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ENDOCARDITIS POR SALMONELLA EN LUPUS ERITEMATOSO SISTEMICO
BACTERIAL ENDOCARDITIS CAUSED BY SALMONELLA IN SYSTEMIC LUPUS
ERYTHEMATOSUS
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RESUMEN

Introduccion: Los pacientes con Lupus Eritematoso Sistémico (LES) estan predispuestos al desarro-
llo de infecciones que pueden causar significativa morbilidad y

mortalidad. La infeccidon endovascular por Salmonella es una complicacion rara, de dificil diagnosti-
co y mal pronostico.

Objetivos: Presentacion de dos casos de endocarditis por salmonella en pacientes con LES.

Casos Clinicos: Presentamos dos casos de endocarditis causada por Salmonella en pacientes con
LES, uno de ellos con diagnéstico nuevo de diabetes y otro con insuficiencia renal crénica. A pesar
del tratamiento antibidtico con quinolonas y cefalosporinas de tercera generacion, los pacientes
requirieron intervencion quirargica.

Conclusion: Es necesario un alto indice de sospecha de infeccion por Salmonella en pacientes con
LES para evitar demoras en el diagnostico y tratamiento.

ABSTRACT

Introduction: Patients whit SLE (Systemic Lupus Erythematosus) are prompt to develop infections
with significant morbility and mortality. The intravascular infection due to salmonella is a rare compli-
cation of difficult diagnosis and poor prognostic.

Objective : We report two cases of bacterial endocarditis due to salmonella in SLE patients.
Clinical Cases: We report two cases of bacterial endocarditis caused by Salmonella in a patient
with SLE, one with recent onset of mellitus diabetes and other with chronic renal failure. Despite of
antibiotic treatment with fluoroquinolone and a third-generation cephalosporin, the patient required
surgical intervention. Conclusion:
Salmonella infection should be suspected in SLE patients in order to make earlier diagnosis and
treatment.
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INTRODUCCION

El término endocarditis infecciosa indica infec-
cion de la superficie endocardica del corazén e
implica la presencia fisica de microorganismos
en la lesion. Aunque las vélvulas cardiacas son
las afectadas con mas frecuencia, la enfermedad
puede ocurrir en defectos septales o en el endo-
cardio mural.

La salmonelosis es una infeccion comun en el
LES, alcanzando el 40% de las bacteriemias
reportadas en una serie, comparadas con sola-
mente 2% en la poblacién general (26). En otro
estudio, los pacientes con LES contribuyeron al
20% de todas las bacteriemias por salmonella,
y solamente 0,5% de todas las bacteriemias por
Gram negativos no Salmonellas (1).

La endocarditis es extremadamente rara después
de la infeccién por Salmonella y menos del 5%
de los pacientes con bacteriemia por Salmonella
la presentan (8-29). La mayoria de los pacientes
con endocarditis tienen una enfermedad subya-
cente incluyendo pacientes con neoplasias, virus
de la inmunodeficiencia humana, diabetes, cola-
genopatias, o aquellos que reciben tratamiento
con corticoides u otros agentes inmunosupreso-
res.

Se han reportado en las ultimas cinco décadas
poco mas de 40 casos de endocarditis por salmo-
nella en la literatura, nosotros presentamos dos
casos de endocarditis por Salmonella en pacien-
tes lUpicas, una de ellas con diagndstico nuevo
de diabetes mellitus.

CASOS CLINICO

Caso 1: Mujer de 38 afios de edad, con diag-
néstico de LES desde hace 3 afios por anemia
hemolitica, artritis, Ulceras orales, eritema malar,
ANA + | patrén difuso y DNA +, tratada con Aza-
tioprina 2 mg/Kg, Prednisona 20 mg/dia. HTA me-
dicada con Atenolol e hipotiroidismo. Comienza
con fiebre 39°C de 15 dias de evolucion sin foco
aparente, poliuria, polidipsia. Examen fisico: Fr.
28 C x m, TA 160/100 mmHg, FC 100 Ipm, Tem-
peratura 38°C, cushing, hidrosadenitis en axila
derecha el resto normal.

Laboratorio: uremia 77 mg/dl, creatinina 1,55 mg/
dl, glucemia 660 mg/dl, Hb 11,1 g%, Hto. 33%, re-
ticulocitos 0,1% coombs negativa, VSG 80 mm/h,
gases en sangre: acidosis metabdlica compensa-

da, orina completa: sedimento GB 10/campo, piu-
ria leve cuerpos cetonicos ++, glucosa +++, ECG
y Rx de térax: normal. Tratamiento cefalotina e
insulina. Hemo y urocultivo: Salmonella Enteri-
tidis, a los 6 dias aparece soplo sistélico 2-3/6
en apex irradiado a axila. Un ecocardiograma
transesofagico confirma en valva mitral posterior
imagen compatible con vegetacion de 13,2 x 13,7
mm leve insuficiencia mitral.

Comienza esquema con ciprofloxacina 400 mg
¢/12 hs y ceftriaxona 2gr ¢/12 hs. A los 15 dias
ACV con paresia facio braquio crural izquierda.
TAC cerebral: imagen isquémica parietotempo-
ral derecha, se realiza reemplazo de valvula mi-
tral, luego de no evidenciar sangrado cerebral,
comienza tratamiento anticoagulante. Anatomia
patolégica: valva con cambios degenerativos
mixoides, se reconoce una proliferacion vegetan-
te, amorfa irregular constituida por depodsitos de
fibrina, detritus celulares, infiltrado inflamatorio
de PMN,

eritrocitos y tejido adyacentes, se observan colo-
nias de gérmenes en la superficie.

Caso clinico 2: Mujer 49 afios con LES diagnos-
ticado 10 afios previos a la consulta actual, con
antecedentes de Raynaud, serositis, artritis (ar-
tropatia de Jaccoud), alopecia, eritema en alas
de mariposa y nefritis. IRC terminal con fistula
AV (GORETEC) en hemodialisis desde 2 afos
previos. HTA tratada con enalapril 10 mg por dia.
Anemia refractaria a hierro y EPO de 6 meses de
evolucion. Actualmente en tratamiento con metil
prednisona 4 mg/dia

Seis meses previos a la internacién presenta
diarrea por guardia confirmado con corpocultivo
y astenia. Dos 2 meses previos aparece fiebre,
disnea, continta diarrea, astenia, poliartritis, do-
lor abdominal y mal estado general. Es deriva-
da con TAC toraco abdominal: adenopatia retro
peritoneales y mediastinicas pequenas, atelecta-
sia laminar en base pulmén izquierdo y derrame
pleural bilateral leve, cardiomegalia global, con
micro calcificaciones de probable origen valvular,
leve hepatomegalia.

Examen fisico: eritema en alas de mariposa,
alopecia difusa. Atrofia muscular generalizada,
manos en desviacion cubital, sinovitis en 2°y 3°
MCF bilateral, SS4/6 en foco mitral irradiado a
axila, rales crepitantes en bases.

Laboratorio: Coombs directa negativa. Hemocul-
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tivos 3/3 + Salmonella sp, ANA + 1/80 difuso, y
periférico Anti DNA +, complemento normal, An-
ticardiolipinas y anticoagulante lupico negativos.
Ecocardiograma inicial: Insuficiencia mitral se-
vera, calcificacion severa del anillo mitral y valva
posterior, F de Eyeccion: 66 %.

Inicia tratamiento con ceftazidima y amikacina
que luego se rota a ciprofloxacina EV, evolucio-
nando con insuficiencia cardiaca, sepsis severa,
trombocitopenia y elevacion de fosfatasa alcali-
na. A los 15 dias aparicién de flictenas en dedos
de los pies.

A los 25 dias de internacion: nuevo ecocardio-
grama transesofagico: Insuficiencia mitral seve-
ra con vegetacion de 1 cm en valvula mitral. Se
planea cirugia.

Evoluciona en forma térpida con infarto agudo de
miocardio infero basal, CACG: oclusiéon 100 %
coronaria derecha distal ( 2° a embolia), aquine-
sia inferobasal. Evoluciona con bloqueo completo
de rama derecha y auriculoventricular completo,
shock cardiogénico y fallece.

DISCUSION:

La endocarditis por Salmonella es una entidad
rara, la mayoria de los pacientes tienen una en-
fermedad subyacente y existe una alta propor-
cion de endocarditis mural relacionado con coa-
gulos intracardiacos.

La bacteriemia por Salmonella es a menudo tran-
sitoria y benigna, pero puede causar enfermedad
seria (19). La asociacion entre infeccion por sal-
monella y lupus eritematoso sistémico ha sido
descripta previamente. Algunos factores podrian
contribuir a esta asociacion: La salmonelosis
puede reactivar la enfermedad, el tratamiento del
LES pueden predisponer a la infeccion, o bien
poseen defectos inmunolégicos subyacentes si-
milares que predisponen tanto a lupus como a
salmonelosis.

Con respecto al primer mecanismo esto no se ha
podido demostrar; es atractivo pensar que el LES
0 su tratamiento predisponen a salmonelosis, ya
que las infecciones se producen generalmen-
te con actividad de la enfermedad o con inten-
sificacion del tratamiento inmunosupresor (30).
Particularmente una de nuestras pacientes tenia
dosis altas de esteroides vy la otra insuficiencia
renal crénica como otro factor predisponente. Es
importante destacar, que en ninguno de los dos
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casos el LES presento criterios de actividad.

Los mecanismos que explican el inadecuado
aclaramiento de Salmonella en el LES incluyen:
una inadecuada opsonizacion, el deterioro de la
fagocitosis mononuclear, el hipoesplenismo fun-
cional y la hipocomplementemia.

Con respecto a si existen mecanismos inmunol6-
gicos que predispongan a infeccidn por salmone-
llay LES, la Salmonella es uno de las infecciones
bacterianas mas frecuentes en pacientes con un
deterioro de la respuesta del sistema inmune me-
diado por células. En efecto, se ha demostrado
que la respuesta mediada por células involucra
la presentaciéon de antigenos por macréfagos a
las células T positivas para gama delta —TCR/
CD8, que es el principal mecanismo de resis-
tencia para ciertas bacterias como Salmonella,
Listeria y Mycobacteria, mientras los anticuerpos
no confieren proteccion a salmonella y Legionella
en estudios in vitro en animales y en humanos
(17). El ineficiente aclaramiento de Salmonella
asociado con un estado de aparente inmunoto-
lerancia podrian explicar porque la Salmonella
llega hematégenamente a areas con resistencia
menor posterior al evento gastrointestinal inicial,
posiblemente subclinico.

Hsu et al. analizaron la infeccidon por salmonella
no tifoidea en 301 pacientes no HIV y encontré
que los factores predictores para bacteriemia pri-
maria eran : la edad mayor de 50 afios, el lupus
eritematoso sistémico, la infeccién por salmo-
nellas del grupo B, C o D y la inmunodeficiencia
(19), mientras que el predictor para infeccién en-
dovascular fue la infeccion por organismos del
grupo C y la edad avanzada.

En estudios previos, alrededor del 10% de los
cientes con bacteriemias mayores de 50 afos
desarrollaron infeccién endovascular (30, 9, 3)
y un estudio taiwanés encontré que el 35% de
los adultos con bacteriemia mayores de 65 afios
tenian aortitis (33). En nuestras pacientes la edad
no fue un factor a considerar.

Lim et al. describieron casos de infeccion por
salmonella en pacientes con LES activo (SLEDAI
mayor a 4) y cuatro de ellos como presentacion
de la enfermedad. (23). La condicién de hemdlisis
cronica ha sido tambien asociada y precediendo
a un episodio de de salmonelosis coincidiendo
con uno de nuestros casos (23).

Cohen et al. encontraron que el 75% de los pa-
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cientes con endocarditis por Salmonella tenian
cardiopatias subyacentes, un tercio cardiopa-
tia reumatica, y el 12% presentaban aneurisma
ventricular (9). Los pacientes no presentaban
antecedentes de cardiopatia previa ni positividad
para anticuerpos antifosfolipidos que se asocian
a dafio valvular en el LES.

Con respecto al compromiso valvular, en la serie
de Cohen 40% de los pacientes tenian compro-
miso de la valvula mitral, 33% de la adrtica, 2%
de la tricuspide y 24% mural, debido a la avidez
del microorganismo por la superficie de las célu-
las endoteliales (9), ambas pacientes presenta-
das tenian compromiso de la valvula mitral.

La especie mas frecuentemente observada es
Salmonella entérica serovariedad Enteritidis con
S. Entérica serovariedad Cholerasusis Typhi
siendo reportada solo raramente (4-13). A nues-
tras pacientes no se les realizé el estudio de se-
rotipo para la Salmonella.

La infeccion del endocardio por salmonella es un
proceso sumamente destructivo y en estos casos
deben considerarse la cirugia temprana y agresi-
va, a pesar de que existen reportes aislados de
tratamientos exitosos sin cirugia (25, 22, 14). Al-
gunas series reportan que se produjo perforacion
valvular en 10% de los casos y 5% con perfora-
cion del anillo valvular (24, 32).

El tratamiento antibidtico de eleccion son las
fluorquinolonas endovenosas, debido al aumento
de la Resistencia a ampicilina, trimetoprima y clo-
ranfenicol. Hay comunicaciones de aumento de
la resistencia de S typhi a ciprofloxaciona en el
Reino Unido, pero las cepas resistentes mantu-
vieron su sensibilidad a agentes alterativos como
ceftriaxona o cefotaxima. (25,31)

La mortalidad es alta y hasta de un 69% en algu-
nas series, especialmente con con infeccion por
Salmonella no tifoidea. Soravia-Dunand et al. en-
contraron una mortalidad del 60% en 140 casos
reportados en la literatura desde 1948 a 1999 por
infeccion endovascular. En el grupo de pacientes
que recibieron solamente tratamiento médico, la
mortalidad fue del 96%, mientras los que reci-
bieron tratamiento médico y quirdrgico combina-
do presentaron una mortalidad del 38%. (31).Los
pacientes con endocarditis también pueden tener
estructuras adrticas infectadas y es posible que
se requiera la reseccién adicional de aneurismas
para prevenir recaidas. (25,31,34)

CONCLUSION

La asociacion entre infeccion por salmonella y
LES es frecuente, por lo que es necesario un
alto indice de sospecha de esta infeccion para
evitar demoras en el diagnéstico y tratamiento.
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