintomas inespecificos.

En nuestro caso se realiza el diagndstico de endocarditis infecciosa en base a los
criterios de Duke modificados. El primero de los criterios mayores es la confirmacion
microbiolégica, ya que se obtiene tanto una PCR en sangre periférica positiva para
Bartonella, como la serologia compatible con anticuerpos IgG a titulos altos. Otro
criterio mayor es el criterio de imagen, con la demostracion de vegetaciones tanto



en la ecografia transtoracica como en la transesofagica. Si bien el diagndstico se
podria haber establecido en base a dichos criterios, también cumplia algunos
criterios menores como son la fiebre, positividad de factor reumatoide o la
glomerulonefritis mediada por inmunocomplejos.

Cabe destacar que en este caso el paciente presenta c-ANCAs positivos PR3, factor
reumatoide y positividad para ANA a titulos 1/160, planteando dudas diagndsticas
sobre una posible enfermedad sistémica subyacente. Segun la bibliografia
revisada, las manifestaciones renales, particularmente la glomerulonefritis, son secuelas
comunes de la endocarditis infecciosa, y casi la mitad de todos los pacientes con Bartonella
presentan afectacion renal. En nuestro caso el paciente presentaba hematuria
microscoépica y proteinuria en rango no nefrético, que podria corresponder con dicho
diagnéstico.

Otro dato a resefar en nuestro caso clinico, es que se identifico positividad a titulos
bajos para Coxiella. Revisando la literatura, esta descrita una reaccién cruzada tanto
entre diferentes especies de Bartonella, como entre Bartonella y Chlamydia o
Coxiella.

CONCLUSIONES

La endocarditis por Bartonella, si bien es una enfermedad poco prevalente a nivel
global, es una de las causas mas frecuentes de endocarditis con hemocultivos
negativos. Por tanto, es importante tenerla en cuenta en el diagndstico diferencial de
cuadros larvados de fiebre sin foco, especialmente con ambiente epidemioldgico
compatible y sospecha de endocarditis infecciosa. Asi mismo, y como hemos podido
comprobar en el desarrollo de este caso, es fundamental resefar la importancia de
la asistencia compartida en la practica clinica diaria para mejorar la continuidad
asistencial de los pacientes.
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NUEVO INGRESO
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NUEVA VALORACION

Exploracién y anamnesis: sin cambios
Hemocultivos: negativos
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CONTINUACION DEL ESTUDIO

FR +, VSG elevado
Hipocomplementemia
AUTOINMUNIDAD ANA 1/160 patrén moteado

c-ANCA (PR3) +

Coxiella burnetii: titulos bajos: compatible con infecciéon aguda

SEROLOGIA
Bartonella henselae: IgM 1/20

19G 1:1024

Sindrome constitucional + Tratamiento con doxiciclina
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serologia Bartonella : . .
Ecocardiograma transtoracico B



ECOCARDIOGRAMA TRANSTORACICO

Vegetaciones en valvula aértica

Confirmado
con ETE

Endocarditis infecciosa

subaguda sobre valvula
aortica nativa por
Bartonella henselae
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DOCARDITIS POR BARTONELLA:
ENERALIDADES

e Endocarditis infecciosa con hemocultivos negativos: 10-30%
o Bartonella una de las causas principales — Valvula aortica
e Bacilo gram negativo intracelular facultativo.
e Factores deriesgo: -

o B. henselae: contacto con gatos <1 ano, pulgas de gato... %

o B. quintana: alcohol, personas sin hogar...




DOCARDITIS POR BARTONELLA:
ENERALIDADES

e Diagnostico:

o Serologia: el mas utilizado. Contexto clinico adecuado: T VPP - {}

o PCR: cada vez mas relevante.

o HC: microorganismo de dificil cultivo — Avisar en Microbiologia
e Tratamiento
o Quirdrgico:
m  Mismos criterios que en el resto de endocarditis.
m  Mas frecuente precisar cirugia que en endocarditis por otros microorganismos
o antibistico [T
m Preferencia de bactericidas — Aminoglucésidos: NEFROTOXICOS Oﬁ(@ _::_

m Combinaciones: doxiciclina + rifampicina/gentamicina

r



PROPOSITO DE NUESTRO CASO...

e Diagndstico por criterios de Duke modificados:

PCR
o Criterios mayores: criterio de imagen + confirmacién microbioldgica
o Criterios menores: fiebre + fendmeno inmunolégico
e (Cc-ANCAs? Falso +
¢ VIH .
o Correlaciéon habitual con vasculitis ANCA + Iéleptosplra Respuesta
inmune

o Diagnostico diferencial:

o Endocarditis con cultivo negativo y afectaciéon renal (Y2 casos El).

o Vasculitis ANCA +: afectacion renal y cardiaca (arteritis de coronarias o
pericarditis, rara vez vegetaciones). OJO! Tratamiento con
inmMmunosupresores!

e ;Serologia de Coxiella?

O Reaccidon cruzada entre Bartonella y Chlamydia o Coxiella.

r



‘)NCLUSION ES

v Laendocarditis por Bartonella es una de las causas mas
frecuentes de endocarditis con hemocultivos negativos.

v Se debe tener en cuenta en el diagnéstico diferencial de la
fiebre sin foco.

- Importante indagar por contexto epidemiologico en
anamnesis.

v Asistencia compartida: relevante en la practica clinica

diaria para mejorar la continuidad asistencial de los
pacientes.
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ITERIOS DE DUKE MODIFICADOS 2023

icrobiologicos

tivos positivos (uno de los siguientes): Criterios
oMicroorganismos tipicos de EI, aislados en dos o mas juegos de hemocultivos separados.
oMicroorganismos atipicos de EI, aislados en tres o mas juegos de hemocultivos separados.
ePrueba de laboratorio positiva (uno de los siguientes):

oUn solo hemocultivo positivo para Coxiella burnetti o una concentracion de anticuerpo IgGfase 1 >1:800
oPCR positiva (incluyendo 16s y 18s) para Coxiella burnetii, Bartonella spp. o Trophervima whipplei.
oAnticuerpos IgM e IgG contra Bartonella henselae o Bartonella quintana, con un titulo de 1gG >1:800.
2.Criterio de imagen:

eLcocardiografia v/o TAC cardiaco:

1
[}

mayores

oEcocardiografia y/o TAC cardiaca que demuestre vegetacion. perforacion valvular, aneurisma valvular, absceso.

pseudoaneurisma o fistula intracardiaca.

oRegurgitacion valvular nueva (significativamente) en la ecocardiografia, en comparacion con imagenes previas; el

empeoramiento o cambio de la regurgitacion preexistente no es suficiente.
oNueva dehiscencia parcial de la valvula protésica (en comparacion con imagenes previas).

elmigenes de PET/TAC 18F-FDG: Actividad metabdlica anormal que involucra una valvula nativa o protésica (al menos
tres meses después de la implantacion), injerto aortico ascendente (con evidencia concomitante de afectacion

valvular), cables de dispositivo intracardiaco u otro material protésico.

3.Criterio quiruargico: Evidencia de EI observada por inspeccion directa durante la cirugia cardiaca, en ausencia de.

criterios microbiologicos o de imagen mayores.




1.Predisposicion:

eAntecedentes previos de EI.

eValvula protésica. Criterios
eReparacion previa de la valvula.

eCardiopatia congénita. menores
eRegurgitacion o estenosis mas que moderada (de cualquier etiologia).
eDispositivos intracardiacos (CIED).

eMiocardiopatia obstructiva hipertrofica.

eUso de drogas por via intravenosa.

2.Fiebre >38.0°C

3.Fenomenos vasculares: evidencia clinica o radiografica de émbolos arteriales, infartos pulmonares sépticos, abscesos
cerebrales o esplénicos, aneurismas micoticos, hemorragia intracraneal, hemorragias conjuntivales, lesiones de Janeway,
purpura purulenta.

4Fenomenos inmunologicos: factor reumatoide positivo, nodulos de Osler, manchas de Roth o glomerulonefritis mediada por
inmunocomplejos.

5.Evidencia microbiologica que no cumple con criterios mayores

elHemocultivos positivos para un microorganismo consistente con EI, pero que no cumple con los requisitos para criterios mayores.

eCultivo positivo o PCR para un organismo consistente con EI a partir de un sitio corporal estéril que no sea tejido cardiaco, protesis
cardiaca o émbolo; o un tnico hallazgo de una bacteria cutanea por PCR en una valvula o alambre sin evidencia clinica o microbiologica
adicional.

6.Imagenes: Actividad metabolica anormal detectada por PET 18F-FDG dentro de los tres meses de la implantacion de una valvula
protésica, injerto aortico ascendente (con evidencia concomitante de afectacion valvular), cables de dispositivo intracardiaco u
otro material protésico.

7.Soplo de nueva aparicion (siempre que la ecocardiografia no esté disponible y segiin opinion de expertos); el empeoramiento o
cambio de un murmullo preexistente no es suficiente.





