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Casi clinici

Trombo endoventricolare sinistro in paziente
affetto da sindrome da anticorpi
antifosfolipidi e da iperomocisteinemia
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This report describes the case of a 39-year-old man, admitted for the occasional finding of left ven-
tricular, irregular and pedicled mass. Because of the elevated risk of thromboembolism, cardiac
surgery was performed with complete removal of the mass. Histologic examination showed it to be
composed entirely of thrombotic material. Additional laboratory data revealed the simultaneous
presence of two thrombophilic disorders: antiphospholipid syndrome and hyperhomocysteinemia.
Screening laboratory evaluation for hypercoagulable states is recommended in similar cases.

(Ital Heart J Suppl 2003; 4 (1): 54-57)

Introduzione

E ormai ampiamente dimostrata la re-
sponsabilita degli anticorpi antifosfolipidi
e dell’iperomocisteinemia nella patogenesi
del tromboembolismo venoso e/o arterioso.
Le pili comuni evenienze trombotiche sono
la trombosi venosa profonda, la tromboem-
bolia polmonare e la trombosi arteriosa ce-
rebrale'*. Peraltro, nei pazienti affetti da
sindrome da anticorpi antifosfolipidi (APS)
o da iperomocisteinemia, anche le superfi-
ci endocardica e coronarica possono rap-
presentare siti favorevoli all’apposizione di
trombi®>”’. In questo report descriviamo il ri-
scontro occasionale di un trombo murale
intraventricolare in un paziente affetto da
APS concomitante ad iperomocisteinemia.

Caso clinico

T.S., maschio di 39 anni, con anamnesi
positiva per trombosi venosa profonda 2
anni addietro, giungeva presso la nostra Di-
visione a seguito di riscontro ecocardiogra-
fico occasionale di una massa irregolare,
peduncolata e mobile, di dimensioni di 3 X
2.5 cm, adesa all’apice del ventricolo sini-
stro. I restanti reperti, ed in particolar modo
la funzione contrattile e la continenza val-
volare, erano normali.

All’ingresso il paziente era asintomati-
co per dispnea ed angina pectoris, I’esame
obiettivo non evidenziava nulla di patologi-
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co; pressione arteriosa sistemica 130/80
mmHg, frequenza cardiaca 86 b/min e re-
spiratoria 20 atti/min. La routine ematica
era nella norma, [’elettrocardiogramma
mostrava ritmo sinusale con ventricolo-
gramma nei limiti. Alla radiografia del to-
race, silhouette cardiaca nella norma e tra-
sparenza parenchimale conservata.

Per I’elevato rischio di embolizzazione
sistemica, e considerata la giovane eta del
paziente, non veniva eseguito studio coro-
narografico e si procedeva ad intervento
cardiochirurgico, condotto in bypass car-
diopolmonare totale ed ipotermia modera-
ta, con monitoraggio transesofageo intra-
operatorio (Figg. 1 e 2). Con accesso trans-
aortico si ispezionava la cavita ventricolare
sinistra e si dimostrava la presenza di una
massa peduncolata, friabile ed a superficie
irregolare, con esile base di impianto in
corrispondenza della base del muscolo pa-
pillare posteriore. Si procedeva pertanto ad
asportazione della massa in foto (Fig. 3). I
controllo ecocardiografico transesofageo
intraoperatorio evidenziava assenza di
trombosi residua endocavitaria (Fig. 4).

L’esame istologico della massa dimo-
strava una formazione trombotica fibrosa
organizzata con calcificazioni focali, par-
zialmente rivestita da endocardio.

La degenza postoperatoria era priva di
complicanze. Le indagini laboratoristiche
di approfondimento diagnostico evidenzia-
vano la presenza di anticorpi anticardiolipi-
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Figura 1. Ecocardiogramma transesofageo intraoperatorio: massa ade-
sa all’apice del ventricolo sinistro.

Figura 2. Ecocardiogramma transesofageo intraoperatorio: particolare
della massa.

Figura 3. Reperto operatorio.

na di classe IgG pari a 29 GPL U/ml (valori normali
< 13 GPL U/ml) e di classe IgM pari a 16 MPL U/ml
(valori normali < 9 MPL U/ml), con positivita del lupus
anticoagulant (LAC) al test del DRVTT (ratio 2.74), al
tempo di coagulazione con caolino (177 s) ed al “silice
clotting time” (64%); ricerca del fattore reumatoide,
degli anticorpi antinucleari, anti-DNA nativo e anti-
ENA negativa. Il dosaggio dell’antitrombina III, della
proteina C, della proteina S e del fibrinogeno era nella
norma, le mutazioni del fattore V (mutazione G1691A)
e del fattore II (mutazione G20210A) erano assenti,
mentre la concentrazione plasmatica di omocisteina ri-
sultava > 25 wmol/l (valori normali 5-15 wmol/l).

Il paziente veniva pertanto dimesso con la prescri-
zione di terapia anticoagulante orale, vitamina B6, vi-
tamina B12 e folati e programma di follow-up ecocar-
diografico e di laboratorio, che confermava la positivita
degli anticorpi anticardiolipina e del LAC e I’iperomo-
cisteinemia nei successivi controlli.
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Figura 4. Ecocardiogramma transesofageo intraoperatorio: assenza di
masse residue endocavitarie.

Discussione

I trombi del ventricolo sinistro sono complicazioni
comuni dell’infarto del miocardio con o senza asinergie
di parete o delle cardiomiopatie. Possono pero riscon-
trarsi, seppure di rado, in pazienti senza patologie co-
ronariche note, ad esempio in seguito al parto, ai disor-
dini della coagulazione, alla trombosi venosa profonda,
a traumi e perfino in pazienti senza alcuna patologia ap-
parente®,

Cause frequenti di trombofilia sono I’APS e I’iper-
omocisteinemia. L’ APS ¢ caratterizzata dalla comparsa
di trombosi venose e/o arteriose recidivanti o di com-
plicanze gravidiche (morte intrauterina del feto, parto
prematuro, aborto spontaneo o ripetuto), associata alla
presenza di anticorpi antifosfolipidi®. Gli anticorpi an-
tifosfolipidi rappresentano un gruppo eterogeneo di an-
ticorpi la cui reattivita antigenica puo essere valutata
mediante metodiche immunoenzimatiche che utilizza-
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no come antigene la cardiolipina (anticorpi anticardio-
lipina) o la ,-glicoproteina I, mentre la loro attivita
funzionale anticoagulante (LAC) puo essere valutata
mediante test di coagulazione fosfolipido-dipendenti.
Nel nostro caso erano presenti sia gli anticorpi anticar-
diolipina IgG e IgM sia il LAC. La prevalenza degli an-
ticorpi antifosfolipidi nella popolazione generale oscil-
latra I'l e il 5%'%, mentre ¢ molto maggiore nei pa-
zienti affetti da lupus eritematoso sistemico in cui si ¢
riscontrata una positivita per LAC nel 34% dei casi e
per anticorpi anticardiolipina nel 44% dei casi'!.

Nell’ambito dell’ APS si distinguono una forma pri-
maria o idiopatica ed una forma secondaria a malattie
autoimmuni quali il lupus eritematoso sistemico e I’ ar-
trite reumatoide, ad empatie quali i linfomi e le leuce-
mie, ad alcune malattie infettive, compresa I’infezione
da HIV, ed all’assunzione di farmaci quali la cloropro-
mazina e la procainamide. Il caso da noi riportato ¢ in-
quadrabile in una forma primaria di APS.

L’iperomocisteinemia ¢ un’alterazione del metabo-
lismo aminoacidico che porta ad un aumento dei livelli
di omocisteina nel plasma. L’omocisteina € un amino-
acido sulforato che si forma come prodotto intermedio
nel processo di conversione metabolica della metionina
in cisteina. L’iperomocisteinemia & un’importante cau-
sa congenita ed acquisita di complicanze trombotiche
venose ed arteriose giovanili e di malattia ateroscleroti-
ca precoce>’- 1214, La forma congenita & dovuta al difet-
to dell’enzima cistationina-f3-sintetasi. Aumentati li-
velli di omocisteina si possono osservare in numerose
condizioni acquisite quali gravi e persistenti carenze vi-
taminiche (di folati, piridossina o cobolamina), neopla-
sie, psoriasi, diabete mellito non insulino-dipendente,
insufficienza renale cronica, alcolismo. Nel nostro caso
I’iperomocisteinemia non era associata a nessuna di
queste condizioni. La prevalenza dell’iperomocisteine-
mia nella popolazione generale non ¢ nota, né si cono-
sce la frequenza dell’associazione tra iperomocisteine-
mia ed APS!4.

Nel caso che abbiamo descritto ¢ lecito ritenere che
la coesistenza nello stesso paziente di APS e di iper-
omocisteinemia, in assenza di altre cause contingenti di
trombosi, abbia costituito il fattore di rischio condizio-
nante la formazione del trombo nel ventricolo sinistro.

La trombosi intraventricolare sinistra predispone il
paziente all’embolizzazione sistemica nel 10% circa
dei casi totali!® e fino al 60% nei soggetti con trombi
mobili e peduncolati'®. Le caratteristiche ecocardiogra-
fiche di mobilita e protrusione del trombo, e quindi I’e-
levato rischio di embolizzazione, hanno motivato e giu-
stificato a nostro avviso, come primo approccio tera-
peutico, I’intervento cardiochirurgico di asportazione
della massa. In alternativa, potrebbe essere presa in
considerazione la terapia anticoagulante con monito-
raggio ecocardiografico seriato, benché I’efficacia e la
sicurezza di tale approccio non siano stati provati, in
particolar modo nei trombi mobili e di grandi dimen-
sioni'”.
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La migliore tecnica di imaging dei trombi cardiaci
endocavitari rimane I’ecocardiogramma bidimensiona-
le, possedendo questa metodica una sensibilita compre-
satrail 77 e il 95% ed una specificita tra 1’86 ed il 93%,
ed & quindi di indubbia utilita per tale diagnosi, grazie
anche alla sua non invasivita ed alla rapidita di esecu-
zione dell’esame!®.

In letteratura sono stati segnalati solo pochi casi di
trombosi endocavitaria dovuti esclusivamente a condi-
zioni trombofiliche>!%?2. A nostra conoscenza questo
report presenta il primo caso di trombo endocavitario
ventricolare sinistro in un paziente affetto da due disor-
dini trombofilici concomitanti: I’APS e I’iperomoci-
steinemia.

In conclusione, sulla scorta di questa esperienza
raccomandiamo, in caso di riscontro di trombi nel ven-
tricolo sinistro non conseguenti ad infarto miocardico
acuto né ad altre situazioni in cui ¢ evidente una causa
parietale o emodinamica di trombosi intraventricolare
sinistra, I’esecuzione delle prove diagnostiche di trom-
bofilia.

Riassunto

Viene riportato il caso di un uomo di 39 anni giunto
alla nostra osservazione in seguito a reperto ecocardio-
grafico occasionale di massa intracavitaria ventricolare
sinistra, in assenza di rallentamenti localizzati di flus-
so. Tale massa appariva irregolare, peduncolata e mobi-
le. Per I’elevato rischio di embolizzazione il paziente ¢
stato sottoposto ad intervento cardiochirurgico di
asportazione della massa, con successiva evidenza isto-
logica di formazione trombotica fibrosa con calcifica-
zioni focali. Ulteriori indagini diagnostiche rivelavano
la concomitante presenza di due disordini trombofilici,
la sindrome da anticorpi antifosfolipidi e I’iperomoci-
steinemia, la cui ricerca ¢ pertanto raccomandata in ca-
si analoghi.

Parole chiave: Anticorpi antifosfolipidi; Ecocardiogra-
fia transesofagea; Massa ventricolare sinistra; Trombo-
si intracardiaca.
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