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Ecocardiografie transtoracica

leucocite

studiul VWorldwide Randomized Antibiotic Envelope
Infection Prevention Trial
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1.Preambul

Ghidurile evalueaza si rezuma dovezile disponibile, cu
scopul de a ajuta profesionistii din domeniul sandta-
tii sd propund cea mai bund abordare diagnosticd sau
terapeutica pentru un pacient individual cu o anumitd
afectiune. Ghidurile sunt destinate utilizarii de cdtre
profesionistii din domeniul sanatatii, iar Societatea Eu-
ropeand de Cardiologie (ESC) pune la dispozitie Ghi-
durile Th mod gratuit.

Ghidurile ESC nu inlocuiesc responsabilitatea in-
dividuala a medicilor sd ia decizii adecvate si precise,
tindnd cont de starea de sanatate a fiecdrui pacient si
in consultare cu acel pacient sau cu ingrijitorul paci-
entului, acolo unde este cazul si/sau este necesar. De
asemenea, este responsabilitatea profesionistilor din
domeniul sanatdtii sd verifice regulile si reglementd-
rile aplicabile in fiecare tarda pentru medicamente si
dispozitive la momentul prescrierii lor si, dupa caz, sa
respecte regulile etice ale profesiei lor.

Ghidurile ESC reprezinta pozitia oficiald a ESC asu-
pra unui anumit subiect si sunt actualizate periodic.
Politicile si procedurile ESC pentru formularea si emi-
terea Ghidurilor ESC pot fi gasite pe site-ul ESC (htt-
ps://www.escardio.org/Guidelines).

Membrii acestui grup operativ au fost selectati de
ESC pentru a reprezenta profesionisti implicati in Tn-
grijirea medicald a pacientilor cu aceasta patologie.

Tabelul 1 Clase de recomandare

Dovada si/sau acordul general
cd un anumit tratament sau
o anumitd procedurd este
beneficd, util3, eficientd

Clasa |

Dovezi contradictorii si/sau o divergenta de opinie
cu privire la utilitatea/eficacitatea tratamentului sau
procedurii respective.

Clasa Il

Ponderea dovezilor /
opiniilor este in favoarea
utilitatii /eficientei / Ar trebui
luat in considerare

Ar trebui luat in
considerare

Clasa lla

Utilitatea/eficacitatea este
mai putin bine stabilitd prin
dovezi/opinii.

Clasa b

Dovezi sau acord general ca
tratamentul sau procedura
respectiva nu este util/eficace,
iar in unele cazuri poate fi
daundtor.

Clasa lll

Tabelul 2 Niveluri de evidenta

Consensul de opinie al expertilor si/sau studii
mici, studii retrospective, registre.

Nivel de evidenta C

Procedura de selectie a urmarit sa includa membri
din intreaga regiune ESC si din comunitdtile de sub-
specialitati ESC relevante. S-a luat in considerare di-
versitatea si incluziunea, in special in ceea ce priveste
genul si tara de origine. Grupul de lucru a efectuat o
evaluare critica a aborddrilor diagnostice si terapeuti-
ce, inclusiv evaluarea raportului risc-beneficiu. Puterea
fiecdrei recomandari si nivelul dovezilor care le sus-
tin au fost cantdrite si punctate conform unor scale
predefinite, asa cum este prezentat mai jos. Grupul
operativ a urmat procedurile de vot ESC, iar toate
recomandarile aprobate au fost supuse unui vot si au
obtinut un acord de cel putin 75% intre membrii cu
drept de vot.

Expertii comisiilor de redactare si revizuire au fur-
nizat formulare de declaratie de interese pentru toate
relatiile care ar putea fi percepute ca surse reale sau
potentiale de conflicte de interese. Declaratiile lor de
interese au fost revizuite in conformitate cu regulile
privind declaratia de interese ale ESC si pot fi gdsite pe
site-ul web al ESC (http://www.escardio.org/Guideli-
nes) si au fost compilate intr-un raport publicat intr-un
document suplimentar cu ghidurile. Grupul operativ a
primit Tntregul sau sprijin financiar de la ESC fard nicio
implicare din partea industriei de sdndtate.

Comitetul pentru Ghidurile de Practicda Clinica
(CPG) ESC supravegheaza si coordoneazd pregatirea
noilor ghiduri si este responsabil pentru procesul de
aprobare. Ghidurile ESC sunt supuse unei revizuiri
ample de citre Comitetul CPG si expertii externi, in-
clusiv membri din intreaga regiune ESC si din comu-
nitatile de subspecialitdti ESC relevante si Societdtile
Nationale de Cardiologie. Dupa revizuiri corespunza-
toare, liniile directoare sunt semnate de toti expertii
implicati Tn grupul operativ. Documentul finalizat este
semnat de Comitetul CPG pentru publicare in Euro-
pean Heart Journal. Ghidurile au fost elaborate dupa
o analizd atentd a cunostintelor stiintifice si medicale
si a dovezilor disponibile la momentul scrierii lor. Sunt
incluse tabele cu dovezi care rezuma concluziile studi-
ilor care informeaza elaborarea ghidurilor. ESC aver-
tizeazd cititorii ca limbajul tehnic poate fi interpretat
gresit si Tsi declind orice responsabilitate in acest sens.

Utilizarea medicamentelor n afara normelor poate
fi prezentatd in acest ghid dacd un nivel suficient de
dovezi aratd cd poate fi considerat adecvat din punct
de vedere medical pentru o anumitd afectiune. Cu
toate acestea, deciziile finale referitoare la un pacient
in parte trebuie luate de cdtre un profesionist din do-
meniul sdndtdtii responsabil, acordand o atentie spe-
ciala pentru:

» Situatia specificd a pacientului. Cu exceptia cazului
in care reglementdrile nationale prevad altfel, uti-
lizarea medicamentului in afara normelor ar trebui
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antibiotica adecvatd

antibiotica adecvatda
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Figura 1 Managementul pacientilor cu endocardita infectioasd
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limitatd la situatiile in care este Tn interesul pacien-
tului in ceea ce priveste calitatea, siguranta si efi-
informat si a furnizat consimtamantul.

* Reglementdri de sanatate specifice tdrii, indicatii ale
agentiilor guvernamentale de reglementare a medi-
camentelor si regulile etice la care sunt supusi profe-
sionistii din domeniul sanatatii, acolo unde este cazul

2.Introducere

Endocardita infectioasd (El) este o provocare majord
de sanitate publicd.'In 2019, incidenta estimati a El
a fost de 13,8 cazuri la 100 000 de subiecti pe an, iar
El a reprezentat 66 300 de decese in intreaga lume.?
Datorita morbiditatii si mortalitatii ridicate asociate
(1723,59 ani de viata ajustati in functie de dizabilitate
si, respectiv, 0,87 cazuri de deces la 100 000 de popu-
latie), identificarea celor mai bune strategii preventive
a fost centrul cercetdrii>® De la publicarea Ghiduri-
lor ESC din 2015 pentru managementul endocardi-
tei infectioase®, au fost publicate date noi importan-
te care impun actualizarea recomandirilor. Tn primul
rand, populatia cu risc de El a crescut si au apdrut noi
date despre El in diferite scenarii clinice.>' Tn plus,
rezistenta la antibiotice in crestere in randul strep-
tococilor orali este ingrijordtoare. Rata rezistentei la
azitromicind si claritromicind este mai mare decat cea
la penicilind." Daca modificdrile in ghidurile nationale
privind utilizarea profilaxiei cu antibiotice au dus la o
crestere a incidentei El riméne neclar.*'"® Este proba-
bil ca utilizarea sporitd a instrumentelor de diagnostic
pentru diagnosticul El este un contributor important
la cresterea incidentei El. Utilizarea ecocardiografiei a
crescut probabil la pacientii cu hemoculturi pozitive
pentru Enteroccus faecalis, Staphylococcus aureus sau
streptococi din cauza riscului crescut asociat de EI."
Tn plus, tomografia computerizati (CT) si tehnicile de
imagisticd nucleard au crescut numdrul de El defini-
ta Tn special in randul pacientilor cu valve protetice si
dispozitive cardiace implantabile.?->?

Datele privind caracterizarea contemporana a pa-
cientilor cu El au fost luate in considerare pentru a
actualiza recomandarile privind diagnosticul si mana-
gementul pacientilor cu EL5"24 Tn plus, recomandi-
rile privind terapia cu antibiotice au fost actualizate pe
baza sensibilitdtii diferitelor microorganisme definite
de punctele clinice ale Comitetului European pentru
Testarea Sensibilitdtii Antimicrobiene (EUCAST)* .
Recomandarile privind antibioterapia parenterald am-
bulatorie (ABPA) sau terapia antibiotica au fost incluse
bazdndu-se pe rezultatele studiului randomizat pentru
Tratamentul Oral partial al Endocarditei (POET) si ale
altor studii.**

Obiectivul principal al grupului de lucru actual a
fost de a oferi recomanddri clare si simple, asistand
furnizorii de servicii medicale in luarea deciziilor clini-
ce. Aceste recomandari au fost obtinute prin consen-
sul expertilor dupd o analizd amdnuntitd a literaturii
disponibile (a se vedea Date suplimentare, tabelele cu
dovezi online). A fost utilizat un sistem de punctare
bazat pe dovezi, bazat pe o clasificare a puterii reco-
mandarilor si a nivelurilor de dovezi.

2.1. Noutati

Tabelul 3 Recomandari noi

Recomandari Clasa Nivel
Sectiunea 3.Tabelul 1 de recomandari — Recomandari
pentru profilaxia antibiotica la pacientii cu boli
cardiovasculare supusi procedurilor oro-dentare cu risc

crescut de endocardita infectioasa

Mésurile generale de preventie sunt recomandate la

. o . 1 C
persoanele cu risc crescut si intermediar de El.
Profilaxia antibioticd este recomandata la pacientii | c
cu dispozitive de asistentd ventriculara.
Profilaxia antibiotica poate fi luatd in considerare la b c

cei care au beneficiat de transplant cardiac. Ilb

Sectiunea 3. Tabelul 2 de recomandari — Recomandari
pentru prevenirea endocarditei infectioase la pacientii cu
risc ridicat

Profilaxia antibioticd sistemicd poate fi luatd in
considerare la pacientii cu risc inalt supusi unei
proceduri invazive diagnostice sau terapeutice a
sistemului respirator, gastrointestinal, genito-urinar,
tegumentar sau musculo-scheletal.

Iib (@

Sectiunea 3. Tabelul 3 de recomandari — Recomandari
pentru prevenirea endocarditei infectioase in
procedurile cardiace

Pentru prevenirea infectiilor cu DCEI sunt
recomandate masuri optime aseptice pre- I B
procedurale ale locului de implantare.

Mésurile standard chirurgicale de asepsie sunt
recomandate Tn timpul introducerii si manipuldrii 1 (@
cateterelor din laboratorul de cateterism.

Profilaxia antibioticd ce acoperd flora comund

a tegumentelor; inclusiv Enterococcus spp. si S.

aureus, ar trebui luatd in considerare Tnainte de lla C
TAVI si alte protezari valvulare transcateter.

Sectiunea 5. Tabelul 5 de recomandari— Recomandari
pentru rolul ecocardiografiei in endocardita infectioasa

Ecografia transesofagiand este recomandata la

pacientii stabili inainte de inlocuirea tratamentului | B
antibiotic intravenos cu cel oral.
Sectiunea 5. Tabelul 6 de recomandari — Recomandari

pentru rolul tomografiei computerizate, imagisticii
nucleare si a rezonantei magnetice in endocardita
infectioasa

CT cardiac este recomandat pacientilor suspecti
de endocarditd pe valvd nativd pentru detectarea

leziunilor valvulare si confirmarea diagnosticului de ! B
endocardita.

18-FDG-PET/CT si CT cardiac sunt recomandate

in suspiciunea de endocarditd pe valvele protetice | B

pentru a detecta leziunile si a confirma diagnosticul de
endocardita.
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18-FDG-PET/CT(A) pot fi luate in considerare
pentru diagnosticul endocarditei asociate
dispozitivelor cardiace implantabile.

CT cardiac este recomandat in endocardita pe
valvele native sau valvele protetice in vederea
diagnosticdrii complicatiilor paravalvulare sau
periprotetice atunci cand ecocardiografia este
neconcludenta.

Imagistica cerebrald sau whole-body (CT, 18-FDG-
PET/CT sau/si RMN) sunt recomandate pacientilor
simptomatici cu endocarditd pe valva nativd sau
endocardita pe valva protetica pentru detectarea
leziunilor periferice sau addugarea criteriilor
minore.

WABC SPECT/CT trebuie luat in considerare la

pacientii cu suspiciune mare clinica de endocardita

pe valvd protetica cand ecocardiografia este lla C
negativd sau neconcludentd si PET/CT nu este

disponibil.

Imagistica cerebrald sau whole-body (CT, 18-FDG-

PET/CT, RMN) in endocardita pe valvele native

sau protetice poate fi luatd n considerare

in screeningul leziunilor periferice la pacientii

asimptomatici.

Sectiunea 7. Tabelul 11 de recomandari— Recomandari
pentru tratamentul antibiotic in ambulatoriu al
endocarditei infectioase

Tratamentul ambulatoriu cu antibiotice parenterale
sau orale ar trebui sd fie luat in considerare la
pacientii cu endocarditd infectioasa la nivelul
cavitdtilor cardiace stangi cauzata de cdtre
Streptococcus spp., E. faecalis, S. aureus sau SCoN,
care au primit un tratament adecvat cu antibiotice lla
iv. timp de cel putin 10 zile (sau cel putin 7 zile dupa
o interventie chirurgicald cardiacd), sunt stabili clinic
si nu prezintd semne de formare a vreunui abces
sau anomalii valvulare care necesitd interventie
chirurgicald la ETE.

Tratamentul ambulatoriu cu antibiotice parenterale

nu este recomandat la pacientii cu endocarditd

infectioasd cauzatd de microorganisme foarte dificil

de tratat, cirozd hepatica (Child-Pugh B sau C),

embolii severe ale sistemului nervos cerebral, abcese c
extracardiace mari netratate, complicatii valvulare

cardiace sau alte conditii severe care necesitd

interventie chirurgicald, complicatii postoperatorii

severe si endocarditd infectioasd asociatd cu utilizarea

de droguri intravenoase.

Sectiunea 9. Tabelul 13 de recomandari —
Recomandari pentru tratamentul complicatiilor
neurologice ale endocarditei infectioase

In accidentul vascular cerebral embolic,
trombectomia mecanicd ar putea fi luatd in c

considerare, daca expertiza necesara este
- c

disponibild in timp util.

Sectiunea 9. Tabelul 14 de recomandari—
Recomandari pentru implantarea stimulatorului
cardiac la pacientii cu bloc atrioventricular complet si
endocardita infectioasa

Implantarea epicardicd imediatd a stimulatorului

cardiac ar trebui luatd in considerare la pacientii

care urmeaza interventie chirurgicald pentru El

valvulard si care prezintd BAV complet, daca unul

dintre urmdtorii factori predictivi este prezent: Ila C
tulburare de conducere preoperator, infectie cu

S.aureus, abces de rdddcind aorticd, afectarea

valvei tricuspide sau interventie chirurgicald

valvulard in antecedente.

Terapia trombolitica nu este recomandatd in
accidentul vascular cerebral embolic in urma EI.

Sectiunea 9. Tabelul 15 de recomandari— Recomandari
pentru pacientii cu manifestari musculo-scheletale ale
endocarditei infectioase

RMN sau PET/CT este recomandat la pacientii
cu suspiciune de spondilodiscita si osteomielitd
vertebrald care complica El.

ETT/ETE este recomandatd pentru excluderea El
la pacientii cu spondilodiscitd si/sau artritd septica,
cu hemoculturi pozitive pentru microorganisme
tipice de El.

Terapia antibiotica pe o duratd mai lungd de 6
saptamani ar trebui luatd in considerare pentru
pacientii cu leziuni ostearticulare asociate El,
cauzate de microorganisme dificil de tratat
precum S.aureus sau Candida spp., si/sau
complicate cu distructii severe vertebrale sau
abcese.

Sectiunea 10. Tabelul 16 de recomandari—
Recomandari pentru evaluarea preoperatorie a
anatomiei coronariene la pacientii care necesita
interventie chirurgicala pentru endocardita infectioasa
La pacientii stabili hemodinamici cu vegetatie
la nivelul valvei aortice, care necesita chirurgie
cardiacd si sunt la risc fnalt pentru boald
coronariand, este recomandatd efectuarea unui
CT coronarian multislice cu rezolutie Tnalta.

Angiografia coronariand invazivd este
recomandatd pacientilor care necesita chirurgie
cardiacd si care sunt la risc inalt pentru boald
coronariand, in absenta vegetatiei la nivelul valvei
aortice.

I situatii de urgent3, interventia chirurgicali
valvulard, fard evaluare pre-operatorie a
anatomiei coronariene indiferent de riscul de
CAD, ar trebui luatd in considerare.

lla C

Angiografia coronariand invazivd ar putea fi luata
in considerare, in ciuda prezentei vegetatiei la
nivelul valvei aortice la pacientii selectati cunoscuti
cu boald coronariand sau la risc nalt de boald
coronariand - obstructiva semnificativa.

Sectiunea 10. Tabelul 17 de recomandari— Indicatiile
si momentul interventiei chirurgicale cardiace dupa
complicatii neurologice in endocardita infectioasa
activa

in cazul pacientilor cu hemoragie intracraniand

si stare clinicd instabild din cauza IC, infectiei

necontrolate sau a persistentei unui risc

embolic crescut, chirurgia de urgentd sau lla (@
urgentd ar trebui luatd fn considerare punand in

balantd probabilitatea unei evolutii neurologice

semnificative.

Sectiunea 11. Tabelul 18 de recomandari—
Recomandari pentru urmarirea dupa externare

Tn timpul urmdririi dup3 externare se recomandi
educarea pacientului cu privire la riscul de recidiva
si mdsurile de preventie, cu accent pe sandtatea
dentard, si pe baza profilului de risc individual.

Tratamentul dependentei este recomandat la
pacientii cu El indusd de consumul de droguri.

- C
Reabilitarea cardiacd, inclusiv antrenamentul fizic,

trebuie luatd in considerare la pacientii stabili lla (@
clinic, pe baza unei evaludri individuale.

Sprijinul psihosocial poate fi considerat a fi
integrat Tn ingrijirea ulterioard, inclusiv screening-
ul pentru anxietate si depresie si trimiterea cdtre
un tratament psihologic relevant.
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Sectiunea 12. Tabelul 19 de recomandari —

Recomandari pentru endocardita pe proteze valvulare

Interventia chirurgicald este recomandatd
pentru EPV precoce (in decurs de 6 luni de la
operatia valvulard) cu inlocuirea noua a valvei si
debridare completa.

Sectiunea 12. Tabelul 20 de recomandari—

C

Recomandari pentru endocardita infectioasa legata de
dispozitive electronice cardiovasculare implantate

Extractia completd a dispozitivului fard intarziere
este recomandata la pacientii cu El clar legatd de
DCElI sub terapie antibiotica empiricd initiald.

Prelungirea tratamentului antibiotic al
endocarditei asociate cu DCEI la 4-6 saptdmani
dupd extractia dispozitivului trebuie luatd in
considerare in prezenta embolilor septice sau a
valvelor protetice.

Utilizarea unui strat invelitor cu antibiotic poate
fi luatd n considerare la pacientii selectati cu risc
inalt supusi reimplantdrii DCEI pentru a reduce
riscul de infectie.

2 sdptdmani de tratament antibiotic pot fi luate
in considerare dupd extragerea dispozitivului. n
El asociatd DCEI non-S. aureus, fird implicarea
valvulard sau a sondelor si daca hemoculturile
pentru urmdrire sunt negative fara embolizare
septicd.

Indepirtarea DCEI dupi o singurd hemoculturd
pozitiva, fird alte dovezi clinice de infectie, nu
este recomandata.

Tabelul 4 Recomandari revizuite

Recomandari in versiunea 2015

lla

Clasa

Sectiunea 12. Tabelul 21 de recomandari —
Recomandari pentru tratamentul chirurgical al
endocarditei infectioase pe partea dreapta
Repararea valvei tricuspide trebuie luatd in

considerare n locul Tnlocuirii acesteia, atunci cand = lla
este posibil.

Interventia chirurgicald trebuie luatd in

considerare la pacientii cu El pe partea dreaptd

care primesc terapie antibioticd adecvatd si care

prezintd bacteriemie/sepsis persistent dupd lla (o
cel putin 1 sdptdmand de terapie adecvata cu

antibiotice.

Plasarea profilactica a unei sonde de stimulare
epicardice trebuie luatd in considerare in

) I < [} C
momentul procedurilor chirurgicale de valva a
tricuspida.
Reducerea maselor septice intra-atriale drepte
prin aspiratie poate fi luatd in considerare la C

pacientii selectati care prezintd un risc ridicat de
interventie chirurgicald.

[18F]FDG-PET, tomografie cu emisie de pozitroni 18F-fluorodeoxiglu-
cozd; AVB, bloc atrioventricular; BCI, boala coronariand; DCEI, dispozitiv
electronic implantat cardiovascular; CoNS, stafilococi coagulazo negativi;
CT, tomografie computerizatd; CTA, angiografie tomografica computeri-
zatd; IC, insuficienta cardiaca; El , endocarditd infectioass; i.v., intravenos;
RMN, imagistica prin rezonantd magneticd; EVN , endocarditd valvula-
ra nativd; PET, tomografie cu emisie de pozitroni; EVP, endocarditd de
valva proteticd; PID, persoane care se injecteaza droguri; TAVI, implant
transcateter de valva aorticd; ETE, ecocardiografie transesofagiand; ETT ,
ecocardiografie transtoracicd; WBC SPECT/CT, tomografie cu emisie de
un singur foton de globule albe/tomografie computerizatd.

Nivel Recomandari in versiunea 2023 Clasa Nivel

Sectiunea 3. Tabelul 1 de recomandari — Recomandari pentru profilaxia antibiotica la pacientii cu boli
cardiovasculare supusi procedurilor oro-dentare cu risc crescut de endocardita infectioasa

Profilaxia antibiotica trebuie luata in
considerare pentru pacientii cu riscul cel
mai mare de endocarditd infectioasd:

(1) Pacientii cu proteze valvulare, incluzdnd
valva transcateter sau cei la care s-a folosit
pentru repararea valvulard de material pro-
tetic

(2) Pacientii cu un istoric de endocarditd in-
fectioasd

(3) Pacientii cu BCC
a. orice tip de BCC cianogend
b. orice tip de BCC reparatd cu material

protetic prin interventie chirurgicald
sau tehnici transcateter, pana la 6 luni
post-procedural sau dacd prezintd sunt
rezidual, toatd viata

lla

Profilaxia antibioticd este recomandati la
pacientii cu antecedente de El.

Profilaxia antibiotic este recomandata la
pacientii cu proteze valvulare implantate
chirurgical si cu orice material utilizat
pentru repararea valvei.

Profilaxia antibioticd este recomandatd la
pacientii cu proteza valvulara aorticd sau
pulmonard implantatd transcateter.

Profilaxia antibiotica poate fi luatd in
considerare la pacientii cu reparare valvulard lla C
transcateter la nivel mitral sau tricuspidian.
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Sectiunea 4. Tabelul 4 de recomandari — Recomandari pentru echipa de endocardita

Pacientii cu endocarditd infectioasd complicata
trebuie evaluati si tratati din stadiul incipient
intr-un centru de referintd ce are disponibild
chirurgia imediat sau in care exista Echipa
pentru endocarditd, ce include medic
infectionist, microbiolog, cardiolog, imagist,
chirurg cardiovascular si, la nevoie, un specialist
in BCC.

Pentru pacientii cu endocarditd infectioasd
necomplicatd care nu sunt tratati intr-un
centru de referinta, trebuie sd existe o
comunicare precoce si regulatd cu un centru
de referintd si, la nevoie, trebuie efectuate
evaludri in centrul de referinta.

: I
: I

Profilaxia antibioticd este recomandatd la
pacientii cu BCC cianogene netratate si la
pacientii tratati prin interventii chirurgicale sau
transcateter cu sunturi paliative postoperatorii,
conducte sau alte proteze. Dupa repararea
chirurgicald, in absenta defectelor reziduale sau
a protezelor valvulare, profilaxia cu antibiotice
se recomanda numai in primele 6 luni dupa
procedurd.

Diagnosticul si gestionarea pacientilor cu El
complicatd sunt recomandate a fi efectuate
ntr-un stadiu incipient intr-un Centru
valvular cardiac, cu facilitdti chirurgicale
imediate si o ,,echipd de endocarditd”
pentru a imbundtati rezultatele.

Pentru pacientii cu El necomplicatd gestionati
intr-un Centru de Referintd, se recomanda
comunicarea timpurie si regulatd intre echipele
de endocarditd locald si Centrul valvular
cardiac pentru a imbundtdti rezultatele
pacientilor.

Sectiunea 5. Tabelul 5 de recomandari — Recomandari pentru rolul ecocardiografiei in endocardita

infectioasa

ETE ar trebui luata in considerare la pacientii
cu suspiciune de El, chiar siin cazurile cu ETT
pozitivd, cu exceptia El pe valvd nativd dreaptd
izolatd, cu examinare ETT de bund calitate si
constatare ecocardiografica neechivoca.

lla C

ETE este recomandata la pacientii cu suspiciune
de El, chiar si in cazurile cu ETT pozitiv, cu
exceptia El pe valvd nativd dreaptd izolatd cu
examinare ETT de bund calitate si rezultate
ecocardiografice neechivoce.

Sectiunea 8. Tabelul 12 de recomandari — Recomandari pentru principalele indicatii de interventie
chirurgicala in endocardita infectioasa (endocardita pe valva nativa si endocardita pe proteza valvulara)

El aortica/mitrald pe valve native cu vegetatii
>10 mm, asociate cu stenozd valvulard

severd sau regurgitare si risc operator redus
(interventia chirurgicala urgentd ar trebui luatd
in considerare)

El aortica/mitrald cu vegetatii izolate mari

(>15 mm), fard alte indicatii de chirurgie

cardiacd (interventia chirurgicald urgenta C
trebuie luatd Tn considerare

lla

Se recomandd interventia chirurgicald de
urgentd in El cu vegetatie 210 mm si alte
indicatii de interventie chirurgicala.

Interventia chirurgicald de urgentd poate fi
luatd in considerare in El aorticd sau mitrald cu
vegetatie 210 mm si fard disfunctie valvulard
severd sau fard dovezi clinice de embolie si risc
chirurgical scazut.

Sectiunea 9.Tabelul 13 de recomandari— Recomandari pentru tratamentul complicatiilor neurologice ale

endocarditei infectioase

Anevrismele micotice intracraniene trebuie
cdutate la pacientii cu El si simptome
neurologice.

Angiografia CT sau RM poate fi luatd in
considerare pentru diagnostic. Daca tehnicile
non-invazive sunt negative si suspiciunea

de anevrism micotic intracranian ramane,
angiografia conventionald poate luatd in
considerare.

lla

CT-ul cerebral sau ARM este recomandata
la pacientii cu El si anevrisme cerebrale
infectioase suspectate.

Daca tehnicile neinvazive sunt negative si
suspiciunea de anevrism infectios ramane,
trebuie luatd in considerare angiografia
invaziva.

Sectiunea 12. Tabelul 20 de recomandari— Recomandari pentru endocardita infectioasa legata de

dispozitive electronice cardiovasculare implantate
Anterior procedurii de implantare se

recomanda profilaxia antibiotica de rutind.

Se recomandad ETE la pacientii cu suspiciune

de El pe dispozitive implantabile, indiferent

de rezultatul hemoculturilor sau ETT, pentru C
a evalua prezenta endocarditei pe sonda de

stimulare/valve.

Pacientii cu El pe valve native/protetice

si dispozitive implantabile intracardiace

fard semne de infectie , poate fi luatd C
in considerare extragerea completd a

dispozitivului si a sondelor de stimulare.

Profilaxia antibiotica care acopera S. aureus
este recomandatd in implantarea DCEI.

ETT si ETE sunt recomandate ambele in
cazul suspectarii El legate de DCEI pentru a
identifica vegetatiile.

Ar trebui luatd in considerare extractia
completd cu DCEI in cazul El valvulare,

chiar si fard implicarea clard a sondei, luand
in considerare agentul patogen identificat si
necesitatea interventiei chirurgicale valvulare.

lla (o
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La pacientii cu infectie ocultd, fird o

sursa evidentd de infectie, se recomanda lla fo
extragerea completd a dispozitivului si a

sonde lor de stimulare.

Tn cazul in care re-implantarea dispozitivului

este necesard, acesta trebuie intarziat pe lla fo
cat posibil pentru a permite cateva zile/

saptamani de antibioterapie.

Tn cazurile de posibils El legati de DCEI
sau bacteriemie Gram pozitiva sau infectie
fungicd ocultd, trebuie luatd in considerare
indepdrtarea completa a dispozitivului

in cazul in care bacteriemia/infectia
fungicd persista dupd o curd de terapie
antimicrobiand.

In cazurile de posibili El legatd de DCEI cu
bacteriemie Gram-negativd ocultd, poate fi
luatd in considerare indepartarea completa
a dispozitivului in cazul bacteriemie
persistente/recurente dupa o curd de
terapie antimicrobiand.

Dacd reimplantarea DCEI este indicatd

dupd extractia acestuia pentru El asociat,

se recomanda sd fie implantat fntr-un loc
indepdrtat de generatorul anterior; cat

mai tarziu posibil, odatd ce semnele si
simptomele infectiei s-au atenuat si pana
cand hemoculturile sunt negative pentru cel
putin 72 h in absenta vegetatiilor si negative
timp de cel putin 2 sdptdmani dacd vegetatiile
au fost vizualizate.

Sectiunea 12. Tabelul 21 de recomandari — Recomandari pentru tratamentul chirurgical al endocarditei

infectioase pe partea dreapta

Tratamentul chirurgical trebuie luat in considerare in
urmatoarele scenari:

e Microorganisme greu de eradicat (de
exemplu, infectii fungice persistente) sau
bacteriemie timp de >7 zile (de exemplu,
S. aureus, P. aeruginosa) in ciuda terapiei
antimicrobiene adecvate; sau

e Vegetatii persistente ale valvei tricuspide

>20 mm dupa embolii pulmonare recu- lla C
rente cu sau fard IC dreapta concomiten-
t3; sau

e |C dreaptd secundara regurgitarii tricus-
pidiene severe cu raspuns slab la terapia
diuretica

Se recomandd interventia chirurgicald la pacientii cu El pe
partea dreaptd care primesc terapie antibiotica adecvata in

urmadtoarele scenari:

Disfunctie ventriculard dreaptd secundard
insuficientei tricuspidiene acute severe care
nu rdspunde la diuretice

Vegetatie persistentd cu insuficientd
respiratorie care necesitd suport ventilator
dupa embolii pulmonare recurente.

Vegetatii tricuspide reziduale mari (>20 mm)
dupd embolii pulmonare septice recurente.

Pacienti cu implicare simultand a structurilor
cordului stang.

Sectiunea 12. Tabelul 22 de recomandari— Recomandari pentru utilizarea terapiei antitrombotice in

endocardita infectioasa

Intreruperea antiagregantului plachetar
este recomandatd in prezenta unei
sangerdri majore.

Se recomanda intreruperea terapiei
antiplachetare sau anticoagulante in
prezenta sangerdrii majore (inclusiv
hemoragie intracraniand).

BCC, boala cardiacd congenitald; DCEI, dispozitiv cardiovascular electronic implantat; CT, tomografie computerizatd; IC, insuficienta cardiaca; El,
endocarditd infectioasd; AR, angiografie prin rezonanta magneticd; EVN, endocarditd de valva nativd; EVP, endocarditd de valvd proteticd; ETE,

ecocardiografie transesofagiand; ET T, ecocardiografie transtoracicd

3. Preventie

3.1. Motivatie

Dezvoltarea El necesitd de obicei mai multe condi-
tii, inclusiv prezenta unor factori de risc predispozanti
(ex. suprafatd/structurd care ar putea fi colonizatd de
bacterii), agenti patogeni care pdtrund in sange si com-
petenta rdspunsului imun al gazdei.

Rolul factorilor de risc predispozanti a fost subliniat
recent de Thornhill si colaboratorii.*

Factorii de risc predispozanti care transmit un risc
moderat si crescut de El au avut o incidentd de 280 si
respectiv, 497 de cazuri la 100 000 de subiecti anual.¥

Portile de intrare a bacteriilor/fungilor sunt variabi-
le si includ: (i) infectii tegumentare, ale cavitdtii bucale,
sistemului gastro-intestinal sau genito-urinar; (i) prin
inoculare directa la persoanele care Tsi injecteazd dro-
guri (PID) sau prin orice punctie vasculard nesigurd
sau neprotejatd; (iii) expunerea la ingrijiri de asistentd
medicald (inclusiv o varietate de proceduri invazive di-
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agnostice sau terapeutice, cum ar fi tehnicile chirurgi-
cale sau transcateter).t1148-50

Cavitatea bucald este colonizata de flora comen-
sald, ce include streptococi si reprezintd o poartd de
intrare importanta. Procedurile chirurgicale orale (in-
clusiv toate extractiile, chirurgia parodontald, chirur-
gia implantului dentar, biopsiile orale) si procedurile
dentare care implica manipularea regiunii gingivale sau
periapicale a dintilor sunt considerate cu risc crescut
de a provoca bacteriemie. 484951

Succesul profilaxiei antibiotice presupune redu-
cerea bacteriemie asociate procedurilor medicale
ce duce la un risc redus de El. Acest concept a fost
sustinut de cateva studii observationale asupra unor
animale care au condus la recomandarea profilaxiei
antibiotice la un numdr mare de pacienti cu afectiuni
cardiace predispozante supusi unei game largi de pro-
Ceduri.4'14'52'6°

Cu toate acestea, utilizarea sistematicd a profilaxiei
antibiotice a fost pusd sub semnul intrebdrii pe baza
mai multor considerente, cel mai important fiind lipsa
unor studii clinice randomizate (RCTs) care sd demon-
streze eficacitatea profilaxiei antibiotice efectuata ina-
intea procedurilor medicale in prevenirea El. Astfel de
studii ar presupune nrolarea unui numar foarte mare
de indivizi si urmdrirea prelungitd a acestora, ficand
improbabili fezabilitatea unor astfel de studii. In plus,
de cand standardul de ingrijire pentru persoanele cu
risc ridicat este profilaxia antibiotica ( in prezent mai
ales Tnaintea procedurilor oro-dentare invazive), este
posibil sa nu existe suficient echilibru pentru a efec-
tua astfel de RCTs. In cele din urmi, costurile pentru
efectuarea unor astfel de studii au fost considerate
inacceptabile.’ Pentru a depdsi aceste limite, studiile
bazate pe populatie au evaluat eficacitatea profilaxiei
antibiotice folosind bacteriemie ca surogat al E|.'¢-185262
Cu toate acestea, relatia dintre bacteriemie si El nu
este simpld. Bacteriemie poate fi cauzatd de activitdti
zilnice cum ar fi periatul dintilor, folosirea atei denta-
re si masticatie, toate acestea asociind un nivel scazut
de bacteriemie, Tnsd prin aparitia in mod repetitiv, pot
depdsi riscul de bacteriemie asociat procedurilor den-
tare.®* O meta-analizd a 36 de studii, inclusiv 21 de
trialuri care au investigat efectul profilaxiei antibiotice
asupra incidentei bacteriemie Tn urma procedurilor
dentare, a demonstrat cd profilaxia cu antibiotice este
eficientd Tn reducerea incidentei bacteriemie, dar nu
a condus la un efect protector semnificativ statistic
impotriva El in studiile de caz-control.® In plus, riscul
potential de anafilaxie®® sau alte reactii adverse la o
minoritate de pacienti si faptul cd utilizarea pe scard
largd a antibioterapiei poate fi asociatd cu rezistenta
la antibiotice reprezintd domenii de ingrijorare.>’>86+¢7
Desi unele studii nu au demonstrat cresteri semnifi-

cative ale spitalizarilor legate de El si a ratei de deces
dupd reducerea indicatiilor de profilaxie antibiotica,®®”’
altele au ardtat o crestere a incidentei El in randul per-
soanelor cu risc moderat si crescut.’*°%7881 O me-
ta-analizd care include 16 studii care raporteazd peste
1,3 milioane de cazuri de El a ardtat cd restrictionarea
profilaxiei antibiotice numai la indivizii cu risc ridicat,
nu a dus la o crestere a incidentei de El streptococica
la populatia nord-americand (in ciuda faptului ca nu
s-a putut trage aceastd concluzie si pentru alte popu-
Ia’gii).win schimb, o revizuire sistematica care include
mai multe studii nationale pe populatiile Europa a
aratat o crestere a El cu 4% anual.® Aceste rezultate
aflate in contrast pot fi explicate prin diferentele de
metodologie a studiilor (studii retrospective, bazate
pe populatie sau pe sistemul de sandtate, cu privire
la datele despre observatiile epidemiologice pentru a
estima incidenta El), prin diagnosticarea unor patologii
mai mari utilizind tehnici noi de imagisticd, lipsa date-
lor microbiologice si a codurilor specifice Clasificdrii
Internationale a Bolilor pentru streptococii orali.®* Re-
cent, s-a demonstrat ca profilaxia antibioticd la per-
soanele cu risc crescut a fost asociatd cu o reducere
semnificativd a El dupd proceduri stomatologice inva-
zive (In special extractii dentare si proceduri chirurgi-
cale orale).""*" Dupi o analizd atentd a tuturor noilor
studii publicate dupd 2015, actualul grup de experti a
decis sa revizuiasca si sd actualizeze categoriile de risc
pentru El, consoliddnd recomandarea profilaxiei anti-
biotice, clarificand definitia populatiei la risc si luand in
considerare progresele Tn domeniul interventiilor de
inlocuire valvulara transcateter.

3.2 Populatia cu risc de endocardita
infectioasa

Grupurile de indivizi cu risc crescut de El la care se
recomanda sau ar trebui luata in considerare profilaxia
antibioticd include:

(i) Pacientii cu El in antecedente: cel mai mare risc de
El s-a observat la pacientii cu istoric de El care au
un prognostic nefavorabil in timpul spitalizdrii. Paci-
entii cu El recurentd asociaza cel mai frecvent valve
protetice sau material protetic implantat, sunt mai
frecvent PID sau au El stafilococicd.*8+8¢

(ii) Pacientii cu valve protetice implantate chirurgical,
cu valve protetice implantate transcateter si cu ori-
ce material utilizat pentru repararea valvei cardiace:
riscul crescut de El la acesti pacienti, combinat cu
rezultatele nefavorabile In comparatie cu pacientii
cu El pe valvd nativa (EVN), fac ca profilaxia antibi-
otica sd fie recomandata la acest grup de pacienti.
Pacientii cu endocardita valvulara proteticd (EVP)
au o rata de mortalitate intraspitaliceasca de doud
ori mai mare si cu mai multe complicatii (de exem-
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plu, insuficientd cardiacd [IC], tulburdri de condu-
cere) in comparatie cu pacientii cu EVN, indiferent
de agentul patogen.#’#8 In plus, bioprotezele mitrale
si aortice pot fi asociate cu un risc mai crescut de
El in comparatie cu protezele mecanice,®** iar bi-
oprotezele sunt implantate intr-o proportie din ce
in ce mai mare de pacientii care necesitd terapie de
nlocuire valvulard. Indicatia profilaxiei se extinde si
la valvele protetice aortice si pulmonare implantate
transcateter, deoarece El este, de asemenea, asoci-
atd cu un risc crescut de morbiditate si mortalitate
la acesti pacienti.?** Tn ceea ce priveste datele cu
privire la interventiile transcateter mitrale si tricus-
pidiene, acestea sunt limitate.” Pacientii cu dispozi-
tive de inchidere a defectului septal, dispozitive de
inchidere a apendicelui atriululi stang, grafturi vas-
culare, filtre de vena cava si sunturi ventriculo-atri-
ale ale sistemului venos central, sunt considerati
in aceastd categorie de risc in primele 6 luni de la
implantare.”

(iii) Pacientii cu boald cardiaca congenitald (BCC) (fard
a include anomalii valvulare congenitale izolate)
prezintd un risc crescut de EL.347-9? Incidenta acu-
mulatd Tn timp este influentata puternic de creste-
rea ratei de supravietuire pe termen lung a copiilor
cu BCC péani la varsta adultd.” Intr-adevir, acum
existd mai multi adulti care trdiesc cu BCC decat
copii cu BCC.'" Incidenta El in randul pacientilor
adulti cu BCC este de 27—44 de ori mai mare de-
cat cea raportatd pentru adultii contemporani din
populatia generala (1,33 cazuri la 1000 de persoa-
ne anual)®, in timp ce la copiii cu BCC incidenta El
este de 0,41 cazuri la 1000 de persoane anual.’
Grupurile de pacienti cu BCC cu risc crescut i in-
clud pe cei cu BCC cianogend netratatd si cei a
cdror interventie chirurgicala include material pro-
tetic, inclusiv conducte valvulare sau sunturi siste-
mico-pulmonare.®*¥” Riscul de El postoperator
pentru pacientii cu BCC supusi inchiderii defectu-
lui septal atrial sau ventricular transcateter cu dis-
pozitive sau chirurgical cu material protetic, este
de asemenea crescut, dar predominant in primele
6 luni dupd interventia chirurgicald.?

(iv) Pacientii cu dispozitive de asistenta ventriculard ca
terapie definitivd sunt, de asemenea, considerati
cu risc crescut din cauza morbiditatii si mortalitdtii
asociate, iar profilaxia este, de asemenea, reco-
mandatd la acesti pacienti.'®?

Pacientii cu risc intermediar de El fi includ pe cei
cu: (i) boald cardiaca reumatismala
(RHD); (i) boald valvulard degenerativd nereu-
matismald; (i) anomalii congenitale ale valvei, inclusiv
bicuspidia aorticg; (iv) dispozitive electronice cardio-
vasculare implantate (DCEIl); si (v) cardiomiopatie hi-

pertroficd.* %1% Unele date epidemiologice sugerea-
zd cd anumite afectiuni clasificate la risc intermediar
sunt asociate cu un risc mai mare de El in comparatie
cu populatia de fond, % dar sunt necesare studii
suplimentare. La pacientii cu risc intermediar de El,
profilaxia antibioticd nu este recomandata in mod
obisnuit si poate fi luatd n considerare individual. Cu
toate acestea, masurile de prevenire (Tabelul 5) sunt
puternic incurajate la acesti pacienti.’

Tabelul 5 Masuri generale de preventie care
trebuie urmate la pacientii cu risc crescut si in-
termediar de endocardita infectioasa

Pacientii trebuie Tncurajati sa efectueze igiena den-
tara de doud ori pe zi si sa solicite igienizare si
urmdrire profesionald dentard de cel putin doud
ori pe an pentru pacientii cu risc crescut si anual
pentru restul populatiei.

lgiend cutanata stricta, inclusiv tratamentul optim
al afectiunilor cronice tegumentare.

Dezinfectarea ranilor.

Antibiotice curative pentru orice focar de infectie
bacteriana.

Fard automedicatie cu antibiotice.

Masuri stricte de control al infectiilor pentru orice
procedurd cu risc.

Descurajarea piercing-ului si a tatuajului.

Limitarea cateterelor de perfuzie si a procedurilor
invazive atunci cand este posibil. Ar trebui sd se
respecte cu strictete masurile de preventie pentru
inserarea cateterelor centrale si periferice.

Majoritatea El apdrute la primitorii de transplant
de organ solid au etiologie nosocomiald. O revizuire
sistematica recenta a datelor despre pacienti, inclu-
zand 57 de pacienti cu transplant cardiac, a ardtat ca
El apare frecvent in primul an post-transplant, iar cel
mai frecvent agent patogen este S. aureus urmat de
Aspergillus fumigatus.'®Streptococii orali sunt o cauza
foarte rard a El, ceea ce face ca valoarea profilaxiei cu
antibiotice dupd procedurile oro-dentare invazive sa
fie discutabild. Cu toate acestea, El la acest grup de
pacienti este asociata cu o mortalitate foarte mare, in
special la pacientii cu El fungica. In schimb, alte cate-
gorii care includ o proportie mai mare de pacienti cu
transplant de organe solide noncardiace au ardtat cd
agentii patogenii cei mai frecvent implicati sunt din ca-
tegoria Staphylococcus spp. iar mortalitatea pare a fi
similard cu cea a pacientilor fara transplant de organe
solide.'%1%7
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Recomandari pentru profilaxia antibiotica la pacientii cu
boli cardiovasculare supusi procedurilor oro-dentare cu
risc crescut de endocardita infectioasa
Recomandari

Masurile generale de preventie sunt recomandate
la persoanele cu risc crescut si intermediar de El.
Profilaxia antibioticd este recomandata la pacientii
cu antecedente de El.

Profilaxia antibioticd este recomandata la pacientii
cu valve protetice implantate chirurgical si cu ori-
ce material utilizat pentru repararea chirurgicald a
valvelor cardiace.

Nivel®

C

Clasa?

Profilaxia antibiotica este recomandata la pacientii
cu proteze valvulare aortice si pulmonare implan-
tate transcateter.

Profilaxia antibiotica este recomandatd la pacientii
cu BCC cianogene netratate si la pacientii tratati
prin interventii chirurgicale sau transcateter cu
sunturi paliative postoperatorii, conducte sau alte

proteze. Dupa repararea chirurgicald, in absenta =
defectelor reziduale sau a protezelor valvulare,

profilaxia antibioticd se recomandd numai in pri-

mele 6 luni post-procedural.

Profilaxia antibiotica este recomandata la pacientii c

cu dispozitive de asistare ventriculara.

Profilaxia antibiotica trebuie luatd in considerare
la pacientii cu reparare valvulard transcateter lla (o
mitrald si tricuspidiand.

Profilaxia antibioticd poate fi luatd in considerare

. . . IIb C
la cei care au beneficiat de transplant cardiac.

Profilaxia antibiotica nu este recomandata la paci-
entii cu risc scdzut de El.

0

BCC, boald cardiacd congenitald; El, endocarditd infectioasa.
3Clasa de recomandare.

®Nivel de evident3

3.3. Situatii si proceduri cu risc

3.3.1. Proceduri dentare

Profilaxia antibioticd este recomandata la pacientii cu
risc crescut de El supusi unor proceduri stomatolo-
gice cu risc si nu este recomandatd in prezent in alte
situatii. Procedurile stomatologice cu risc includ ex-
tractiile dentare, procedurile chirurgicale orale (inclu-
siv chirurgia parodontald, chirurgia implantului dentar
si biopsiile orale) si procedurile dentare care implica
manipularea regiunii gingivale sau periapicale a dintilor
(inclusiv procedurile de detartraj si de canal).'08
Utilizarea implanturilor dentare ridica ingrijorari
cu privire la riscul potential datorat prezentei mate-
rialului strdin la suprafata dintre cavitatea bucald si
sange, dar datele disponibile riman foarte limitate."
Pand in prezent nu existd dovezi care contraindica
implanturile dentare la toti pacientii cu risc si indicatia
trebuie discutata individual. Procedurile de implantare
dentara si procedurile cele invazive pe implanturi deja
stabile, ar trebui sd fie insotite de profilaxia antibiotica
la cei cu risc crescut de El. Odata ce implanturile
dentare sunt plasate la pacientii cu risc crescut, igiena
dentard profesionald si urmdrirea trebuie efectuate

de cel putin doud ori pe an sub profilaxie antibioticd,
atunci cand este indicata.

Tinta principald pentru profilaxia antibioticd este
streptococul oral.

Tabelul 6 rezuma principalele regimuri de profila-
xie cu antibiotice recomandate inaintea procedurilor
dentare. Riscul de evenimente adverse fatale/nefatale
pare a fi extrem de scazut pentru amoxicilind, dar ridi-
cat pentru clindamicina (legat in principal de infectiile
cu Clostridioides difficile).#1""2 In consecinti, grupul
de lucru nu recomanda utilizarea clindamicinei pentru
profilaxia antibiotica.

Tabelul 6 Regimul antibiotic profilactic pentru procedurile
stomatologice cu risc crescut

Situatie Antibiotic Doza unica cu 30-60 de minute
inaintea procedurii
Adult Copil
Fara alergie Amoxicilind 2 g oral 50 mg/kg oral
la Pes'::“ma Ampicilind 2gim.sauiv. 50 mg/kgiv. sau im.
ampicilina Cefazolind sau Tgim.sauiv. 50 mg/kg iv. sau i.m.
ceftriaxona
Alergie la Cefalexind®® 2 goral 50 mg/kg oral
per;l:llllma Azitromicind sau 500 mg oral 15 mg/kg oral
ampicilina Claritromicind
Doxiciclind 100 mgoral <45 kg, 2,2 mg/kg oral

>45 kg, 100 mg oral
Cefazolina sau
ceftriaxond®

i.m., intramuscular; i.v., intravenos.
“Sau alta cefalosporind orald de prima sau a doua generatie in dozd
echivalentd pentru adulti sau copii.
®Cefalosporinele nu trebuie utilizate la o persoand cu antecedente de
anafilaxie, angioedem sau urticarie cu penicilind sau ampiciling.

Tgim.sauiv. 50 mg/kg iv. sau im.

3.3.2. Proceduri non-stomatologice

Nu au fost prezentate dovezi convingdtoare cu privire
la relatia dintre bacteriemie rezultatd dintr-o proce-
durd non-stomatologicd si riscul de El ulterioara. Cu
toate acestea, studiile observationale au raportat ca,
in comparatie cu pacientii cu El care nu au fost supusi
unei proceduri invazive, expunerea la mai multe pro-
ceduri medicale invazive non-dentare a fost asociatd
cu risc crescut de El, inclusiv interventiile cardiovas-
culare, procedurile cutanate si manevrarea pldgilor,
transfuzii, dializa, punctia maduvei osoase si proceduri
endoscopice.®'*! Din acest motiv, in timpul tuturor
acestor proceduri trebuie asigurat un mediu aseptic
pentru a minimaliza riscul de El. Dupd cum s-a punctat
anterior, este foarte putin probabil ca un RCT pri-
vind profilaxia antibiotica pentru El sd fie efectuat n
viitorul previzibil. Cu toate acestea, pacientii cu risc
au o supravietuire mai indelungata datoritd aparitiei
unor terapii medicamentoase mai noi si a dispoziti-
velor medicale. Tn plus, populatia generali imbitraniti
cu numdrul lor acumulat de comorbiditati prezinta un
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risc crescut in cazul unei indicatii de terapie chirurgica-
|a asociatd El. Din acest motiv, grupul de lucru nu a mai
considerat ca o recomandare de clasa Ill pentru pro-
filaxia antibiotica la pacientii cu risc Tnalt supusi unor
proceduri medicale non-stomatologice (vezi Tabelul 2
de recomandari) este adecvata, in ciuda limitarilor in
ceea ce priveste datele observationale utilizate pentru
a sustine aceastd clasd Ilb de recomandare.

3.3.3. Interventii cardiace sau vasculare

Se recomandad profilaxia antibioticd perioperatorie la
toti pacientii carora li se implanteazd o valvd proteti-
cd, orice tip de grefa proteticd/dispozitiv de inchidere
sau DCEI, se recomandd profilaxia antibioticd peri-
operatorie din cauza riscului crescut si a rezultatului
advers al unei infectii® Cele mai frecvente microor-
ganisme care stau la baza EVP precoce (1 an dupd
operatie) sunt stafilococii coagulazo-negativi (CoNS)
si S. aureus. Screening-ul preoperator al exsudatului
nazal pentru S. aureus este recomandat fnainte de in-
terventia cardiacd electivd sau Tnainte de implantarea

valvei transcateter pentru a trata purtatorii utilizdnd
mupirocind locald si clorhexidind. """

Tehnicile de identificare rapida folosind amplificarea
genelor sunt utile pentru a evita amanarea interventiei
chirurgicale urgente. Tratamentul local sistematic fara
screening nu este recomandat. Se recomandd insistent
ca sursele potentiale de sepsis dentar sa fie eliminate
cu cel putin 2 saptamani Tnainte de implantarea unei
valve protetice sau a altor materiale straine intracardi-
ace sau intravasculare, cu exceptia cazului in care ulti-
ma procedurd este urgentd. Pentru masuri profilactice
specifice Tn alte interventii cardiace si vasculare (de
exemplu, DCEI, implantare transcateter de valva aor-
ticd [TAVI]), v rugdm sd consultati Date suplimentare
online, Sectiunea S1.1

3.4. Educarea pacientului

Preventia El depinde si de mdsurile de prevenire, altele
decat profilaxia cu antibiotice. Persoanele cu risc ar
trebui instruite sa mentind o bund igiend dentard si te-
gumentard, sd observe eventualele semne de infectie

Educatia pacientilor cu risc crescut pentru prevenirea endocarditei infectioase.

Mentine o bund igiend dentard )

Foloseste atd dentard zilnic

Periajul dintilor dimineata si seara

Consultati-vd medicul dentist pentru controale regulate

In caz de leziuni, obsel

@ Pastrati o buna igiend tegumentara )
Minimalizati riscul de leziuni ale pielii

(roseatd, umflare, sensibilitate, puroi)

Evitati tatuajele si piercing-urile

semnele de infectie

Fiti atenti la infectii

| = —

Dacd aveti febrd fird un motiv evident, contactati
medicul si discutati masurile adecvate in functie de
riscul dumneavoastrd de endocarditd.

9 Nu vd prescrieti singur antibiotice )

@Araté acest card medicilor fnainte de orice interventie )

@ESC—

Figura 2 Educatia pacientilor cu risc crescut pentru prevenirea endocarditei infectioase.
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si, atunci cand se confruntd cu febrd de origine ne-
cunoscutd, sd raporteze medicului lor curant cd sunt
expusi riscului, caz Tn care clinicienii ar trebui sa ia Tn
considerare screening-ul pentru El inainte de initierea
antibioticelor.

Folosirea limbajului non-medical, a mijloacelor vi-
zuale, instrumentelor digitale, repetarea si verificarea
ulterioard a intelegerii indicatiilor, ajutd la instruirea
pacientilor, fiind o metoda incurajatd." Societatile na-
tionale de cardiologie ar trebui incurajate sd dezvolte
carduri specifice pentru El in vederea informarii paci-
entilor (Figura 2).

Recomandari pentru preventia endocarditei infectioase la
pacientii cu risc crescut

Recomandari

Clasa? | Nivel®

Profilaxia antibioticd este recomandatd in ex-
tractii dentare, proceduri de chirurgie orald
si proceduri care implicd manipularea regiunii
gingivale sau regiunii periapicale a dintilor.

Poate fi luatd in considerare profilaxia antibi-
oticd sistemicd la pacientii cu risc Tnalt® supusi
unei proceduri invazive, diagnostice sau tera-
peutice, a tractului respirator, gastro-intestinal,
genito-urinar, cutanatd sau a sistemului muscu-
lo-scheletal.

*Clasd de recomandare

®Nivel de evidenta

‘Aceastd recomandare nu se aplica la pacientii cu risc intermediar de El
sau la populatia generald

Recomandari pentru prevenirea endocarditei infectioase
in interventiile cardiace

Nivel®

Clasa?

Recomandari

Screeningul preoperator pentru purtdtorii nazali
de S. aureus se recomandd naintea interventiei
elective pe cord sau inaintea implantdrii valvei
transcateter pentru a trata purtatorii.

Profilaxia antibioticd perioperatorie este reco-
mandatd Tnaintea implantdrii dispozitivelor elec-
tronice cardiace (DCEI).

Masurile optime de asepsie pre-procedurald a
locului de implantare sunt recomandate pentru a
preveni infectiile asociate DCEI.

Profilaxia antibiotica periprocedurald este reco-
mandatd pentru pacientii supusi unei interventii
chirurgicale sau implantarii transcateter a unei
proteze valvulare, proteze intravasculare sau a
altor dispozitive.

Masurile standard chirurgicale de asepsie sunt
recomandate n timpul introducerii si manipuldrii
cateterelor din laboratorul de cateterism.

Eliminarea surselor potentiale de sepsis (inclusiv
cele de origine dentard) trebuie luatd in conside-
rare cu cel putin 2 sdptdmani inainte de implan-

. ) S lla C
tarea unei valve protetice sau a altor dispozitive
intracardiace sau intravasculare, cu exceptia pro-
cedurilor in regim de urgentd.
Profilaxia antibioticd ce acopera flora comund a
tegumentelor, inclusiv Enterococcus spp. si S. au- lla c

reus, ar trebui luatd In considerare Tnainte de TAVI
si alte protezdri valvulare transcateter.

Decolonizarea sistematicd nazald sau a tegumen-
telor fard screeningul pentru S. aureus nu este C
recomandatd.

DCEl, disporzitive electronice cardiace implantabile; TAVI, implantatie de
valvd aorticd transcateter

*Clasa de recomandare

®Nivel de evident

4. Echipa de management a
Endocarditei

Importanta unei echipe de endocardita in diagnosti-
cul, managementul si rezultatele clinice ale pacientilor
cu El au fost demonstrate in cateva studii observa-
tionale3¢#112212¢ Stabilirea echipelor de endocarditd
multidisciplinare conform Societdtii Europene de Car-
diologie (ESC) si Colegiului American de Cardiologie/
Societatea ghidurilor americane de cardiologie*'?"28
a dus la diagnosticarea mai timpurie si mai exactd a
bolii primare si a complicatiilor ei**>*'412%  tratament
antibiotic uniform?3412 si optimizarea timpului pentru
interventia chirurgicald.’**74%'2 O varietate de scenarii
de prezentare a pacientilor cu El justificd o abordare
multidisciplinard.>?>2728130135 Maj mult decat atat, pre-
zentarea clinicd poate varia semnificativ in functie de
caracteristicile gazdei si virulenta microorganismului.
Tn consecint3, conceptul de Echipi de Endocarditi tre-
buie sa includd o abordare multidisciplinara care tre-
buie sd se adapteze in functie de necesitatile clinice ale
pacientului si epidemiologia locald pentru a asigura un
diagnostic si tratament prompt.

Membrii Echipei de Endocardita trebuie sa includd
specialisti cu implicare directa in diagnosticul si proce-
sul terapeutic (Tabel 7) si pot varia in functie de tipul
de centru.

Tabelul 7. Membrii Echipei de Endocardita

Centru de valve cardiace

e Cardiologi.

e Experti in imagisticd cardiacd.

e Chirurgi cardiovasculari.

e Specialisti in boli infectioase (sau speci-
alisti fn medicind internd cu expertizd in
boli infectioase).

® Microbiologi.

® Specialisti in tratament antibiotic paren-
teral in ambulatoriu.

Membrii de baza

e Radiologii si specialistii in medicind nu-
cleara.

Farmacologi.

Neurologi si neurochirurgi.

Nefrologi.

Anestezisti.

Urgentisti.

Echipe multidisciplinare de medicind a
dependentei.

Medici geriatri.

Asistenti sociali.

Asistente.

Patologi.

Specialistii adjuvanti
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Ve

. Microbi,ologi.

« Echipe de medicind a
dependentei.

chirurgicale cardiace

mbolie.
* Endocardita infectioasa asociata cu dispozitive cardiace electronice implantate (DCEI).
« Microorganisme agresive sau dificil de tratat ,

(S. aureus, bacili Gram-negativi, fungi).

!
-

J

A

antibioterapia in ambulatoriu.

@ESC

Figura 3 Managementul pacientilor cu endocardita infectioasd: pozitionarea Echipei de Endocarditd. DCEI, dispozitive cardiace electronice implantate;

ESC, Societatea Europeand de Cardiologie.

In Centrul Valvei Cardiace, un centru care dispune de
toate resursele de diagnostic si terapie pentru trata-
rea endocarditei infectioase (El), membrii de bazd ai
Echipei de Endocarditd ar trebui sd includa cardiologi,
chirurgi cardiovasculari, specialisti Tn boli infectioase
(sau specialisti in medicind internd cu expertiza in boli-
le infectioase) si microbiologi. In plus, pentru intrebiri
clinic-specifice, cardiologii/chirurgii cu experientd n ex-
tractia dispozitivelor cardiace electronice implantabile
(DCEl), insuficienta cardiaca si malformatiile congenita-
le cardiace; patologi; specialisti in medicina de urgents;
anestezisti cardiovasculari; cardiologi interventionisti;
neurologi si neurochirurgi; farmacologi; radiologi si

specialisti in medicina nucleard; nefrologi; medici geria-
trici; si echipe medicale multidisciplinare specializate Tn
dependentd (psihiatri, asistenti sociali, asistenti medi-
cali asigurand consiliere) sunt adjuvanti esentiali care ar
trebui sa fie disponibili la fata locului pentru consultare.
Subgrupurile specifice de pacienti complecsi si cu risc
crescut sunt evaluare frecvent de Echipa de Endocar-
ditd. Procesul de luare a deciziilor poate implica deci-
zii dificile privind continuarea terapiei si, prin urmare,
poate fi necesar un consilier juridic.

Imagistica cardiovasculard a atins un nivel atdt de
avansat in diagnosticul El, Tncat cardiologii cu experi-
entd in imagisticd multimodala sunt cheia in Echipa de

40T Aenigeq g Uo 35908 Aq 0L EKTL/816E/6E /RPN e/l IRy N3 /W00 dNo ) IWapeDE//sd1y WOy papeojumoq



Ghidurile ESC

18

Endocardita. In plus, specialistii in radiologie si medicina
nucleard cu experientd in imagistica clinicd cardiovas-
culard ar trebui sa fie disponibili ori de cate ori este
indicat.?*3"'?? Echipa de Endocarditi trebuie si se intal-
neasca frecvent si sd lucreze cu proceduri operationale
standard si aranjamente de guvernare clinicd definite
local.’”®™% Desi decizia de sincronizare este ldsata la
latitudinea echipei locale, trebuie luatd in considerare o
intdlnire saptdmanald.

In Centrele locale, de exemplu cele fird o echipi de
chirurgie cardiovasculard, personalul medical care dia-
gnosticheaza El trebuie sa se consulte cu un specialist
n boli infectioase (sau un medic internist cu expertizd
in bolile infectioase) si cu un microbiolog." Tn plus,
un cardiolog cu experientd in valvulopatii cardiace si
imagisticd cardiacd ar trebui sd fie prezent si sa asigure
prima evaluare si evaludrile ulterioare ecocardiografice.
Informatiile despre tulpinile microorganismelor izolate,
de obicei pastrate pentru 7-15 zile, ar trebui sa fie fur-
nizate Centrului de Valve Cardiace dacd sunt cerute.

Comunicarea dintre centrele locale si Centrele de
Valve Cardiace ar trebui sd fie facilitatd cu solutii digi-
tale care sa permita fiabilitatea partajarii datelor. Adre-
sarea timpurie cdtre Centrul de Valve Cardiace pentru
testdri diagnostice si management clinic ar trebui sd fie
disponibild atunci cand este necesar.(Figura 3) Cand
exista dovezi de esec in ceea ce priveste rdspunsul la
antibioterapie sau exista complicatii legate de distruge-
rea tesutului valvular, Centrul Local ar trebui sa con-
sulte Centrul Valvei Cardiace. Echipa de Endocarditd a
Centrului de Valve Cardiac ar trebui sa Tmpdrtdseasca
protocoalele cu medicii din spitalele locale si sd le faci-
liteze formarea continud.’*

Un aspect critic al procesului decizional al Echipei
de Endocarditd este definirea momentului Tn care un
pacient trebuie sa fie transferat la un Centru de Val-
ve Cardiace pentru urgentarea diagnosticdrii si terapiei
avansate. Indicatiile pentru transfer sunt cuprinzdtoare
pentru a facilita comunicarea interspitaliceasca si pen-
tru a evita Intdrzierea terapiei pentru a imbunatdti pro-
gnosticul.

Recomandari pentru Echipa de Endocardita

Nivel®

Clasa®

Recomandari

Diagnosticul si managementul pacientilor cu El
complicate se recomandd a fi realizate intr-un
stadiu incipient intr-un Centru de Valvulopatii, cu
facilitdti chirurgicale imediate, si o “Echipa de En-

docarditd” pentru a ameliora evolutia.

Pentru pacientii cu El necomplicatd gestionati in-
tr-un Centru Local, comunicarea promptad si regu-
latd intre centrul local si Echipele de Endocardita
ale Centrului de Valvulopatii este recomandatd
pentru a imbunatati rezultatele pacientilor.

El, endocarditd infectioasd.
2Clasa de recomandare
®Nivel de evidenta

5. Diagnosticul

Diagnosticul de El se bazeaza pe o suspiciune clinica
sustinutd de date microbiologice semnificative si do-
cumentarea leziunilor cardiace legate de El prin teh-
nici de imagistica. Dovezile implicatiei valvei cardiace
(native sau protezate) sau a materialului intracardiac
protetic reprezintd un criteriu major de diagnostic al
El. Ecocardiografia este tehnica imagisticd diagnosticd
de primad linie. Alte modalitdti de imagistica, cum ar
fi CT-ul, imagistica nucleara, imagistica prin rezonanta
magneticd (RMN) fac parte in prezent din strategia de
diagnosticare a El suspectate, avand Tn vedere capaci-
tatea lor de a furniza informatii cheie pentru confirma-
rea diagnosticului de El, pentru a evalua complicatiile
locale ale El precum si leziunile la distanta legate de
El si pentru a identifica sursa originald a bacteriemiei
la pacientii care dezvoltd El secundard.”™ Dincolo de
diagnosticul de El, rezultatele imagistice au si implicatii
prognostice.

5.1. Caracteristici clinice

Endocardita infectioasd ramane o provocare de dia-
gnostic datoritd variabilitatii sale in prezentarea clinica.
In general, un diagnostic de El ar trebui luat in conside-
rare la toti pacientii cu sepsis sau febra de origine ne-
cunoscuta in prezenta factorilor de risc. Endocardita
infectioasa se poate prezenta ca o infectie acutd, rapid
progresiva, dar si ca o boald subacutd sau cronica cu
grad scazut sau chiar fdrd febra si fara simptome speci-
fice care pot induce n eroare sau pot deruta evaluarea
initiald. Endocardita infectioasa se poate prezenta si
cu o complicatie care imita o gamd larga de afectiuni
medicale, care poate urgenta evaluarea altor patologii,
cum ar fi boli reumatologice, neurologice si boli auto-
imune, sau chiar malignitate, Tnainte de a ajunge la un
diagnostic de El. Prin urmare, suspiciunea ridicatd pen-
tru El este in general condusa de febra si hemoculturi
pozitive in absenta unui alt focar de infectie, in special
la pacientii cu unul sau mai multi factori de risc. Im-
plicarea timpurie a Echipei de Endocardita in ghidarea
managementului este extrem de recomandatd.
Evaluarea clinicd initiald ar trebui sa includd evalua-
rea factorilor de risc cardiaci si non-cardiaci (Tabel 8),
contextul clinic de sustinere si concluziile examindrii
obiective, inclusiv potentialele porti de intrare. Exa-
minarea fizica poate dezvalui o varietate de semne cli-
nice. Cu toate acestea, doar absenta semnelor clinice
nu ar trebui sd excludd El din moment ce sensibilitatea
globald si specificitatea semnelor clinice sunt scazute.
Tn Registrul European de Endocarditi Infectioasi
(EURO-ENDO), febra (77,7%), murmurul cardiac
(64,5%) si insuficienta cardiacd (27,2%) au fost cele
mai des intalnite in prezentarea clinicd.> Complicatiile
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embolice au fost detectate la 25,3% dintre pacienti si
anomaliile de conducere au fost intélnite in 11,5% ca-
zuri. Unele semne clasice, cum ar fi stigmatele periferi-
ce, sunt observate mai rar, dar pot fi totusi observate
n infectiile severe cauzate de S. aureus si in cazuri de
endocarditd subacutd (in principal cauzate de Strepto-
coccus spp.). Totusi, fenomenele vasculare si imunolo-
gice, precum hemoragiile in aschii'*®, petele Roth, si
glomerulonefrita, raman comune. anegistrarea simp-
tomelor si semnelor principale observate in registrul
EURO-ENDO este prezentata in Date suplimentare
online, Tabelul S1. Prezentarea atipica este frecventa
la pacientii varstnici sau imunodeprimati.’**™! Prin ur-
mare, un indice ridicat de suspiciune si un prag scazut
pentru investigatie sunt esentiale pentru a exclude El
sau pentru a evita intdrzierile in diagnostic in aceste
grupuri si in alte grupuri cu risc ridicat, precum cei cu
CHD sau proteze valvulare.* Este important s se
informeze acesti pacienti cu privire la riscul de El si ar
trebui sa fie constienti de simptomatologie pentru a
cere opinii medicale in centrele de referinta.

Tabelul 8 Factori de risc cardiaci si non-cardiaci

Factori de risc cardiaci

e Endocarditd infectioasd Tn antecedente

Boli valvulare cardiace

Proteze valvulare cardiace

Catetere centrale arteriale sau venoase

Dispozitive cardiace electronice implantate transvenos
Boli cardiace congenitale

Factori de risc non-cardiaci

Catetere venoase centrale

Persoane care fsi injecteaza droguri
Imunosupresia

Proceduri dentale sau chirurgicale recente
Spitalizare recentd

Hemodializa

5.2. Rezultate de laborator

Investigatiile de laborator si biomarkerii oferd de obi-
cei rezultate nespecifice. Au fost propusi un numar
mare de potentiali biomarkeri, reflectand fiziopato-
logia complexa a proceselor pro- si antiinflamatorii,
reactiile umorale si celulare, anomalii atat circulatorii
cat si ale organelor terminale implicate in EI."* Gradul
de anemie, leucocitoza/leucopenie, numarul de celule
albe imature, concentratiile de proteind C reactiva si
procalcitonina, viteza de sedimentare a eritrocitelor si
markerii disfunctiei organelor terminale (lactat seric,
creatinind serica, bilirubind, trombocitopenie, troponi-
nd cardiaca si peptide cerebrale natriuretice) pot fi uti-
lizati pentru a estima severitatea sepsisului, dar niciu-
nul nu este diagnostic pentru El. Proteina C reactivd si
procalcitonina sunt cei mai larg evaluati biomarkeri in

RCT-urile de administrare a antibioticelor. In plus, mai
multi dintre acesti biomarkeri sunt inclusi in scorurile
utilizate pentru stratificarea riscului la pacientii in stare
critica. Din pacate, niciun biomarker nu are suficientd
acuratete pentru diagnosticul de sepsis sau specificita-
te pentru EL.™* Prin urmare, rolul principal al biomar-
kerilor este de a facilita stratificarea initiald a riscului
si de a monitoriza raspunsul la terapia cu antibiotice.

5.3. Diagnosticul microbiologic

Etiologia El este descrisd in Registrul EURO-ENDO°
si Tn Studiul Prospectiv de Cohortd - Colaborarea In-
ternationald in Endocarditi (ICE-PCS)." Tn 2009, ICE-
PCS a aratat ca cele mai frecvente microorganisme
care cauzeazd El au fost S. aureus (31%), urmate de
streptococii orali (17%) si CoNS (11%)."* Rezultate
similare au fost raportate in Registrul EURO-EN-
DO.>™ Alte registre au evidentiat cresterea incidentei
El cauzate de E. faecalis si CoNS, in special la varst-
nici."¢'*? Cu toate acestea, rezultatele acestor registre
ar trebui interpretate cu atentie din cauza unor varia-
tii (tipul de centre participante, diferentele geografice,
lipsa datelor granulare complete etc.).

5.3.1. Hemoculturile pozitive in Endocardita
Infectioasa

Hemocultura pozitivd rdmane piatra de temelie a dia-
gnosticului El si oferd bacterii vii atat pentru identifica-
re, cat si pentru testarea sensibilitdtii. Trebuie obtinu-
te cel putin trei seturi de hemoculturi la intervale de
30 de minute Tnainte de terapia cu antibiotice, fiecare
continand 10 ml de sange; si ar trebui incubate atat in
atmosfera aeroba, cit si in atmosfera anaerobd.”*™’
Prelevarea de probe trebuie si fie obtinutd dintr-o
vend perifericd mai degrabd decat dintr-un cateter ve-
nos central (din cauza riscului de contaminare si inter-
pretare Tnseldtoare), folosind o tehnica sterild meticu-
loas3. In absenta terapiei antimicrobiene anterioare,
aceasta este practic Intotdeauna suficientd pentru a
identifica microorganismele cauzale obisnuite. Nece-
sitatea culturii Tnainte de administrarea antibioticului
este evidenti de la sine. In El, bacteriemia este aproa-
pe constantd si are doud implicari: (i) nu existd nicio
justificare pentru amanarea prelevarii de singe pen-
tru a coincide cu varfurile febrei si (i) aproape toa-
te hemoculturile sunt pozitive in timpul bacteriemiei.
Prin urmare, o singura hemocultura pozitiva trebuie
privitd cu prudentd in stabilirea diagnosticului de El.
Laboratorul de microbiologie ar trebui sd fie consti-
ent de suspiciunea clinica de El. Echipamentul medical
automat efectueaza monitorizarea continua a cresterii
bacteriene, ceea ce asigura furnizarea rapida a rapoar-
telor cdtre medici. Cand se identificd o hemocultura
pozitivd, identificarea prezumtiva se bazeazd pe co-
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loratia Gram. Aceste informatii sunt imediat oferite
clinicienilor pentru a adapta antibioterapia empiricd.
Identificarea completd se realizeaza de obicei n ace-
easi zi sau a doua zi cu metodologia actuald (de exem-
plu, spectrometrie de masd cu desorbtie laser asistatd
de matrice cu ionizare in timp de zbor MALDI-TOF
MS), dar poate necesita un timp mai lung pentru mi-
croorganisme dificile sau atipice. Deoarece existd o
intdrziere mare intre prelevarea de probe pentru he-
mocultura si identificarea definitivd a microorganismu-
lui responsabil de bacteriemie si testarea sensibilitdtii
la antibiotic, au fost propuse mai multe Tmbundtdtiri
pentru a accelera procesul de detectare si identificare.
Una dintre cele mai recente proceduri pentru iden-
tificarea rapidd de bacterii se bazeazd pe spectrele
peptidice obtinute prin MALDI-TOF MS."? Cu toate
acestea, Tn ciuda dezvoltarilor tehnice si a progresu-
lui catre testarea rapidd a sensibilitdtii folosind MAL-
DI-TOF MS, standardul de aur pentru testarea sensibi-
litdtii este incd determinarea concentratiei minime de
inhibitori (MICs) pentru a selecta terapia antibiotica
adecvatd, care trebuie efectatd dupd o metodologie
validatd, standardizatd.”’

5.3.2. Hemoculturi negative in Endocardita
Infectioasa

Endocardita infectioasd cu hemoculturi negative (BC-
NIE) se refera la El in care niciun microorganism cauza-
tor nu poate fi identificat in culturile de sange folosind
metodele obisnuite de hemoculturd. Frecventa BCNIE
ca si cauza a El este foarte variabild si adesea ridica
dileme considerabile de diagnostic si tratament.’*'
El cu hemoculturi negative apare cel mai des ca o con-
secintd a administrarii anterioare de antibiotice, subli-
niind importanta efectuarii hemoculturilor inainte de
terapia cu antibiotice, in special la pacientii cu factori
de risc cunoscuti pentru El. Retragerea antibioticelor
si repetarea hemoculturilor pot fi necesare la pacientii
stabili cu simptome subacute, fird semne de complica-
tii locale sau la distanta si care primesc un timp scurt
antibiotice. El cu hemoculturi negative poate fi cauzata
si de ciuperci sau bacterii particulare, in special bacte-
rii intracelulare. Izolarea acestor microorganisme ne-
cesita cultivare pe medii specializate, iar cresterea lor
este relativ lenti. In functie de epidemiologia local3,’
ar trebui propuse teste serologice sistematice pen-
tru Coxiella burnetii, Bartonella spp., Aspergillus spp.,
Mycoplasma pneumoniae, Brucella spp., si Legionella
pneumophila,’” urmate de reactia specificd a polime-
razei in lant (PCR), test pentru Tropheryma whipplei,
Bartonella spp. si fungi (Candida spp., Aspergillus spp.)
din sange si tesut (Tabel 9). ™8

In plus, secventierea acidului ribonucleic ribosomal
(ARNF) 16S si 18S din tesut este efectuata in mod

obisnuit Tn  majoritatea laboratoarelor si poate
asigura un diagnostic de microorganism in BCNIE.
Pentru pacientii cu BCNIE pe valvd proteticd, tehnica
de imagistica moleculard hibridizarea in situ prin
fluorescentd combinata cu PCR si secventierea genei
ARNFr 16S au imbundtatit metodele conventionale de
diagnostic cultural in 30% din cazuri."® Secventierea
de noua generatie a acidului dezoxiribonucleic (ADN)
celular liber din plasmd ar putea facilita un diagnostic
rapid al endocarditei infectioase in viitor.'®

Tabelul 9 Investigarea cauzelor rare de endocardita infec-
tioasa cu hemoculturi negative

Patogen Proceduri diagnostice

Brucella spp. Serologie, hemoculturi, culturi de tesut, imu-
nohistologie si secventiere ARNr 16S a tesu-
tului

C. burnetii Serologie (faza IgG >1:800), culturi de tesut,

imunohistologie si secventiere ARNr 16S a
tesutului

Bartonella spp. Serologie (faza IgG >1:800), hemoculturi, cul-
turi de tesut, imunohistologie si secventiere

ARNr 16S a tesutului

Histologie si secventiere ARNr 16S a tesutului

T. whipplei

Mycoplasma spp. Serologie, culturi de tesut, imunohistologie si

secventiere ARNr 16S a tesutului

Legionella spp. Serologie, culturi de sange, culturi de tesut,
imunohistologie si secventiere ARNr 16S a

tesutului

Fungi Serologie, hemoculturi, secventiere ARNr

18S a tesutului

Micobacterii (inclusiv
Mycobacterium  chi-
maera)

Hemoculturi pe medii speciale, secventiere
ARNr 16S a tesutului

lg, imunoglobulind; ARNF, acid ribonucleic ribosomal

Atunci cand toate analizele microbiologice sunt
negative, diagnosticul endocarditei non-bacteriene ar
trebui sd fie luat in considerare sistematic si ar trebui
efectuate analize pentru anticorpi antinucleari, precum
si pentru sindromul antifosfolipidic (APL) (anticorpi
anticardiolipind [imunoglobulind (Ig)G] si anticorpi an-
ti-B2-glicoproteina 1 [IgG si IgM]) (desi acesti anticorpi
pot fi, de asemenea, prezenti la pacientii cu endocar-
ditd infectioasd doveditd).’*"'¢? Examinarea patologica
a tesutului rezecat sau a fragmentelor embolice rama-
ne standardul de aur pentru diagnosticul endocardi-
tei. Toate esantioanele de tesut care sunt excizate n
timpul debriddrii/rezectiei chirurgicale a valvei trebuie
colectate intr-un recipient steril fara fixativ sau mediu
de culturd. Esantioanele ar trebui trimise departamen-
tului de patologie si laboratorului de microbiologie
pentru identificarea microorganismelor. La examina-
rea histologicd a tesutului de valvd excizat, modelele si
gradele de inflamatie vor varia in functie de organismul
infectant. Coloratiile pentru bacterii, micobacterii si
ciuperci pot identifica microorganismele, iar coloratiile
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imunohistochimice specifice organismului pot fi foarte
utile pentru diagnosticul final. In mod important, ana-
liza histopatologica poate facilita diagnosticul cauzelor
non-infectioase ale endocarditei, cum ar fi cauzele ne-
oplazice si autoimune.™®

5.3.3. Strategia propusa pentru un algoritm
de diagnostic microbiologic in cazul
suspectarii de endocardita infectioasa.

O schema diagnosticd propusa este furnizatd in Figura
4. Atunci cand existd suspiciune clinica de endocar-
ditd infectioasd si culturile de sdnge raman negative
la 48 de ore, este necesard consultarea cu microbi-
ologul.™>¢1% O strategie sugeratd este utilizarea unui
kit de diagnostic care include culturi de sange pentru
microorganismul suspectat si, in cazul rezultatelor ne-
gative, teste serologice sistemice pentru C. burnetii,
Bartonella spp., Aspergillus spp., L. pneumophila, Bru-
cella spp., si M. pneumoniae, precum si factor reu-
matoid, teste serologice pentru APL (anticardiolipind
[IgG] si anti-B2-glicoproteind 1 [IgG si IgM]), anticorpi
antinucleari si anticorpi anti-porcina. Testarea serolo-
gicd ar trebui efectuatd luand Tn considerare caracte-
risticile clinice ale pacientilor (de exemplu, Aspergillus
spp. la pacientii imunocompromisi grav), epidemiolo-
gia locali si fiind constienti de specificitatea testelor. Tn
plus, tesutul sau materialul protetic obtinut in timpul
interventiei chirurgicale trebuie supus culturii sistemi-
ce, examindrii histologice si secventierii ARNr 16S sau
18S pentru a documenta prezenta organismelor.

5.4. Tehnici de imagistica

Prezenta leziunilor caracteristice ale endocarditei in-
fectioase reprezintd un criteriu major de diagnostic.
Ecocardiografia este tehnica de imagisticd de prima li-
nie pentru diagnosticul endocarditei infectioase si pen-
tru evaluarea leziunilor structurale si functionale ale
structurilor cardiace. Descoperirile ecocardiografice
au implicatii prognostice si ajuta la ghidarea deciziilor
si la urmarirea pacientului in timpul terapiei cu antibio-
tice si in perioadele perioperatorii si postoperatorii.'®?
Tn anumite scenarii clinice, alte modalititi de imagis-
ticd, cum ar fi CT-ul, imagistica nucleard si RMN-ul,
sunt necesare pentru a confirma sau exclude diagnos-
ticul de endocardita infectioasa, pentru a caracteriza
extinderea leziunilor cardiace si pentru a diagnostica
complicatiile extracardiace. Ele pot, de asemenea, sa
furnizeze informatii suplimentare utile pentru mana-
gementul pacientului.” Fiecare dintre aceste tehnici
are punctele sale forte si slabiciuni in diagnostic (vezi
Datele suplimentare online, Tabelul S2). Utilizarea unei
strategii optime de imagistica depinde de disponibilita-

tea si expertiza in fiecare tehnica, dar atunci cand este
indicat, o abordare multimodald de imagistica este
esentiald pentru pacientii cu suspiciune de endocardi-
ta infectioasa si ar trebui incurajatd ferm de echipa de
endocarditd.”

5.4.1. Ecocardiografia

Ecocardiografia transtoracica (TTE) si ecocardiogra-
fia transesofagiana (TOE) sunt primele si principale-
le tehnici de imagistica utilizate pentru diagnosticul
endocarditei infectioase. Cu toate cd ecocardiografia
este larg accesibild, inca exista variatii semnificative in
utilizarea TOE."** Ecocardiografia tridimensionald ETE
si ecocardiografia intracardiacd au fost de asemenea
demonstrate a fi utile pentru diagnosticul endocarditei
infectioase si a complicatiilor acesteia.'® Cu toate
acestea, disponibilitatea ecocardiografiei intracardiace
este limitata. Caracteristicile si dimensiunile vegetatii-
lor, complicatiile perivalvulare (abces, pseudoanevrism,
noua dehiscentd partiald a valvei protetice), fistula in-
tracardiacd si perforarea cuspelor sunt principalele
descoperiri ecocardiografice pentru diagnosticul si
evaluarea complicatiilor locale ale endocarditei infec-
tioase (vezi Datele suplimentare online, Tabelul S3). Tn
mod important, dimensiunea vegetatiei este o0 mdsura
cheie care ghideaza indicatia chirurgicald, iar dimensi-
unea vegetatiei este definita ca fiind lungimea maxima
a vegetatiei.® In evaluarea endocarditei infectioase pe
valve native sau protetice, ET Ta avut o sensibilitate re-
dusd, dar o buna specificitate in comparatie cu TOE."®®
ETEeste util intr-o gama larga de scenarii clinice, dato-
ritd limitdrilor ETTde a diagnostica complicatiile peri-
valvulare, vegetatiile mici, EPN si vegetatiile asociate cu
DCEI. ETEeste recomandatd cu tdrie la pacientii cu un
rezultat neconcludent al TTE, la pacientii cu un rezul-
tat negativ al ET Tsi o suspiciune mare de endocarditd
infectioasd, precum si la pacientii cu un rezultat pozitiv
al TTE, in scopul documentdrii complicatiilor locale.
Repetarea ETT si/sau ETEar trebui sa fie luate in con-
siderare Tn timpul urmdririi endocarditei infectioase
ne-complicate, in scopul detectdrii unor noi compli-
catii silentioase si monitorizarea dimensiunii vegetatiei.
Momentul si modul (TTE sau TOE) al examindrii re-
petate depind de descoperirile initiale, tipul de micro-
organism si raspunsul initial la terapie.
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Figura 4 Algoritm diagnostic microbiologic in endocardita infectioasa cu culturi pozitive si culturi negative.

EIHN endocardita infectioasd cu hemoculturi negativd

IE, endocarditd infectioasd; MALDI-TOF MS,

spectrometrie de masa cu timp de zbor cu ionizare asistatd de laser si matrice; PCR, reactie de polimerizare in

lant.

Laborator microbiologic calificat. "Laborator imunologic.

Imagistica ecocardiografica ar trebui efectuata ime-
diat ce se suspecteaza diagnosticul de endocardita in-
fectioasa. Gradul de deteriorare valvulard, rata eveni-
mentelor embolice periferice si necesitatea interventiei
chirurgicale valvulare cresc odata cu cresterea timpului
pani la evaluarea initiald ecocardiografica.’ Ecocardi-
ografia ar trebui repetata la 5-7 zile dupd o ecocardi-
ografie initiald normald sau neconcludenta, dacd suspi-
ciunea de endocardita infectioasd ramane ridicatd, si
la pacientii cu endocardita infectioasa diagnosticatd cu
un risc crescut de complicatii (de exemplu, microorga-
nisme agresive, valve protetice).?2195168169 Existd incer-
titudini cu privire la faptul dacd ecocardiografia ar tre-
bui sa fie efectuatd sistematic la pacientii cu infectii in
sange datorate diferitelor specii bacteriene, sau daca
existd strategii (microbiologice sau de imagisticd) care

permit identificarea pacientilor cu un risc mai mare
de endocardita infectioasd. Au fost dezvoltate scoruri
de evaluare pentru a ajuta la indicatia adecvata pentru
efectuarea ecocardiografiei atunci cand bacteriemia
cauzatd de diferite microorganisme apare (vezi Datele
suplimentare online, Tabelul S4).£17%173 Combinarea
parametrilor microbiologici (tipul microorganismului
si numdrul de sticle de culturi de sdnge pozitive) si a
factorilor de risc legati de inimd (boala de valvad nativa,
endocardita infectioasda anterioard, valve protetice si
dispozitive cardiace) poate ajuta la identificarea paci-
entilor la care este necesara ecocardiografia (TTE+-
TOE).""* Trei scoruri de risc au fost dezvoltate re-
cent pentru identificarea pacientilor cu un risc ridicat
de endocarditd infectioasa cauzatd de S. aureus si a
celor care ar trebui evaluati cu ecocardiografie (vezi
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Datele suplimentare online, Sectiunea $2.2.1).170-173.175-178
Valorile de prag ale diferitelor scoruri sunt furnizate in
Datele suplimentare online, Tabelul S4.

Recomandari pentru rolul ecocardiografiei in endocardita
infectioasa

Recomandari | Clasa® | Nivel®

A. Diagnostic

ETT este recomandatd ca modalitatea de imagis-
ticd de prima linie n caz de suspiciune de El.

ETE este recomandatd la toti pacientii cu suspi-
ciune clinicd de El si un rezultat negativ sau ne-di-
agnostic la ETT.

ETE este recomandata la pacientii cu suspiciune
clinicd de El, cand este prezentd o valva cardiaca
proteticd sau un dispozitiv intracardiac.

Se recomanda repetarea ETT si/sau ETE in ter-
men de 5-7 zile in caz de examinare initiald ne-
gativd sau neconcludenta atunci cand suspiciunea
clinicd de El rdmane ridicatad.

ETE este recomandata la pacientii cu suspiciune
de El, chiar si in cazuri cu ETT pozitiv, cu exceptia
endocarditei infectioase izolate a valvei native

de la nivelul cordului drept cu o examinare ETT
de bund calitate si descoperiri ecocardiografice
neechivoce.

Efectuarea unei ecocardiografii ar trebui luatd in
considerare 1n bacteriemii cu S. aureus, E. faecalis
si unele Streptococcus spp.

B. Monitorizarea sub tratament medical

Repetarea ETT si/sau ETE este recomandata
imediat ce se suspecteazd o noud complicatie a
El (suflu nou, embolie, febrd si bacteriemie persis-
tente, insuficientd cardiacd, abces, BAV).

ETE este recomandatd atunci cand pacientul este
stabil inainte de trecerea de la terapia cu antibio-
tice intravenoase la cea orald.

Tn timpul urmiririi endocarditei infectioase
necomplicate, repetarea ETT si/sau ETE ar

trebui luate Tn considerare pentru a detecta noi
complicatii silentioase. Momentul repetdrii ETT
si/sau ETE depinde de descoperirile initiale, tipul
microorganismului si rdspunsul initial la tratament.

C. Ecocardiografie intraoperatorie

Ecocardiografia intraoperatorie este recomandata
n toate cazurile de El care necesita interventie
chirurgicala.

D. Dupa finalizarea tratamentului

ETT si/sau ETE sunt recomandate la finalizarea

terapiei cu antibiotice pentru evaluarea morfolo-

giei si functiei cardiace si valvulare la pacientii cu (@
El care nu au fost supusi interventiei chirurgicale a

valvei cardiace.

AVB, bloc atrioventricular; IC, insuficienta cardiacd; IE, endocarditd in-
fectioasa; EPN, endocarditd pe valve protetice; TOE, ecocardiografie
transesofagiand; TTE, ecocardiografie transtoracica.

*Clasd de recomandare.

°Nivel de eviedenta

5.4.2. Tomografia computerizata

Indicatiile pentru CT la pacientii cu suspiciune sau dia-

gnostic de endocarditd infectioasd includ:

(i) Diagnosticul de IE si complicatiile cardiace. CT-ul
cardiac este mai precis decat TOE-ul pentru dia-
gnosticarea complicatiilor perivalvulare si peripro-

tetice ale endocarditei infectioase (abcese, pseu-
doanevrisme si fistule) si este recomandat atat in
NVE, cat si in EPN dacd TOE-ul nu este conclu-
dent sau nu este fezabil.33'681¢ T plus, CT-ul cardi-
ac poate influenta semnificativ deciziile chirurgicale
ulterioare. 201818 Ecocardiografia continud si fie
superioard in detectarea leziunilor valvulare, in spe-
cial a vegetatiilor mici (<10 mm), care rdman subdi-
agnosticate de CT, dar si a perforatiilor de flansd si
a fistulelor (vezi Datele suplimentare online, Tabelul
$3). CT-ul cardiac ar trebui efectuat conform reco-
mandarilor ghidurilor de CT cardiac pentru a asigu-
ra o precizie diagnostica ridicata si poate fi efectuat
singur sau in combinatie cu PET."®’

(i) Detectarea leziunilor distante si a surselor de bac-
teriemie. CT-ul la intreg corpul si la creier sunt utile
pentru evaluarea complicatiilor sistemice ale endo-
carditei infectioase, inclusiv embolii septice. Detec-
tarea leziunilor distante adauga un criteriu diagnos-
tic minor care duce la un diagnostic mai concludent
de endocarditd definitd sau respinsd si poate fi re-
levantd pentru luarea deciziilor.'® Angiografia CT
poate detecta anevrisme arteriale micotice care
complicd endocardita infectioasd in aproape ori-
ce situs al arborelui vascular,'®'% inclusiv sistemul
nervos central (SNC). Desi RMN-ul este superior
CT-ului pentru diagnosticarea complicatiilor neu-
rologice,”" CT-ul poate fi mai fezabil intr-un cadru
de urgenta si este o alternativa acceptabila pentru
detectarea complicatiilor neurologice, cu o sensibi-
litate de 90% si o specificitate de 86% in detecta-
rea leziunilor ischemice si hemoragice.’? In cele din
urmd, CT-ul poate detecta si sursele extracardiace
ale bacteriemiei, inclusiv leziunile neoplastice incipi-
ente, care pot fi importante pentru managementul
pacientului si care ar trebui ideal abordate inain-
te de a suferi interventia chirurgicald valvulard. Cu
toate acestea, CT-ul nu inlocuieste testul specific
indicat pentru diagnosticul sursei extracardiace de
bacteriemie (adica colonoscopia Th neoplasmele de
colon).

(iii) Evaluarea preoperatorie. CT-ul cardiac este o al-
ternativa valoroasa pentru evaluarea non-invazivd a
bolii arterelor coronare (BCI) inainte de chirurgia
cardiacd la pacientii cu endocarditd infectioasa.'”

(iv) Diagnostic alternativ. La pacientii la care este ex-
clusd endocardita infectioasd, sau chiar la pacientii
cu posibild endocarditd infectioasd, un diagnostic
alternativ poate fi stabilit prin CT la intreg corpul,
deoarece poate ajuta la detectarea focarelor infec-
tioase alternative. Cu toate acestea, Tn aceste cir-
cumstante, tomografia cu emisie de pozitroni/com-
putertomografie ([18]FDG PET/CT) este tehnica
de imagistica preferatd.’™
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5.4.3. Imagistica prin rezonanta magnetica

Rolurile RMN-ului in investigatia diagnostica a endo-
carditei infectioase includ:

() Diagnosticul endocarditei infectioase si a com-
plicatiilor cardiace. Rolul RMN-ului cardiac in dia-
gnosticarea endocarditei infectioase este limitat de
rezolutia spatiald redusa (in comparatie cu CT-ul
cardiac) si de golurile de semnal generate de unele
proteze care afecteazd evaluarea anatomiei si func-
tiei valvei protetice.'”"%

(i) Diagnosticul complicatiilor neurologice legate de
endocarditd infectioasd. RMN-ul are o sensibilitate
mai mare decat CT-ul pentru diagnosticul leziunilor
neurologice si, prin urmare, creste probabilitatea
de detectare a complicatiilor neurologice la pacien-
tii cu endocardita infectioasa. Pacientii cu endocar-
ditd infectioasa pot prezenta leziuni SNC in pana
la 60—80% din cazuri,’”” majoritatea corespunzand
leziunilor ischemice (50-80% dintre pacienti), care
sunt adesea mici si asimptomatice si nu influentea-
z3 luarea deciziilor."® Alte leziuni care pot influenta
luarea deciziilor, cum ar fi hemoragiile parenchima-
le sau subarahnoidiene, abcesele sau anevrismele
micotice, sunt gisite la <10% dintre pacienti.’?s2""
Efectuarea sistematica a RMN-ului cerebral s-a do-
vedit a avea un impact direct asupra diagnosticului
de endocarditd infectioasd, deoarece poate adduga
un criteriu diagnostic minor la pacientii fara simp-
tome neurologice cu diagnostic non-definitiv de
endocarditd infectioasd. RMN-ul cerebral poate re-
clasifica 25% dintre pacientii cu un diagnostic initial
neconcludent pentru endocarditd infectioasa la un
diagnostic mai concludent, conducand astfel la un
diagnostic mai rapid.”' Microhemoragiile cerebrale,
gasite In 50-60% din pacientii cu endocarditd in-
fectioasd, sunt detectate la secventele de gradient
echo T2% 200202 Microhemoragiile cerebrale nu ar
trebui considerate un criteriu minor deoarece nu
existd concordantd cu leziunile ischemice.?*-2°

(i) Diagnosticul leziunilor de coloand vertebrald.
RMN-ul este modalitatea de diagnostic preferatd
pentru spondilodiscitd si osteomielitd vertebrald,
cu o acuratete diagnosticd de 89-94%. Descope-
ririle RMN includ edemul vertebrelor si al discu-
lui, inflamatia sau abcesul paravertebral/epidural,
eroziunea osoasa si enhancement-ul cu gadolinium
al vertebrelor si discurilor.?*?% Trebuie sa se recu-
noascd faptul ca atunci cdind RMN-ul este efectuat
prea devreme, rata de fals negativ creste.””’

5.4.4. Emisia positronilor in imagistica
nucleara tomografica/ tomograful
computerizat(angiografie) si emisia
singulara fotonica tomografica/ tomografia
computerizata

Rolul tehnicilor imagistice nucleare Tn diagnosticul
endocarditei infectioase includ:

(i) Diagnosticul endocarditei infectioase si complica-
tiile cardiace. FDG-PET/CT si WBC SPECT/CT
sunt recomandate pentru protezele valvulare en-
docarditice(PVE) Tn cazul ecocardiografiilor necon-
cludente. Cea mai recenta meta-analizd a ardtat o
sensitivitate de 86% si o specificitate de 84% pen-
tru FDG-PET/CT in PVE.

Evidentele aditionale au demonstrat valoarea di-
agnosticului incremental al FDG-PET/CT sau WBC
SPECT/CT.

WBC SPECT/CT este o alternativd a tehnicii ima-
gisticii nucleare pentru diagnosticul endocarditei in-
fectioase, atunci cand PET/CT este indisponibild Tn
centrele mai putin experimentate. Sensitivitatea WBC
SPECT/CT este raportatd la 64-90% si specificitatea la
36-100%; abilitatea diagnosticarii creste semnificativ in
prezenta abceselor periprotetice. 99m TC-HMPAO-
SPECT/CT ajutd la reducerea numdrului erorilor dia-
gnostice ale cazurilor de El clasificate in categoria de
“posibile EI” in baza criteriilor Duke.

In cazul valvelor native endocarditice( NVE),
sensivitatea PET/CT si SPECT/CT este scazutd(
aproximativ. 31%) dar cu specificitate ridicatd(
aproximativ 98%). In EVNdiagnosticul de El nu poate
fi exclus in absenta anormalului in procedura FDG.
Prezenta mai frecventd a vegetatiilor la nivelul valvelor
fata de prezenta paravalvulard Tn EVN Th comparatie
cu EVPconduce la raspunsul inflamator redus si ulte-
rior o absorbtie mai scazutd a FDG si WBC. Sensiti-
vitatea mai redusd a FDG-PET/CT este compensata
de celelalte puncte forte ale tehnicii, ca si abilitatea de
a identifica emboli septici atunci cand sunt suspectati.
ECG gated PET poate creste acuratetea diagnosticd
pe viitor.

Combinarea achizitiilor PET/CT cu angiografia CT
permite detectarea reperelor metabolice(distributia si
intensitatea absorbtiei FDG) si reperelor anatomice(
leziuni caracteristice endocarditei infectioase) intr-o
singurd procedura imagisticd, rezultatul fiind clarifica-
rea reperelor si schimbdrilor Tn managementul paci-
entilor. Aceste investigatii pot fi folositoare in cazurile
complexe, cu pacineti ce au boli congenitale cardiace
si/sau grafturi aortice.

(i) detectarea leziunilor distante sau a surselor de
bacterii. Imagistica Whole-body FDG PET/CT este
folositd la pacientii cu suspiciune sau certitudine de
El pentru a identifica leziunile distante, anevrisme
micotice, sau portile de intrare ale infectiilor. Em-
boliile septice se intalnesc tipic in splind, plaman
(mai ales n El la nivelul cavitatilor drepte), rinichi,
si infectiile metastatice la nivelul discurilor interver-
tebrale si/sau oasele vertebrale( spondilodiscita) la
fel si in muschi si articulatii( artrita septicd) si fi-
cat. FDG-PET/CT este mai putin abilitata pentru a
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detecta embolismul septic cerebral si anevrismele
micotice ale arterelor intracerebrale in cadrul ab-
sorbtiei FDG 1n creier.

(i) monitorizarea raspunsului antimicrobian la trata-
ment cu FDG-PET/CT la pacinetii diagnosticati cu
El cu indicatii de chirurgie, dar care nu pot fi ope-
rati din cauza riscului inalt, si raman pe termen lung
cu antibiotic supresiv.

Recomandari pentru rolul tomografiei computerizate,
imagisticii nucleare si imagisticii prin rezonanta magnet-
ica in endocardita infectioasa

Nivel®

Clasa?

Recomandari

CT cardiac este recomandat pacientilor cu en-
docarditd posibild pe valva nativd pentru detectia
leziunilor valvulare si confirmarea diagnosticului
de endocardita.

FDG-PET/CT si CT cardiac sunt recomandate n
suspiciunea de endocarditd pe valvele protetice
pentru a detecta leziunile si a confirma diagnosti-
cul de endocardita.

CT cardiac este recomandat in valvele native
endocarditice sau valvele protetice endocarditice
pentru diagnosticarea complicatiilor paravalvulare
sau periprotetice atunci cand ecocardiografia este
neconcludenta.

Imagistica cerebrald sau whole-body (CT, FDG-
PET/CT sau/si RMN) sunt recomandate pacien-
tilor simptomaticic cu endocardita pe valva nativa
sau endocarditd pe valva protetica pentru detec-
tia leziunilor periferice sau identificarea criteriilor
minore.

WABC SPECT/CT trebuie luat in considerare la
pacientii cu suspiciune clinicd inaltd de endocar-
ditd pe valva protetica cdnd ecocardiografia este
negativd sau neconcludentd si PET/CT nu sunt
disponibile.

FDG-PET/CT(A) poate fi luatd in considerare
pentru diagnosticul de endocarditd la nivelul dis-
pozitivelor cardiace implantabile.

Imagistica cerebrald sau whole-body (CT, FDG-
PET/CT, RMN) in endocarditd pe valvele native
sau protetice poate fi luatd in considerare in
screeningul leziunilor periferice la pacientii asimp-
tomatici.

FDG-PET/CT F-fluorodeoxiglucoza tomografia cu emisie de positron/
computer tomograf, BCl- boala arterelor coronare, CT — computer to-
mograf, CTA- angiografie computer tomograf, |E- endocardita infectioa-
sd, MRI- imagisticd prin rezonanta magneticd, NVE- endocardita pe valva
nativd, PVE- endocaditd pe valva protetica,

2 Clasa recomandarii,

®Nivelul evidentei, ‘simptomele sugestive complicatiilor embolice septice

5.5. Criteriile diagnostice

Din 2000, clinic, microbiologic, si modificdrile imagis-
tice sunt incadrate n criteriile modificate ale lui Duke
care au demonstrat o sensitivitate de 80% pentru en-
docardita infectioasd. Oricum, prezentarea clinica a
endocarditei infectioase poate fi foarte variabild si ca-
teva limitari majore ale criteriilor Duke modificate au
devenit clare, mai ales cand materiale protetice sunt
prezente( PVE, grafturile aortice, device-urile cardiace
si bolile congenitale cardiace). In aceste situatii, eco-

cardiografia poate fi normald sau neconcludenta in
30% dintre cazuri in ciuda prezentei El. Prin urmare,
ghidul de criterii diagnostice din 2015 a introdus abor-
darea imagisticii multimodale( ecocardiografie, cardi-
ac/ whole-body CT, RMN cerebral, FDG-PET/CT, si
WBC SPECT/CT pentru a crestere randamentul di-
agnosticarii. Aceasta noua abordare s-a aratat superi-
oard criteriilor traditionale de diagnostic.

5.5.1. Madificarile pentru diagnosticarea en-
docarditei infectioase

Ghidul curent 2023 pentru managementul endo-
carditei introduce urmatoarele modificdri pentru dia-
gnosticarea endocarditei infectioase:

(i) schimbdrile criteriilor majore si minore pentru di-
agnostic

(i) algoritm diagnostic specific pentru a indruma ale-
gerea deciziei, in special in secventele din tehnicile
imagistice recomandate

(i) DCEI- cu endocardita infectioasa este consideratd

o endocardita de dreapta din scopuri diagnostice si

este inclusa n algoritmii de diagnostic dar definitia

si recomandarile pentru management pot fi gasite

n sectiunea 12 si sunt In concordanta cu consensul

EHRA legat de infectiile DCEI.

Motivele pentru a justifica schimbdrile Tn criteriile
de diagnostic includ:

5.5.1.1 criteriile majore- Microbiologia

Enteroccus faecalis poate fi cunoscut ca o bacte-
rie tipica endocarditei indiferent de locul de achizitie
sau sursa infectiei. Actual, criteriile modificate ale lui
Duke pot da gresi in 30% din E. faecalis definite ca El.
Folosind datele dintr-un studiu prospectiv cu 344 pa-
cineti E. Faecalis evaluati ecocardiografic, Dahl et al. a
demonstrat ca desemnarea E faecalis ca fiind un agent
patogen tipic a crescut sensitivitatea pentru identifica-
rea corecte a El de la 70% la 96%.

5.5.1.2. Criteriile majore- imagistica

(i) diagnosticul bazat pe prezenta leziunilor caracterice
El. Leziunile anatomice si cresterea absorbtiei FDG
sau acumularea WBC pot fi depistate cu tehnici-
le de imagistica nucleard si addugarea unui crite-
riu major de diagnostic. Definitiile anatomice sau
metabolice caracteristice leziunilor infectate pot si
gasite in Supplementary data online, Table S5

(ii) protezele anormale sau captarea periprotetica( fo-
car intens sau heterogend) detectata de FDG-PET/
CT sau WBC SPECT/CT poate fi consideratd cri-
teriu major pentru EVPindiferent de intervalul de la
chirurgie. Datele publicate sustin ca focarul intens
sau agentul patogen heterogen este asociat cu un
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Definitia Societadtii Europene de Cardiologie 2023 a criteriilor de diagnostic modificate pentru endicardita
infectioasa

Criterii majore

(i) Hemoculturi pozitive pentru El

(@) Microorganisme tipice endocarditei infectioase din doud hemocullturi separate. Streptococci orali, Streptococcus gallo-
lyticus( S. bovis), grupul HACEK, S. aureus, E.faecalis

(b) Microorganisme specifice endocarditei infectioase din hemoculturile pozitive:

e  >2 hemoculturi pozitive din probe diferite la diferentd de 12 ore

e Toate 3 sau majoritatea din 24 probe diferite de sdnge (cu prima si ultima probd la distantd =1 ord)

() O singurd hemoculturd pozitivd cu C.burnetti sau un titru Ac IgG fazd | mai mare 1:800.

(ii) Imagistica pozitiva pentru El:

Valvulard, perivalvulard/periprotetica si materialele anatomice strdine si leziunile metabolice caracteristice pentru endocarditd
infectioasa detectatd de una dintre tehnicile imagistice:

e  Ecocardiografie(ETT, ETE)

e CT cardiac

e FDG-PET/CT

e WBC SPECT/CT

Criterii minore

(i) Conditiile predispozante(afectiunile cardiace predispozante cu risc intermediar sau ridicat de
endocardita sau PID)?

(i) Febra definita ca temperatura peste 38 grade

(iii) Diseminarea vasculara embolica (incluzand asimptomaticii doar prin imagistica):

e  Emboli/infarct sau abcese in circulatia sistemicd sau pulmonara
e  Complicatiile septice osteoarticulare hematogene (spondilodiscita)
e Anevrismele micotice

e Ischemie cerebrala/leziuni hemoragice

e Hemoragie conjunctivald

e Leziunile Janeway

(iv) Fenomene imunologice

e  Glomerulonefrita

e Nodulii Osler si petele Roth

e  Factorul rheumatoid

(v) Dovada microbiologica

e  Culturi pozitive dar care nu intrunesc criteriile majore

e  Evidenta serologica a unei infectii active cu un organism asociat endocarditei

CLASIFICAREA El (la internare si pe durata urmaririi)

Definita:
e 2 criterii majore
e 1 criteriu major si cel putin 3 minore
e 5 criterii minore
Posibile:
e 1 criteriu major si 1 sau 2 criterii minore
e 3-4 criterii minore
Respinse:

e Nu intruneste criteriile pentru definitd sau posibild la prezentare cu sau fard un diagnostic alternativ cert

FDG-F-fluorodeoxiglucoza, CT- computer tomograf, CTA- angiografie computer tomograf, , ESC -Societatea Eurorpeana de Car-
diologie, El- endocardita infectioasd, RMN- rezonanta magnetica nucleard, NVE-endocardita pe valva nativd, PVE- endocardita pe
valva proteticd, PET- tomograf cu emisie de fotoni, ETE- ecocardiografie transesofagiand, ET T- ecocardiografie transtoracicd, DCEI-

dispozitive electronice cardiovasculare implantabile
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diagnostic final de infectie, pe cand schimbarile in-  5.5.1.3.Criteriile minore

flamatiei post-operatorie pot persista mai mult de Leziunile distante relationate cu El includ toate lezi-
3 luni de la chirurgie. Oricum, aceste schimbdri in- unile ce pot rezulta din evenimentele embolice si din
flamatori pot fi diferentiate de infectii chiar si dupd sediile hematogenice ale bacteriei. Aceste leziuni pot
implant recent de valva. Prin urmare, un consens fi suspectate in timpul simptomelor sugestive sau pot
al expertilor a concluzionat cd nevoia de a avea un fi depistate accidental la tehnicile imagistice. Spondilo-
interval de timp Tnaintea investigatiilor este indoiel- discita este cea mai frecventa complicatie infectioasa
nicd, dar interpretarea corecta imagistica pe baza la pacientii cu El.

criteriilor de interpretare corecta este obligatorie.

Vs

\\

4 l A
f ® Repeta hemoculturile dacd sunt negative sau existd dutm
® Repetd ETT sau ETE la 5-7 zile

® CT cardiac pentru diagnosticarea leziunilor valvulare

(Clasa 1)

e Adaugi criteriile minore: imagistica neurologicd
sau whole body(RMN, CT, PET/CT, WBC SPECT)
pentru detectarea leziunilor distante

(Clasid lla) Y |
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Figura 5 Algoritmul Societatii Europene de Cardiologie 2023 pentru diagnosticul endocarditei infectioase valvulare
native. [18F]FDG, 18F-fluorodeoxiglucoza; CT, tomografie computerizatd; CTA, angiografie tomografica computerizatd;
ESC, Societatea Europeand de Cardiologie; IE, endocarditd infectioasd; RMN, imagistica prin rezonantd magneticd; NVE,
endocarditd valvulard nativa; PET, tomografie cu emisie de fotoni; TOE, ecocardiografie transesofagiand; TTE, ecocar-
diografie transtoracicd; WBC SPECT, tomografie cu emisie de un singur foton de globule albe. “TOE pentru diagnostic
si pentru a detecta complicatiile perivalvulare in toate cazurile (cu exceptia cazului in care NVE pe partea dreapta cand
TTE este de bund calitate si concludentd).
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5.5.1.4. Criteriile microbiologice

Biologie moleculara(155/18S secventa pcr ARN-r) in
testul cardiac sau materialul embolic au crescut dia-
gnosticul performantei El in hemoculturile negative.
Sensitivitatea este intre 41% si 96% si specificitatea
este foarte ridicatd , intre 90-100%.

5.5.1.5 Clasificarea endocarditei infectioase
Clasificarea endocarditei infectioase a fost adaugata in

criteriile ESC 2023. Cauzele posibile El include combi-
natia intre 1 criteriu major si unul sau 2 criterii minore.
Clasificarea endocarditei infectioase ar trebui aplicatd
de catre “Echipa de endocarditd” la prezentare si ulte-
rior in completarea clinica, microbiologicd, imagistica,
si informatii chirurgicale pentru stabilirea diagnosticu-
lui final.

Este foarte important de stiut ca aceste criterii ar
trebui validate prospectiv.

Ve

e WBC SPECT

® Repetd hemoculturile dacd sunt negative sau existd dubii
® Repetd ETT sau ETE pand in 5-7 zile
® CT cardiac sau FDG-PET/CT pentru
diagnosticarea leziunilor valvulare ‘
L\ (Clasa I) D

® Adaugi criteriile minore: imagistica neurologica sau whole body
(RMN, CT, PET/CT, WBC SPECT) pentru
detectarea leziunilor distante

\\ (Clasd lla) J,

@ESC

Figura 6 Algoritmul Societdtii Europene de Cardiologie 2023 pentru diagnosticul endocarditei infectioase valvulare
protetice. [18F]FDG, 18F-fluorodeoxiglucoza; CT, tomografie computerizatd; CTA, angiografie tomografica
computerizatd; ESC, Societatea Europeana de Cardiologie; IE, endocarditd infectioasd; RMN, imagistica prin rezonantd
magneticd; PET, tomografie cu emisie de pozitroni; TOE, ecocardiografie transesofagiand; TTE, ecocardiografie
transtoracicd; WBC SPECT, tomografie cu emisie de un singur foton de globule albe. “TOE pentru diagnostic si pentru
a detecta complicatiile perivalvulare in toate cazurile (cu exceptia cazului in care NVE pe partea dreaptd cand TTE este

de bund calitate si concludent).
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5.5.2 Noul algoritm diagnostic al societatii
europene de cardiologie 2023

Diagnosticul de El este bazat pe suspiciune clinica, he-
moculturile, leziuni imagistice. Ecocardiografia este de
fel folosita ca prima tehnica imagisticd pentru diagnos-
ticarea endocarditei infectioase, de asemenea folosirea

altor tehnici, fie pentru diagnosticarea implicarii cardi-
ace( CT cardiac, FDG PET/CT sau WBC SPECT/CT)

sau pentru diagnosticarea leziunilor distante( RMN
cerebral, whole-body CT, sau/ori PET/ CT) este incu-
rajata. In prezenta valvelor protetice sau DCEI, eco-
cardiografia este particular limitatd si metodele ima-
gistice mai sus mentionate sunt incurajate.

Algoritmul diagnostic adaptat in cazurile cu suspi-
ciune de El la NVE, EVP si DCEI si este prezentat in
Figurile 5-7.

Suspiciune de endocarditd pe dispozitivele implantabile

Linia de baza si clasificarea initiala:

Prezentarea clinica + hemoculturi + ETT + ETE
(Clasa I

@

N
DEFINITA

[—‘ L Criteriile diagnostice pentru endocarditd dupa ESC 2023 )

POSIBILA

RESPINSA

A A

® Repetd hemoculturile dacd sunt negative sau existd dubii

® Repetd ETT sau ETE

® ET/CT pentru detectarea infectiei la nivelul

P "buzunarului”’+/- embolismul pulmonar

- (Clasd 1) -

® Adauga criteriile minore: imagistica toracica

empolism pulmonar septic
(Clasa lla)
® PET/CT pentru detectarea infectiilor
{ (Clasd IIb) )
. @ESC

Figura 7 Algoritmul Societatii Europene de Cardiologie 2023 pentru diagnosticarea endocarditei infectio-
ase asociate cu dispozitivele cardiace. CIED, dispozitiv electronic implantat cardiovascular; CT, tomografie
computerizatd; CTA, angiografie tomografica computerizatd; ESC, Societatea Europeand de Cardiologie; IE,
endocarditd infectioasd; PET, tomografie cu emisie de pozitroni; TOE, ecocardiografie transesofagiand; TTE,
ecocardiografie transtoracicd; WBC SPECT, tomografie cu emisie de un singur foton de globule albe.

6. Evaluarea prognosticul la
pPrezentare

Rata mortalitatii intraspitalicesti la pacientii cu endo-
carditd infectioasd a rdmas neschimbatd in ultimile 2
decade, variind intre 15% si 30%.

Caracteristicile multor pacienti, adesea intamplan-
du-se simultan, au demonstrat o crestere a riscului de
mortalitate In endocardita. |dentificarea rapida a paci-
entilor cu risc crescut oferd oportunitatea schimbarii
cursului bolii si imbundtdtirea prognosticului. Predicto-
rii unui prognostic slab la prezentare sunt prezentati in
Supplementary data online, Section S3.1
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7.Terapia antimicrobiana:
principii si metode
7.1. Principii generale

Succesul tratamentul se bazeazd pe eradicarea micro-
biand de cdtre medicamentele antimicrobiene. Chirur-
gia contribuie cu eliminarea materialului infectat.

Regulile bactericide sunt mult mai eficiente ca tera-
piile bacteriostatice, amandoud experimentate atat pe
animale cat si la oameni. Aminoglicozidice cu inhibitori
ai biosintezei peretelui celular( betalctami si glicopep-
tide) pentru activitatea bactericidd si sunt folositori
pentru scurtarea duratei de tratament si eradicarea
organismelor daundtoare.

Tn orice caz, efectele adverse ale aminoglicozidelor
ar trebui luate in considerare si in prezent combinatia
de ampicilind si ceftriaxond s-a demonstrat eficientd in
tratarea endocarditei din cauza E faecalis indiferent de
prezenta rezistentei la nivel inalt al aminoglicozidelor si
minimalizarea riscului de nefrotoxicitate.

Un mare impediment n terapia antibacteriand este
toleranta la antibiotice. Microbii toleranti nu sunt re-
zistenti dar scapa de efectele induse de medicamente
si Tsi continua cresterea dupd discontinuitatea trata-
mentului.

Cresterea incetinitd sau microbii inactivi afiseazd un
fenotip cu toleranta catre cei mai multi microbi(ex-
ceptie face rifampicina in oarecare masurd). Ei sunt
prezenti in vegetatii si biofilm(complex de culturi de
bacterii existdnd cu un matrix exopolizaharid care
aderd la suprafata -ex. PVE) si justificd necesitatea de
prelungire a tratamentului pentru a steriliza valvele in-
fectate ale inimii. Unele bacterii poartd mutatii ce le
dau tolerantd in cursul fazelor de crestere si stationare.
Combinatiile de medicamente bactericide sunt prefe-
rate in detrimentul monoterapiilor Tmpotriva organis-
melor tolerante(combinatie de ampicilina si ceftiaxond
in endocardita infectioasa cauzatd de E. faecalis).

Tratamentul EVPeste mai lung( mai mult de 6 sap-
tamani) fatd de cel al NVE(2-6 sdptamani) dar in caz
contrar este similar. In EVPcu stafiloccoc, schema de
tratament ar trebui sa contind rifampicina ori de cate
ori tulpina este susceptibila, chiar daca ultimile date nu
arata diferente intre rezultatele pacientilor cu EVPtra-
tati cu rifampicina vs cei tratati fara.

In cazurile de EVNunde este nevoie de inlocuirea
valvei cu o protezd in timpul terapiei cu antibiotic, re-
gimul antibiotic recomandat este cel pentru NVE. Tn
amandoua, EVNsi PVE, durata tratamentului este ba-
zat pe prima zi efectivd de tratament antibiotic( culturi
negative in cazul initial de culturi pozitive), nu de data
chirurgiei. O noud cura de tratament ar trebui incepu-
ta dacd culturile valvelor sunt pozitive.

In concluzie, sunt cateva consideratii importante in
urmatoarele recomandari:

(i) Eficienta antibioticelor din acest ghid s-a bazat nu-
mai pe datele publicate din trialuri clinice si studii de
cohorta la pacientii cu endocarditd infectioasd(sau
bacteriemie daca nu existd date despre endocardi-
ta infectioasd). Date experimentale despre modele
El nu au fost luate in considerare. Un recent review
sistemic despre existenta evidentelor beneficiilor
clinice cat si reactiile adverse la diferite scheme de
antibiotice utilizate in tratamentul persoanelor cu
endocarditd au ardtat cd exista o limitare calitativa
a evidentelor pentru a realiza o comparatie ntre
efectele diferitelor scheme antibiotice Tn dozele
curative sau alte rezultate clinice relevante, si prin
urmare, nu existd evidente pentru a sustine sau a
abandona oricare dintre schemele de antibiotice
pentru tratamentul endocarditei infectioase.

(ii)Acest ghid a adoptat punctele principale ale
MIC incluse in tabelele EUCAST 2022. Punc-
tele EUCAST sunt folosite pentru a orga-
niza rezultatele in 3 categorii susceptibile:

e Susceptibile, regim de dozare standard: un mi-
croorganism este Tncadrat in aceastd categorie,
atunci cand existd o mare probabilitate de succes
terapeutic folosind doze standard

e Susceptibile, cu expunere crescutd: un microor-
ganism este incadrat Tn aceastd categorie, atunci
cand exista o probabilitate mare de succes tera-
peutic prin expunerea agentului la doze ajustate
sau a concentratiei in locul infectiei.

e Rezistent: un microorganism este fincadrat in
aceastd categorie atunci cand exista o probabi-
litate mare de esec chiar dacd existd o expunere
crescuta.

Termenul de expunere este definit ca o functie a
modului de administrare, dozare, intervalul de doza-
re, timpul de perfuzie, ca si distributie si eliminarea
agentului antimicrobian, influenteaza infectia organis-
mului la nivelul portii de intrare. Laboratoarele locale
sunt responsabile de utilizarea corecta si interpretarea
calitativd pe cand clinicienii sunt responsabili pentru
ajustarea nivelelor de expunere prin modificarea stra-
tegiilor de dozare( doze individuale, frecventa dozelor,
modul de administrare)

(iii) Terapia orald antimicrobiand. Trialul POET a
schimbat paradigma tratamentului iv in El. Pentru
mai mult de 60 ani s-a considerat cd antibioticele
ar trebui administrate iv. Trialul POET a ardtat ca
dupd o faza initiald de tratament iv, pand la 20%
dintre pacienti ar trebui sa completeze schema de
tratament oral. Prin urmare, cum este indicat in
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cadrul figurei 8, tratamentul cu antibiotic are 2 faze.
Prima faza poate dura pana la 2 sdptamani in spital
iv, tratamentul utilizand combinatii de substante ra-
pid bactericide pentru a distruge bacteriile plancto-
nice. In aceasti faza initiald , chirurgia cardiac, daci
este indicatd, poate fi efectuatd, pentru indepdrta-
rea formatiunilor strdine, cat si drenarea abcese-
lor extracardiace. Dupa aceasta perioadd, pacientii
clinic stabili isi pot termina schema de tratament
acasd ori iv ori oral pana la 6 saptamani pentru a
distruge orice bacterie inactiva.

(iv) Aminoglicozidele nu sunt recomandate in EVN cu

stafilococ deoarece beneficiile clinice nu au fost
demonstrate, dar aceastea pot creste nefrotoxici-
tatea. Atunci cand sunt recomandate in alte condi-
tii(rezistenta orald la streptococi), aminoglicozidele
ar trebui administrate pana la 2 sdptamani pentru
a reduce nefrotoxicitatea.

(v) Rifampicina poate fi folositd in infectiile cu structuri

strdine ca si EVPdupd 3-5 zile de terapie efetivd
cu antobiotice, atunci cAnd bacteria este eliminata.
Motivul rational pe care se bazeaza aceastd reco-
mandare este acela ca efectele antagonice ale an-
tibioticului Th combinatie cu rifampicina impotriva
bacteriilor planctonice, si sinergia impotriva bac-
teriilor inactive si preventia variantelor rezistente
la rifampicina. Noi evidente bazate pe studii mici,
retrospective, pun la indoiald aceastd abordare si
necesita viitoare validare.

(vi) Daptocina este recomandatd in tratamentul sta-

filococului si enterococului endocarditic. Cand
daptomicina este recomandatd, aceasta trebuie
administratd in doze crescute( 10 mg/kg/zi) si com-
binatd cu un antibiotic secund(beta-lactami sau fo-
sfomicina la pacientii alergici la beta-lactami) pen-
tru a creste activitatea si a evita rezistenta. Trebuie

Tratament imediat
iv combinatii de
bactericide

Chirurgie cardiaca,
dacd este indicata

+ extragerea deviceurilor
cardiace infectate

+ Drenarea abceselor

]

FAZELE TRATAMENTULUI ANTIBIOTIC IN ENDOCARDITA INFECTIOASA

RO OO @

Perioada critica timpurie

Faza de continuare cu restrictionarea bacteriilor

Cazuri complicate: continud tratamentul iv

Din ziua 10 post-tratament si/sau a 7 zi dupa chirurgie:

Ziva @‘9 se considerd OPAT sau tratamentul antibiotic oral la pacientii stabili

a

@ESC—

Figura 8 Fazele tratamentului cu antibiotice pentru endocardita infectioasa in relatie cu terapia antibioticad

parenterald ambulatorie si tratamentul partial al endocarditei orale. iv., intravenos: OPAT, tratament antibiotic

parenteral ambulatoriu; TOE, ecocardiografie transesofagiand.

“Criteriile pentru trecerea la OPAT sau tratamentul oral partial al endocarditei sunt prezentate in Date supli-

mentare online, Tabelul S8



Ghidurile ESC

32

notatd ca folosirea fosfomicinei este asociata cu un
risc crescut de insuficientd cardiacd si insuficientd
renald in contextul Tncarcarii cu sodiu pe cand dap-
tomicina este asociatd cu sindroamele eozinofilice
pand la 15% dintre pacienti.

(vii) Schemele antibiotice trebuiesc adaptate in functie
de disponibilitatea antibioticelor.

(viii) Date privind eficacitatea pe termen lung a
terapiei supresive cu antibiotice la pacien-
tii cu endocardita care nu sunt pretabili pen-
tru operatie sunt limitate la grupuri mici si
heterogene cu scheme antibiotice variate.
In grupuri mici cu infectii gram-pozitive si endo-
carditd infectioasa, dalbavancina(500 mf/saptama-
na sau 1000 mg la doua saptamani) s-a dovenit
eficienta. Recidivele nu sunt rare.

7.2 Grupul Streptococci orali si
Streptococcus Gallolyticus susceptibili
la penicilina

Streptococcii orali includ grupurile mitis, sanguinis,
anginosus, salivarius, downei si mutans (vezi date su-
plimentare online, Figura S2).2¢ Streptococcii izolati
in afara cavitdtii orale sunt clasificati fie in grupurile
Streptococcus gallolyticus (fost bovis), fie Tn grupuri-
le piogene. Regimurile terapeutice recomandate im-
potriva streptococcilor susceptibili (regim standard
de dozare si crestere a expunerii) sunt sumarizate

in Tabelul 7427727 Se preconizeazi o ratd de vinde-
care >95%. Pentru cazurile necomplicate de endocar-
ditd pe valva nativd, se poate opta pentru o terapie
de scurtd duratd de 2 sdaptdmani prin asocierea dintre
penicilind sau ceftriaxona cu gentamicind sau netilmi-
cind. 28281 Gentamicina si netilmicina pot fi adminis-
trate o data pe zi la pacientii cu El cu streptococci
susceptibili si functie renald normald. Cand terapia
antibioticd este fezabila pentru pacientii ambulatori,
tratamentul cu ceftriaxond in monoterapie sau com-
binatd cu gentamicina sau netilmicina administrate
o data pe zi este convenabil. %22 Pentru pacientii
cu alergie documentatd la penicilind, se recomanda
desensibilizarea. Tn cazul in care desensibilizarea nu
poate fi efectuatd, pacientii alergici la betalactamine
ar trebui sd primeascd cefalosporine (in absenta unei
reactii anafilactice) sau vancomicina, tindnd cont cd
betalactam este superior glicopeptidelor. Teicoplani-
na a fost propusd ca alternativa,* incepand cu doze
de incdrcare (bmg/kg/12ore pentru 3 zile ) urmata
de doza de 6-10mg/kg/zi. Incircarea cu teicoplanin
este esentiald deoarece medicamentul se leagd intr-o
proportie foarte mare (>98%) de proteinele serice si
patrunde lent in vegetatii.?®* Cu toate acestea, doar
studii retrospective limitate au evaluat eficacicatea sa
in endocardita infectioasd. ** Dupd 10-14 zile de tera-
pie, ar trebui sd se ia in considerare tratamentul ambu-
latoriu cu antibiotice administrate intravenos sau oral.

gallolyticus

Recomandari pentru tratamentul antibiotic al El cauzata de grupul Streptococci orali si Streptococcus

Recomandari

Clasa? | Nivel®

Grupul Streptococci orali si Streptococcus gallolyticus susceptibili la penicilina

valvulara

Tratament standard: durata 4 saptamani pentru El pe valve native si 6 siptamani pentru El pe proteza

Pentru pacientii cu endocardita infectioasa cauzatd de grupul streptococci orali si Streptococcus gallolyticus,
penicilina G, amoxicilina sau ceftriaxona sunt recomandate pentru 4 siptamani (in El pe valvd nativa) si pentru
6 saptdmani (in El pe protezd valvulard), folosind urmatoarele doze:

Dozare si cale de administrare pentru adulti:

Penicilina G 12-18 milioane ¢ unitdti/zi iv fie in 4-6 doze, fie continuu

Amoxicilind 100-200 mg/kg/zi iv in 4-6 doze | B
Ceftriaxond 2g/zi iv doza unicd

Dozare si cale de administrare pentru copii:

Penicilina G 200 000 U/kg/zi iv in 4-6 doze

Amoxicilind 100-200 © mg/kg/zi iv in 4-6 doze

Ceftriaxond 100mg/kg/zi iv dozd unicd

Tratament standard: durata 2 saptamani (nu este aplicabil pentru El pe proteze valvulare)
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Tratamentul cu duratd de 2 sdptamani cu Penicilina G, amoxicilina, ceftriaxona combinate cu gentamicina se
recomanda doar pentru tratamntul El pe valve native necomplicate, cauzate de streptococci orali si Strepto-

coccus gallolyticus la pacientii cu functie renald normald, folosind urmatoarele doze:

Dozare si cale de administrare pentru adulti:

Penicilina G 12-18 milioane ¢ U/zi iv. fie in 4-6 doze fie continuu
Amoxicilind 100-200mg/kg/zi© iv in 4-6 doze
Ceftriaxond 2g/zi iv doza unica

Gentamicin?

3mg/kg/zi iv sau im dozi unici®

Dozare si cale de administrare la copi

Penicilina G

12-18 milioane U/zi iv fie in 4-6 doze, fie continuu

Amoxicilind

100-200 mg/kg/zi c iv in 4-6 doze

Ceftriaxond

100mg/kg iv doza unica

Gentamicin?

3 mg/kg/zi iv sau im In doz3 unic3 sau 3 doze divizate egal ¢

Alergie la beta-lactamine

se recomanda vancomicina timp de 4
urmatoarele doze:

Pentru pacientii cu El cauzatd de streptococci orali si streptococcus gallolyticus, alergici la beta-lactamine,

saptamani in cazul NVE sau pentru 6 saptamani in cazul PVE, folosind

Dozare si cale de administrare pentru adulti:

Vancomicind® |

30mg/kg/zi iv in 2 doze*

Dozare si cale de administrare pentru copii:

Vancomicind |

30mg/kg/zi iv in 2 sau 3 doze divizate egal®

Grupul Streptococci orali si Streptococcus Gallolyticus susceptibili, expunere crescuta sau rezistenti la
La pacientii cu endocarditd pe valva nativd (NVE) cauzatd de streptococci orali si streptococcus gallolyticus, se
recomanda penicilind G, amoxicilind sau ceftriaxond timp de 4 sdaptamani in combinatie cu gentamicina timp de
2 saptdmani, folosind urmdtoarele doze:

Dozare si cale de administrare pentru adulti:

penicilina

Penicilina G 24 milioane U/zi iv fie in 4-6 doze fie continuu
Amoxicilind 12g/zi iv in 6 doze

Ceftriaxond 2g/zi iv In doza unicd

Gentamicind 3mg/kg/zi iv sau im in doz3 unica®

La pacientii cu endocarditd pe proteza valvulara (PVE) cauzata de streptococci orali si streptococcus gallolyti-
cus, se recomanda penicilind G, amoxicilind sau ceftriaxona timp de 6 saptdmani in combinatie cu gentamicina
timp de 2 saptdmani, folosind urmdtoarele doze:

Dozare si cale de administrare pentru adulti:

Penicilina G 24 milioane U/zi iv fie in 4-6 doze, fie continuu
Amoxicilind 12g/zi iv in 6 doze

Ceftriaxond 2g/zi iv in doza unicd

Gentamicini f 3mg/kg/zi iv sau im in doz3 unicd ¢

Alergie la beta-lactamine
In cazul pacientilor cu El pe valvd nativd cauzata de streptococci orali si Streptotcoccus galloliticus si care sunt alergici la
beta-lactamine, se recomandd administrarea de vancomicind timp de 4 sdaptdmani, folosind urmdtoarele doze:

Dozare si cale de administrare pentru adulti:
Vancomicina © | 30mg/kg/zi iv in 2 doze ©
Dozare si cale de administrare pentru copii:
Vancomicina © | 30mg/kg/zi iv in 2 doze ©

In cazul pacientilor cu El pe proteza valvulara cauzatd de streptococci orali si Streptotcoccus galloliticus si care
sunt alergici la beta-lactamine, se recomandd administrarea de vancomicind timp de 6 sdptdmani in combinatie
cu gentamicina timp de 2 sdptamani, folosind urmatoarele doze:

Dozare si cale de administrare pentru adulti

Vancomicind © 30 mg/kg/zi iv in 2 doze ®
Gentamicin ¢ 3mg/kg/zi iv sau im in dozd unici ¢
Dozare si cale de administrare pentru copii:

Vancomicind © 30 mg/kg/zi iv in 2 doze ©
Gentamicin ¢ 3mg/kg/zi iv sau im in doz3 unic3 ¢

El, endocardita infectioasd; im, intramuscular; iv, intravenos; NVE, endocarditd pe valva nativa; PVE, endocarditd pe protezd valvulard; U, unitdti;
*Clasd de recomandare; ®Nivel de evidentd; “Dozele initiale recomandate sunt cele mai mici doze, care pot fi crescute pana la dozele cele mai mari
YDozele maxime sunt de 240mg/zi. Dozele mari sunt asociate cu un risc crescut de nefrotoxicitate. Functia renald si concentratia sericd de gentami-
cind ar trebui monitorizate o data pe sdptdméand. Atunci cand este administratd o singurd doza zilnic, concentratiile pre-dozd ar trebui sa fie <1mg/,
iar concentratiile serice post-doza (peak, la 1 ord dupa administrare) ar trebui sa fie de 10-12 mg/L. °Concentratia sericd de vancomicind ar trebui sa
atingd un nivel pre-doza de 10-15mg/L, desi unii experti recomanda cresterea dozei de vancomicind la 45-60mg/kg/zi iv divizatd in 2 sau 3 doze pentru
a atinge un nivel seric de vancomicind (Cmin) de 15-20mg/L, cum ar fi in endocardita stafilococicd. Doza de vancomicind nu ar trebui sd depaseascd
2g/zi decét daca nivelul seric este monitorizat si poate fi ajustat pentru a obtine o concentratie plasmatica maximd de 30-45 mcg/ml la o ora dupa
administrarea iv a medicamentului.
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7.4 Streptococcus pneumoniae,
streptococci beta-hemolitici (grup A,
B, Csi G)

Endocardita infectioasa cauzatd de Streptococcus
pneumoniae a devenit rard. Se asociazd cu meningitd
si pneumonie in 30% din cazuri,**** ceea ce impune
o atentie deosebitd in cazurile cu rezistentd la penici-
lind. Tratamentul tulpinilor sensibile la penicilind este
similar cu cel al streptococilor orali (vezi Tabel 7), cu
exceptia utilizdrii terapiei de scurtd duratd de 2 sdptd-
mani, care nu a fost investigatd. Aceeasi situatie este
valabild si pentru tulpinile sensibile la penicilind expu-
se crescut sau rezistente, fird meningitd, desi pentru
tulpinile rezistente unii autori recomanda doze mari
de cefalosporine (de exemplu, cefotaxima sau ceftria-
xond) sau vancomicind.?® In cazurile cu meningit3,
penicilina trebuie evitatd din cauza penetrabilitdtii
scdzute in lichidul cefalorahidian si ar trebui inlocuitd
cu ceftriaxond sau cefotaxime in monoterapie sau n
asociere cu vancomicina, n functie de susceptibilitatea
la antibiotice. 72 Dupa 10-14 zile de terapie, in ab-
senta meningitei, ar trebui sd se ia in considerare te-
rapia cu antibiotice administrate pe cale intravenoasa
(OPAT) sau terapia cu antibiotice administrate oral
in regim ambulatoriu, daca pacientul este stabil clinic
(vezi Sectiunea 7.13)

Endocardita infectioasd cauzatd de streptococci de
grup A,B,C sau G incluzand grupul Streptococcus an-
ginosus (S. constellatus, S. anginosus, si S. intermedius)
este relativ rar intélnitd. 2°3% Streptococci din grupul
A sunt uniform susceptibili la beta-lactamine, in timp
ce alte serogrupuri pot prezenta anumite grade de
rezistentd. Endocardita infectioasa cauzata de strep-
tococii din grupul B asociatd in trecut cu perioada pe-
ripartum, in prezent apare la toti adultii Tn special la
persoanele Tn varsta. Streptococcii din grupul B,C si G
si S anginosus induc abcese, fiind necesard interventia
chirurgicald.*® Mortalitatea din endocardita infectioa-
sd pe proteza valvulard cauzatd de streptococci din
grupul B este foarte ridicata, iar interventia chirurgi-
cald este recomandata. **' Tratamentul antibiotic este
similar cu cel pentru streptococci orali (vezi Tabelul
7), cu exceptia faptului cd terapia pe termen scurt (2
sdptdmani) nu este recomandata, iar gentamicina ar
trebui administrata timp de 2 saptdmani.

7.5 Granulicatella si Abiotrophia
(variante nutritionale de streptococci)

Granulicatella si Abiotrophia produc endocardita in-
fectioasa cu evolutie trenantd si se asociazd cu vege-
tatii mari (>10mm) si in consecintd, cu ratd mare de
complicatii si protezare valvulard (50%). 3% Acest
lucru se intampld din cauza intarzierii diagnosticului si

tratamentului. Tratamentul antibiotic recomandat in-
clude Penicilina G, ceftriaxond sau vancomicina timp
de 6 saptamani, combinate cu un aminoglicozid ad-
ministrat cel putin 2 saptdmani in caz de El pe valva
protezatd. (pentru doze — vezi Tabelul 7) 302304

7.6 Staphylococcus aureus si
stafilococcii coagulazo-negativi

Staphilococcus aureus este Tn general responsabil de
El acutd si distructiva, n timp ce Stafilococcii coagu-
lazo-negativi (CoNS) produc infectii valvulare trenan-
te. 3%3% De remarcat este faptul cd asocierea unui
aminoglicozid in cazul endocarditei infectioase nou
aparute cauzate de stafilococi nu mai este recoman-
datd deoarece creste toxicitatea renald. 3% Au fost
propuse tratamente pe termen scurt (2 sdptamani)
si tratamentul oral pentru El de valva nativd pe cord
drept, necomplicatd, cu Staphilococcus aureus me-
ticilin-susceptibil (MSSA) (vezi sectiunea 12.4.2), dar
aceste scheme de tratament nu pot fi aplicate in cazul
endocarditei infectioase pe cord stang. Pentru pacien-
tii alergici la penicilind cu El cu MSSA, se poate incerca
desensibilizarea la penicilind pentru pacientii stabili sau
se poate utiliza cefazolina, deoarece vancomicina este
inferioara beta-lactaminelor?®” Dacd nu se pot admi-
nistra beta-lactamine, daptomicina (daca este dispo-
nibild) ar trebui aleasd si administratd in asociere cu
un alt medicament antistafilococic eficient pentru a-i
potenta activitatea si pentru a evita dezvoltarea rezis-
tentei. *'% Staphilococcus lugdunensis este adesea me-
ticilin-susceptibil si poate fi tratat cu cloxacilling.
Endocardita infectioasa pe proteze valvulare ca-
uzatd de Staphilococcus aureus prezintd un risc
mare de mortalitate (>45%) 3%3233 si necesitd
adesea interventie chirurgicald rapida. Alte diferente
in comparatie cu endocardita infectioasd pe valve
native, include durata totald de tratament, utilizarea
aminoglicozidelor si addugarea rifampicinei dupa 3-5
zile de tratament antibiotic eficient in care bacteriemia
a fost eliminatd.?**'*318 Rationamentul care sustine
aceastd recomandare se bazeazd pe efectul antagonist
al combinatiilor de antibiotice cu rifampicina Tmpotri-
va bacteriilor planctonice/replicate, asa cum a fost de-
monstrat pe modele de infectii necunoscute dar si cli-
nic in infectiile protezelor ortopedice sau vasculare.'
Cu toate acestea, un studiu recent a aratat ca adau-
garea aminoglicozidelor la tratamentul cu vancomicind
sau cloxacilind plus rifampicina in El cu Staphilococcus
aureus pe proteza valvulard, nu a fost asociatd cu un
rezultat mai bun2 Tn plus riscul de nefrotoxicitate
asociat cu utilizarea aminoglicozidelor ar trebui luat
in considerare. Addugarea rifampicinei la tratamentul
El pe proteza valvulard cu stafilococ este o practicd
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standard, in ciuda dovezilor scazute.?*'**' Potentialele
efecte secundare si interactiunile medicamentoase ale
rifampicinei ar trebui, de asemenea, luate in conside-
rare. La pacientii cu El pe proteza valvulard alergici la
penicilind, daptomicina poate fi administrata in asocie-
re cu ceftarolina sau fosfomicina sau gentamicina (timp
de 2 saptamani) plus rifampicina timp de cel putin 6
saptamani. Dupd 10-14 zile de tratament, se poate
lua Tn considerare tratamentul antibiotic administrat
intravenos in regim ambulator (OPAT) sau tratament
antibiotic oral, daca pacientul este clinic stabil (vezi
Sectiunea 7.13)

7.7 Stafilococii meticilino-rezistenti

Staphilococcus aureus meticilino-rezistent (MRSA)
produce proteine de legare a penicillinei (PBP) cu afi-
nitate slabd pentru beta-lactami ceea ce i conferd re-
zistenta la majoritatea beta-lactaminelor. MRSA sunt
adesea rezistenti la mai multe antibiotice, doar van-
comicina, daptomicina, ceftarolina si dalbavancina pot
fi utilizate pentru tratamentul infectiilor severe. 32232
Cu toate acestea, trebuie mentionat cd subpopulatii-
le, cu expunere crescuta si rezistentd la vancomicing,
au apdrut la nivel mondial si sunt asociate cu esecuri-
le tratamentului pentru endocardita infectioasa.’*>-3?
Prevalenta MRSA care cauzeaza El susceptibild cu ex-
punere crescutd sau rezistentd la vancimicind variaza
intre 19-34%. In plus, printre pacientii cu El cauzati
de MRSA, s-a izolat un profil de populatie analizata cu
CMI >= 4mg/L s-a asociat cu esecul tratamentului de-
finit de bacteriemia persistentd timp de cel putin 7 zile
sau mortalitate atribuitd MRSA.3?* Nefrotoxicitatea
este un motiv de ingrijorare atunci cand se utilizeaza
monitorizarea minimd a nivelului de vancomicind ca
indicator al ariei relative de sub curba Tn raport cu
CMI. Prin urmare, se recomandd utilizarea unei tinte
AUC/CMI tntre 400 si 600mg*h/L (presupunand un
CMI de 1 mg/L) care ar trebui atins in primele 48h de
tratament.*”” Cand CMI>1mg/L, probabilitatea de a
atinge AUC/CMI>=400 este putin probabili. In aceas-
ta situatie clinicd, ar trebui luata in considerare schim-
barea terapiei din cauza riscului crescut de nefrotoxi-

citate cu doze mari de vancimicind. Daptomicina este
un antibiotic lipopeptid aprobat pentru bacteriemia cu
Staphilococcus aureus pentru El pe cord drept.**° Stu-
dii cohortd privind El cu Staphylococcus aureus si Sta-
filococci coagulano-negativi, au ardtat ca daptomicina
este cel putin la fel de eficientd ca vancomicina,**"**
iar in 2 studii cohortad privind bacteriemia cu MRSA cu
CMI ridicat pentru vancomicind (>1mg/L),**'33 dapto-
micina a fost asociata cu rezultate mai bune (inclusiv
pe supravietuire) in comparatie cu vancomicina. Este
important ca daptomicina sd fie administrata in doze
adecvate si combinate cu alte antibiotice pentru a
evita aparitia rezistentei suplimentare la pacientii cu
EI.330333  Prin urmare, daptomicina ar trebui admi-
nistratd in doze mari (10mg/kg) si majoritatea exper-
tilor recomandd combinarea sa cu beta-lactamine®*
sau fosfomicind®** (beta-lactamele si probabil fosfo-
micina cresc legarea daptomicinei de membrand prin
scdderea sarcinii pozitivd de suprafatd) pentru El pe
valva nativd, si cu gentamicina sau rifampicina pen-
tru El pe proteza valvulara.?*3?® Cu toate acestea,
intr-un studiu randomizat care a inclus 352 pacienti
cu bacteriemie MRSA, daptomicina sau vancomicina
combinate cu flucloxacilina, cloxacilina sau cefazolina
iv, nu au adus scadere semnificativd a end-pointului
primar de mortalitate, bacteriemie persistentd, reci-
divd sau esec terapeutic in comparatie cu daptomi-
cina sau vancomicina administrate in monoterapie.**®
Studiul a fost interupt precoce, inainte de a recruta
numarul tintd de pacienti (h=440) din cauza inciden-
tei crescute a insuficientei renale acute in bratul cu
terapie combinatd, prin urmare rezultatele ar trebui
interpretate cu prudentd.

Alte alternative includ fosfomicind plus imipe-
nem,**¢ caftarolind,*’ quinuprisina-dalfopristina cu sau
fara beta-lactamine,**®3% beta-lactamine plus oxazo-
lidinone(linezolid),** beta-lactamine plus vancomici-
na**" si doze mari de trimethoprim/sulfametoxazol si
clindamicind.?**3* Aceste scenarii clinice si terapeutice
necesitd management colaborativ cu echipa de endo-
carditd, inclusiv un medic specialist de boli infectioase,
deoarece datele de evidenta se bazeaza pe populatii
foarte mici.
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Recomandari pentru tratamentul antibiotic al El cauzata de Staphylococcus Spp

Recomandari

| Clasa?

Nivel®

El cauzata de stafilococci meticilin-sensibili

In cazul pacientilor cu El pe valva nativa cauzatd de Staphilococci meticilin-sensibili, se recomanda (flu)
cloxacilind sau cefazolind timp de 4-6 sdptamani, folosind urmatoarele doze:

Dozare si cale de administrare pentru adulti:

(Flu)coxacilina

12g/zi iv in 4-6 doze

Cefazolina®

6g/zi ivin 3 doze

Dozare si cale de administrare pentru copii:

(Flu)coxaciling ©

200-300mg/kg/zi iv in 4-6 doze divizate egal

Cefazolina ®

300-600mg/kg/zi in 3-4 doze

urmatoarele doze.

In cazul pacientilor cu El pe proteza valvulara cauzatd de Staphilococci meticilin-sensibili, se recomanda (flu)
cloxacilind sau cefazolind cu rifampicind timp de 6 saptdmani si gentamicind timp de 2 sdptdmani, folosind

Dozare si cale de administrare pentru adulti:

(Flu)coxacilina

12g/zi iv in 4-6 doze

Cefazolina

6g/zi ivin 3 doze

Rifampicina

900mg/zi iv sau oral in 3 doze divizate egal

Gentamicin?

3mg/kg/zi iv sau im In doza unica (de preferat) sau 2 doze

Dozare si cale de administrare pentru copii:

(Flu)coxacilina

200-300mg/kg/zi iv In 4-6 doze divizate egal

Cefazolind

300-600mg/kg/zi in 3-4 doze

Rifampicina

20mg/kg/zi iv sau oral in 3 doze divizate egal

Gentamicini?

3mg/kg/zi iv sau im in dozd unica (de preferat) sau 2 doze

Alergie la beta-lactamine

In cazul pacientilor cu El pe valva nativd cauzatd de Staphilococci meticilin-sensibili, care sunt alergici la
penicilind, se recomandd cefazolin timp de 4-6 sdptamani, folosind urmdtoarele doze:

Dozare si cale de administrare pentru adulti:

Cefazolina®

| 6g/zi iv in 3 doze

Dozare si cale de administrare pentru copii:

Cefazolina®

[ 300-600mg/zi iv in 3-4 doze

In cazul pacientilor cu El pe proteza valvularad cauzatd de Staphilococci meticilin-sensibili, care sunt alergici
la penicilind, se recomanda cefazolind cu rifampicina timp de cel putin 6 saptmani si gentamicina timp de 2
saptdmani, folosind urmdtoarele doze:

Dozare si cale de administrare pentru adulti

Cefazolina®

6g/zi ivin 3 doze

Rifampicina

900mg/zi iv sau oral in 3 doze divizate egal

Gentamicin?

3mg/kg/zi iv sau im In doza unica (de preferat) sau in 2 doze

Dozare si cale de administrare pentru copii:

Cefazolina®

300-600mg/kg/zi iv in 3-4 doze

Rifampicina

20mg/kg/zi iv sau oral in 3 doze divizate egal

Gentamicing ¢

3mg/kg/zi iv sau im In doza unica (de preferat) sau in 2 doze

In cazul pacientilor cu El pe valva nativd cauzatd de Staphilococci meticilin-sensibili, care sunt alergici la
penicilind, se poate lua in considerare daptomicind combinata cu ceftarolind sau fosfomicind.

Dozare si cale de administrare pentru adulti:

Fosfomicinas

Daptomicina 10mg/kg/zi iv In dozd unica
Ceftarolingf 1800mg/zi iv in 3 doze
SAU SAU

8-12 g/zi iv in 4 doze
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In cazul pacientilor cu El pe proteza valvularad cauzatd de Staphilococci meticilin-sensibili, care sunt alergici la
penicilid, se poate lua in considerare daptomicind combinata cu ceftarolind sau fosfomicind sau gentamicind cu
rifampicind timp de cel putin 6 sdptdmani si gentamicind timp de 2 saptdmani, folosind urmdtoarele doze:

Dozare si cale de administrare pentru copii:

Daptomicina

10mg/kg/zi iv in doza unica

Ceftarolinaf
SAU
Fosfomicina!

1800mg/zi iv In 3 doze
SAU
8-12 g/zi iv in 4 doze

Rifampicina

900mg/zi iv sau oral in 3 doze divizate egal

Gentamicing’

3mg/kg/zi iv sau im in dozd unica (de preferat) sau in 2 doze

Endocardita infectioasa cauzata de staphilococi meticilino-rezistenti

In cazul pacientilor cu El pe valva nativa cauzatd de Staphiloccoci rezistenti la meticilind, se recomandd
vancomicind timp de 4-6 saptdmani, folosind urmdtoarele doze:

Dozare si cale de administrare pentru adulti:

Vancomicini"

| 30-60 mg/kg/zi iv in 2-3 doze

Dozare si cale de administrare pentru copii:

Vancomicing"

| 30mg/kg/zi iv in 2-3 doze divizate egal

In cazul pacientilor cu El pe proteza valvulara cauzatd de Staphilococci rezistenti la meticilind, se recomanda
vancomicind cu rifampicind timp de cel putin 6 saptamani si gentamicina timp de 2 saptamani, folosind
urmdtoarele doze:

Dozare si cale de administrare pentru adulti

Vancomicing"

30-60 mg/kg/zi iv in 2-3 doze

Rifampicina

900-1200 mg/zi iv sau oral in 2 sau 3 doze divizate egal

Gentamicind®

3mg/kg/zi iv sau im Tn doza unicd (de preferat) sau in 2 doze

Dozare si cale de administrare pentru copii:

Vancomicing"

30mg/kg/zi iv in 2-3 doze divizate egal

Rifampicina

20 mg/kg/zi iv sau oral in 2 sau 3 doze divizate egal

Gentamicini?

3mg/kg/zi iv sau im Tn dozd unicd (de preferat) sau in 2 doze

In cazul pacientilor cu El pe valva nativa cauzatd de Staphiloccoci rezistenti la meticiling, se poate lua in
considerare daptomicind combinatd cu cloxaciling, ceftarolind sau fosfomicind, folosind urmétoarele doze:

Dozare si cale de administrare pentru adulti

Daptomicina 10mg/kg/zi iv in doza unica
Cloxacilina 12g/zi iv in 6 doze

SAU SAU

Ceftarolinaf 1800mg/zi iv in 3 doze
SAU SAU

Fosfomicinds 8-12 g/zi ivin 4 doze

El, endocardita infectioasd; im, intramuscular; iv, intravenos; NVE, endocarditd pe valva nativd; PVE, endocarditd pe protezd valvulard; U, unitti;
*Clasa de recomandare

®Nivel de evidenta

“Cloxacilind nu este recomandatd dacd pacientul are alergie la penicilind

9Dozele maxime sunt de 240mg/zi. Dozele mari sunt asociate cu un risc crescut de nefrotoxicitate. Functia renald si concentratia sericd de gentami-
cind ar trebui monitorizate o datd pe sdptdmand. Atunci cdnd este administratd o singurd dozd zilnic, concentratiile pre-doza ar trebui sd fie <1mg/I,
iar concentratiile serice post-dozd (peak, la 1 ord dupa administrare) ar trebui sé fie de 10-12 mg/L.

¢Cefazolina poate nlocui cloxacilina doar la pacientii cu reactii de hipersensibilitate de tip non-imediat la penicilind

‘Dozele mari de ceftarolind pot fi asociate cu risc de leucopenie dupd 2 saptamani. Ceftarolina poate inlocui cloxacilina doar la pacientii cu reactii de
hipersensibilitate de tip non-imediat la penicilind.

¢La pacientii cu insuficientd cardiacd, concentratia mare de sodiu asociatd cu utilizarea fosfomicinei poate duce la insuficientd cardiacd acutd
PConcentratia sericd de vancomicind ar trebui s atingd un nivel pre-dozd de 10-15mg/L, desi unii experti recomanda cresterea dozei de vancomicind
la 45-60mg/kg/zi iv divizatd in 2 sau 3 doze pentru a atinge un nivel seric de vancomicind (Cmin) de 15-20mg/L, cum ar fi in endocardita stafilococica.
Doza de vancomicind nu ar trebui sd depaseascd 2g/zi decat daca nivelul seric este monitorizat si poate fi ajustat pentru a obtine o concentratie
plasmaticd maxima de 30-45 mcg/ml la o ord dupd administrarea iv a medicamentului.
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7.8 Enterococcus spp.

Endocardita infectioasa enterococicd este cauzatd in
principal de Enterococcus faecalis (90% din cazuri)
si mai rar de Enterococcus faecium (5% din cazuri)
sau alte specii. Apar doui probleme majore. In primul
rand, enterococcii sunt foarte rezistenti la tratamentul
antibiotic, iar eradicarea necesitd administrarea pre-
lungitd (pand la 6 saptdmani) de combinatii care includ
fie doud antibiotice care inhibd sinteza peretelui celu-
lar bacterian (ampicilind plus ceftriaxona, care actio-
neazd sinergic prin inhibarea complementara PBP), fie
un inhibitor al sintezei peretelui celular cu aminoglico-
zide. 353 Tn al doilea rand, pot fi rezistenti la multiple
medicamente, inclusiv aminoglicozide (HLAR), beta-
lactamine (prin modificarea PBP5 si uneori beta-
lactamaze) si vancomicind.?*'3>’

Tulpinile sensibile la penicilind sunt tratate cu peni-
cilind G sau ampicilind (sau amoxicilind) combinatd cu
gentamicind. Cu toate acestea, ampicilina (sau amoxi-
cilina) este preferatd deoarece CMl este de 2-4 ori mai
micd decat a penicilinei G. Rezistenta la gentamicind
este frecventd atat pentru E. Faecalis cat si pentru E
faecium (pana la 75%).2°%% O concentratie inhibitorie
minimd pentru aminoglicozide >128mg/L (HLAR) este
asociatd cu pierderea sinergismului bactericid cu inhi-
bitorii sintezei peretelui celular, iar aminoglicozidele nu
ar trebui utilizate in astfel de conditii.

Au existat doud progrese importante in ultimii ani.
Tn primul rand, prin mai multe studii cohorta privind
El cu E faecalis, incluzand sute de cazuri, s-a observat
cd ampicilina plus ceftriaxona sunt la fel de eficiente ca
si ampicilina plus gentamicina pentru El cu E faecalis

non HLAR. Combinatia de ampicilind plus ceftriaxond
a fost de asemenea asociata cu un profil de sigurantd
mai bun, datorit3 lipsei de nefrotoxicitate.3>>303¢" Prin
urmare, aceasta este combinatia de electie pentru tra-
tarea El pe valvd nativd si valva protezatd cauzatd de E
faecalis HLAR. Aceastd terapie cu dublu beta-lactami-
ne nu este eficientd impotriva E faecium si experienta
in tratamentul altor specii de enterococci este foarte
limitata. Tn al doilea rand, doza totali zilnici de genta-
micind poate fi administrata in doza unica in loc de 2-3
doze divizate recomandate anterior, iar durata trata-
mentului cu gentamicind pentru endocardita infectioa-
sad cu E faecalis non-HLAR poate fi redusa in siguran-
ta de la 4-6 saptamani la 2 saptamani, reducand ratele
de nefrotoxicitate la niveluri foarte scazute. 26362363
Dupa 10-14 zile de terapie, ar trebui luatd in consi-
derare terapia iv sau orald in regim ambulatoriu daca
pacientul este clinic stabil (vezi Sectiunea 7.13)%¢43¢
Rezistenta la beta-lactamine sau la vancomicind
este observatd Tn principal la E faecium. Dubla rezis-
tentd este rara, de aceea beta-lactaminele ar putea
fi folosite Tmpotriva tulpinilor rezistente la vancomici-
na si vice versa. Au fost publicate rezultate cu privire
la tratamentul cu quinupristin-dalfopristina (care nu
este activd impotriva E. faecalis), linezolid, daptomi-
cind, teicoplanind si tigeciclind. Daptomicina in doza
de 10-12 mg/kg/24h, intotdeauna combinatd cu be-
ta-lactamine (ampicilind, ertapenem, ceftarolind) sau
fosfomicind pentru a preveni dezvoltarea rezistentei
la daptomicind, reprezinta cea mai bund optiune pen-
tru tratamentul endocarditei infectioase enterococice
multirezistentd si rezistenta la vancomicina. *¢’

Recomandari pentru tratamentul antibiotic al El cauzata de Enterococcus Spp

Recomandari

Nivel®

| Clasa®

Tulpini sensibile la betalactamine si gentamicina

In cazul pacientilor cu El pe valvd nativd cauzatd de Enterococcus Spp, se recomandd combinarea de ampicilind sau
amoxicilind cu ceftriaxond timp de 6 saptdmani sau gentamicind timp de 2 saptamani, folosind urmdtoarele doze:

Dozare si cale de administrare pentru adulti:

Amoxicilind 200mg/kg/zi iv in 4-6 doze
Ampicilind 12 g/zi iv in 4-6 doze
Ceftriaxond 4g/zi iv in 2 doze

Gentamicina®

3mg/kg/zi iv sau im in dozd unica

Dozare si cale de administrare pentru copii:

Ampicilind

300mg/kg/zi iv in 4-6 doze divizate egal

Ceftriaxond 100mg/kg iv in 2 doze

Gentamicina®

3mg/kg/zi iv sau im in 3 doze divizate egal
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In cazul pacientilor cu El pe proteza valvulara si El pe valvd nativa complicatd sau cu simptome persistente >3 luni,
cauzatd de Enterococcus Spp non-HLAR, se recomandad combinarea de ampicilind sau amoxicilind cu ceftriaxond timp de
6 saptamani sau gentamicind timp de 2 saptdmani, folosind urmdtoarele doze:

Dozare si cale de administrare pentru adulti:

Amoxicilind 200mg/kg/zi iv in 4-6 doze
Ampicilind 12 g/zi iv in 4-6 doze
Ceftriaxond 4 g/zi ivin 2 doze

Gentamicing®

3mg/kg/zi iv sau im in doza unica

Dozare si cale de administrare pentru copi:

Ampicilind 300mg/kg/zi iv in 4-6 doze divizate egal
Amoxicilind 100- 200mg/kg/zi iv in 4-6 doze
Ceftriaxond 100mg/kg iv in 2 doze

Gentamicina®

3mg/kg/zi iv sau im in 3 doze divizate egal

Rezistenta crescuta la aminoglicozide®

In cazul pacientilor cu El pe valvd nativd si El pe proteza valvulara cauzatd de Enterococcus Spp HLAR, se recomanda
combinarea de ampicilind sau amoxicilind cu ceftriaxond timp de 6 saptamani, folosind urmatoarele doze:

Dozare si cale de administrare pentru adulti:

Ampicilind 12 g/zi iv in 4-6 doze
Amoxicilind 200mg/kg/zi iv in 4-6 doze
Ceftriaxond 4 g/zi iv sau im in 2 doze

Dozare si cale de administrare pentru copii:

Ampicilind 300mg/kg/zi iv in 4-6 doze divizate egal
Amoxicilind 100- 200mg/kg/zi iv in 4-6 doze
Ceftriaxond 100mg/kg iv sau im in 2 doze

Enterococcus Spp rezistent la beta-lactamine (E faecium)°

in cazul pacientilor cu El cauzatd de Enterococcus Spp rezistent la beta-lactamine (E faecium), se recomanda vancomicind
timp de 6 sdptdmani combinatd cu gentamicind timp de 2 sdptdmani, folosind urmatoarele doze:

Dozare si cale de administrare pentru adulti

Vancomicind

30mg/kg/zi iv in 2 doze

Gentamicini

3mg/kg/zi iv sau im in dozd unica

Dozare si cale de administrare pentru copii:

Vancomicind

30mg/kg/zi iv in 2-3 doze divizate egal

Gentamicini

3mg/kg/zi iv sau im in dozd unica

Enterococcus Spp rezistent la vancomicina®

In cazul pacientilor cu El cauzatd de Enterococcus Spp rezistent la vancomicind, se recomandd daptomicind combinatd cu
beta-lactamine (ampicilind, ertapenem sau ceftarolind) sau fosfomicind, folosind urmatoarele doze:

Dozare si cale de administrare pentru adulti

Daptomicind 10-12mg/kg/zi iv in dozd unicd

Ampicilind 300mg/kg/zi iv in 4-6 doze divizate egal

Fosfomicina 12g/zi iv in 4 doze

Ceftarolind 1800 mg/zi iv in 3 doze

Ertapenems 2g/7i iv sau im n dozd unicd C

Dozare si cale de administrare pentru copii:

Daptomicind 10-12mg/kg/zi iv in dozd unicd (ajustat in functie de varstd)

Ampicilind 300mg/kg/zi iv in 4-6 doze divizate egal

Fosfomicina 2-3g /zi iv In doza unicd

Ceftarolind 24-36 mg/kg/zi iv in 3 doze

Ertapenems 1g/zi iv sau im in dozd unicd [pentru varsta <12 ani,se recomandd o dozd de

15mg/kg/dozd (pand la maxim 500mg) de doud ori pe zi]

*Clasd de recomandare; "Nivel de evidentd; “Dozele maxime sunt de 240mg/zi. Dozele mari sunt asociate cu un risc crescut de nefrotoxicitate.
Functia renald si concentratia serica de gentamicind ar trebui monitorizate o data pe saptdmand. Atunci cand este administratd o singurd doza zilnic,
concentratiile pre-dozd ar trebui sd fie <1mg/l, iar concentratiile serice post-doza (peak, la 1 ord dupd administrare) ar trebui sd fie de 10-12 mg/L.
“Rezistenta crescut la gentamicind: dacd este susceptibil la streptomicing, inlocuiti gentamicina cu streptomicind 15mg/kg/zi in doud doze egale
°Rezistenta la beta-lactamine: (i) dacd rezistenta se datoreaza productiei de beta-lactamaza, inlocuiti ampicilina cu ampicilina-sulbactam sau amoxici-
lina cu amoxicilina-clavulanat; (i) dacd rezistenta se datoreazd alterdrii PBP5, utilizati vancomicina. ‘Rezistenta multipld la aminoglicozide, beta-lac-
tamine si vancomicind: alternativele sugerate sunt: (i) daptomicind 10mg/kg/zi impreund cu ampicilina 200mg/kg/zi iv in 4-6 doze, ertapenem (2g/zi
iv), ceftarolind (600mg/8h iv) sau fosfomicind (3g/6h iv); (ii) linezolid 2x600mg/zi iv sau oral pentru mai mult de 8 sdptdmani (monitorizarea toxicitatii
hematologice); (iii) quinupristin-dalfopristin 3x7.5mg/kg/zi pentru mai mult de 8 sdptamani. £Dozele mari de ertapenem sunt asociate cu convulsii
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7.9. Bacteriile Gram-negative

7.9.1. Haemophilus, Aggregatibacter,
Cardiobacterium, Eikenella si speciile din familia
Kingella

Bacilii Gram-negativi din grupul (HACEK) - Haemophi-
lus, Aggregatibacter (anterior Actinobacillus), Cardiobac
terium, Eikenella si Kingella sunt organisme fastidioase
ce necesita investigatii speciale atunci cand sunt sus-
pectate drept cauzd a El (vezi si Sectiunea 5). Deoa-
rece cresc incet, testele standard de CMI pot fi dificil
de interpretat. Unii bacili din grupul HACEK produc
beta-lactamaze, prin urmare ampicilina nu mai este
optiunea de primi linie. Tn schimb, acestea sunt sus-
ceptibile la ceftriaxonad, alte cefalosporine de generatia
a treia si fluorochinolone. Tratamentul standard este
ceftriaxona 2 g/zi timp de 4 saptamani in EVN si timp
de 6 saptamani in EVP. Dacd nu produc beta-lactama-
zd, ampicilina (12 g/zi iv. In 4 sau 6 doze) timp de 4-6
saptamani plus gentamicind (3 mg/kg/zi Impdrtita |n 2
sau 3 doze) timp de 2 sdptdmani este o opt|une
Ciprofloxacina (400 mg iv. la fiecare 8-12 ore sau 750
mg oral Ia flecare 12 ore) este o alternativd mai putin
validata.

7.9.2. Speciile Non-Haemophilus,
Aggregatibacter, Cardiobacterium, Eikenella si
Kingella

Cohorta ICE a raportat bacterii Gram- neg;altwe
non-HACEK Tn 49 din 2761 (1,8%) de cazuri de El.
Tratamentul recomandat este chirurgia timpurie plus
terapie prelungitd (6 sdptdmani) cu, combinatii bac-
tericide de beta-lactamine si amlnogI|COZ|de7, uneori
suplimentar cu, chinolone sau cotrimoxazol. * Tes-
tele bactericide in vitro si monitorizarea concentrati-
ilor serice de antibiotic pot fi utile. Din cauza raritdtii
si severitdtii lor, aceste conditii ar trebui discutate de
cdtre Echipa de Endocardita.

Tabelul 11 Tratamentul antibiotic al endocarditei
infectioase cu hemocultura negativa

Legionella spp.

Levofloxacina (500
mg/12 h) iv. sau oral
pentru 26 saptamani sau
claritromicind (500 mg/12

h) iv. timp de 2 sdptdmani,

apoi oral timp de 4
sdptamani plus rifampicind
(300-1200 mg/24 h)

Tratamentul optimal este
necunoscut

Mycoplasma spp.

Levofloxacina (500 mg/12
h) iv. pentru 26 luni®

Tratamentul optimal este
necunoscut

T. whipplei (agentul
bolii Whipple)

Doxiciclind (200 mg/24

Tratament de lungd durats,
duratd optimd necunoscutd

Patogeni

Terapia propusa®

Rezultatul tratamentului

Brucella spp.

Doxiciclind (200 mg/24 h)
plus cotrimoxazol (960
mg/12 h) plus rifampicind
(300-600 mg/24 h) pentru
23-6 |uni®administrat oral

Succesul tratamentului este
definit ca fiind un titru de
anticorpi <1:60. Unii autori
recomandd addugarea
gentamicinei pentru primele
3 sdptdmani

C. burnetii (agentul
febrei Q)

Doxiciclind (200 mg/24
h) plus hidroxiclorochina
(200-600 mg/24 h)
administrat oral (>18 luni
de tratament)

Succesul tratamentului este
definit ca fiind un titru anti-
faza | IgG <1:400 si titruri
IgA si IgM <1:50

Bartonella spp.*

Doxiciclind 100 mg/12 h
administrat oral timp de 4
saptdmani plus gentamicinad
(3 mg/24 h) iv. timp de 2
saptdamani

Succesul tratamentului este
de asteptat in 290% din
cazuri

h) plus hidroxiclorochind
(200-600 mg/24 h)
administrat oral timp de
218 luni

El, gndocardita infectioass; g, imunoglobuling; iv., intravenos. Adaptat din Brouqui et
al.  Dincauzalipsei de seriimari,durata optimd a tratamentului pentru El cauzata de
cdtreacesti patogeni este necunoscuta. Duratele prezentate se bazeazd pe rapoartele
de caz selectate. Este recomandatd consultarea cu un specialist in boli infectioase.

Addugarea streptomicinei (15 mg/kg/24 h in 2 doze) pentru primele cateva
saptdmani este optionald.

Doxiciclina plus  hidroxiclorochind (cu monitorizarea pivelurilor serice de
hidroxiclorochind) este semnificativ superioard doxiciclinei.

Au fost raportate mai multe scheme terapeutice, inclusiv ampicilina sau
amoxicilina (12 g/24 h iv.) sau cefalosporine (ceffrjaxona 2 g/24 h iv) combinate
cu aminoglicozide (gentamicind sau netilmj §:|n%) Dozele sunt precum in cazul
endocarditei streptococice si enterococice.

“Fluorochinolonele mai noi (levofloxacina, moxifloxacina) sunt mai puternice
decat ciprofloxacina impotriva patogenilor intracelulari precum Mycoplasma spp.,
Legionella spp. si Chlamydia spp.

Tratamentul endocarditei infectioase cu agentul Whipple ramane extrem de
empiric. In cazul implicirii sistemului nervos central, trebuie adiugati doxiciclinei
sulfadiazina 1,5 g/6 h administratd oral. O terapie alternativd este ceftriaxona
(2 g/24 h iv) timp de 2—4 sdptimani sau penicilina G (2 milioane U/4 h) si
streptomicina (1 g/24 h) iv. timp de 2—4 sdptdmani urmata de cotrimoxazol (800
mg/12 h) administrat oral. Trimetoprimul nu este activ impotriva T. whipplei. Au
fost raportate cazuri de succes terapeutic cu terapie pe termen lung (1 an).

7.10. Endocardita infectioasa cu
hemoculturi negative

Prmcgvalele cauze ale EIHN sunt rezumate n Sectiunea
53.2. O tiunile de tratament sunt sumarizate in
Tabelul 11.” Tratamentul endocarditei infectioase
cu agentul Whipple rdmane extrem de empiric. Au
fost raportate cazuri de succes terapeutic cu terapie
pe termen lung (>1 an) Tn cazurile cu implicarea
SNC, trebuie addugata doxiciclinei sulfadiazina 1,5 g/é6
h administratd oral. O terapie alternativa este ceftria-
xona (2 g/24 h iv.) timp de 2—4 sdptdmani sau penicili-
na G (2 milioane U/4 h) si streptomicina (1 g/24 h) i.v.
timp de 2—4 saptamani urmatd de cotrimoxazol (800
mg/12 h) administrat oral. Trimetoprimul nu este activ
impotriva T. whipplei. Se recomanda consultarea cu
echipa de endocarditd, incluzand si un specialist Th boli
infectioase.

7.11. Fungii

Fungii sunt observati cel mai frecvent in EVP si in El
ce afecteazd persoanele care folosesc droguri intra-
venoase (PWID) sau pacientii imunocompromisi.

Predomind Candida si Aspergillus spp., ultimul re-
zultdnd in EIHN.®"%8Mortalitatea este foarte ridicata
(>50%), iar tratamentul necesita administrarea combi-
natd a unor antifungice si cu un prag scazut pentru in-
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terventia chirurgicala.?’838"388 Terapia antifungicd pentru
El cu, Candida include un echinocandin in doze mari
sau amfotericind B lipozomala (sau alte formule lipidi-
ce) cu sau fard flucitozind. Pentru El cu Aspergillus, de
ales este voriconazolul. Unii experti recomanda adau-
garea unui echinocandin sau a amfotericinei B.?78387-3%
Se recomandd tratamentul supresiv pe termen lung cu
azoli oral (fluconazol si voriconazol), uneori perma-
nent.?’838838 Se recomandd consultarea cu echipa de
endocarditd, incluzand si un specialist in boli infectioase.

7.12. Terapia empirica

Tratamentul El ar trebui inceput prompt. Trei seturi
de hemoculturi ar trebui prelevate la inte%ale de 30
de minute Tnaintea initierii antibioterapiei. Alegerea
initiald a tratamentului empiric depinde de mai multi
factori:

() Terapia antibioticd anterioara.

(i) EVN/EVP (si in acest caz, momentul efectudrii in-
terventiei chirurgicale [EVP timpurie vs. tardivd])
(iii)Locul infectiei (comunitard, nosocomiald, sau El
non-nosocomiald asociatd cu Tngrijirile medicale) si
cunoasterea epidemiologiei locale, in special pentru
rezistenta la antibiotice si agentii patogeni specifici

autentici avand culturd negativa.

(ivJAdministrarea de cloxacilind/cefazolind este aso-
ciatd cu rate mai mici de mortalitate fatd de alte
betalactamine, inclusiv amoxicilind/acid clavulanic
sau ampicilind/sulbactam™ si vancomicind pentru
tratamentul empiric al bacteriemiei/endocarditei

309,393 A
MSSA. In orice caz, amoxicilina/acidul clavulanic
sau ampicilina/sulbactam ar putea fi un tratament
empiric eficient pentru bacteriemia MSSA cand
se dezescaladeaza la cloxacilind sau cefazolind n
decur5l3,|9|4 primelor 96 de ore de la hemocultura
initiald.

Regimurile pentru EVN si EVP tardiva ar trebui sa aco-
pere stafilococii, streptococii si enterococii. Dacd pa-
cientul primea terapie antibiotica, tratamentul empiric
ar trebui sd includa antibiotice diferite. SCoN ar trebui
sd fie acoperiti empiric in EVP, dar nu in EVN. Regimu-
rile pentru EVP timpurie sau El asociatd cu Tngrijirile
medicale ar trebui sa acopere MRS, enterococii si ide-
al, agentii patogeni Gram-negativi non-HACEK. Odata
ce agentul patogen este identificat (in mod obisnuit
in decurs de 24 de ore), tratamentul cu antibiotice
trebuie adaptat la tipul sdu de susceptibilitate antimi-
crobiand. Este important de subliniat cd tratamentul
empiric ar trebui sd fie schimbat cu terapia tintita oda-
td ce organismul este identificat, in decurs de 24-48
de ore.

Recomandari pentru regimurile antibiotice in tratamentul
empiric initial al endocarditei infectioase (inainte de identi-
ficarea agentului patogen)
Recomandari

Tn cazul pacientilor cu EVN comunitara sau cu EVP
tardiva (212 luni postoperator), ampicilina in asociere
cu ceftriaxona sau cu (flu)cloxacilina si gentamicina
ar trebui luate Tn considerare, utilizand urmdtoarele
doze:

Clasa® Nivel©

Doza si calea de administrare a antibioticelor la adulti

12 g/zi iv. In 4-6 doze

4 g/zi iv. sau i.m. in 2 doze

12 g/zi iv. in 4-6 doze

3 mg/kg/zi iv. sau i.m. intr-o singura & C
dozd

Ampicilind
Ceftriaxond
(Flu)cloxacilind

Gentamicin?

Doza si calea de administrare a antibioticelor la copii

Ampiciling 300Amg/kg/zi iv. in 4-6 doze, Impdr-
tite Tn mod egal

100 mg/kg iv. sau i.m. intr-o singurd

dozd

200-300 mg/kg/zi iv. in 4-6 doze
impartite in mod egal

Ceftriaxona

(Flu)cloxacilina

A 3 mg/kg/zi iv. sau i.m. in 3 doze
Gentamicina? > meikgrzl ’
impartite in mod egal

La pacientii cu EVP precoce (<12 luni postoperator)
sau El nosocomiald sau non-nosocomiald asociatd
ingrijirilor medicale, se poate lua in considerare vanco-
micina sau daptomicina in combinatie cu gentamicina
si rifampicina, utilizand urmatoarele doze:

Doza si calea de administrare a antibioticelor la adulti

Vancomicina® 30 mg/kg/zi iv. In 2 doze

Daptomicina 10 mg/kg/zi iv. intr-o singurd dozd
A 3 mg/kg/zi iv. sau i.m. intr-o sin-
d
Gentamicind® 4¢3 doza b c
. I 900-1200 mg iv. sau oral in 2 sau
Rifampicind
3 doze

Doza si calea de administrare a antibioticelor la copii
40 mg/kg/zi iv. In 2-3 doze iImpar-
tite Tn mod egal

3 mg/kg/zi iv. sau i.m. in 3 doze,
impartite in mod egal

Vancomicina®

Gentamicini®

20 mg/kg/zi iv. sau oral in 3 doze,
impartite in mod egal
Alergiile la betalactami

La pacientii cu EVN comunitard sau EVP tardiva (212
luni postoperator) care sunt alergici la peniciling, ce-
fazolind sau vancomicind, se poate lua in considerare
cefazolina in combinatie cu gentamicina, utilizdnd
urmdtoarele doze:

Rifampicind

Doza si calea de administrare a antibioticelor la adulti

Cefazolind 6 g/ziiv.1n 3 doze

Vancomicina® 30 mg/kg/zi iv. in 2 doze

3 mg/kg/zi iv. sau i.m. intr-o lib c

Gentamicina® : N L
singurd dozd

Doza si calea de administrare a antibioticelor la copii

Cefazolind 6 g/ziiv.1n 3 doze

v e 40 mg/kg/zi iv. in 2-3 doze Tm-

ancomicina! i A

partite in mod egal

3 mg/kg/zi iv. sau i.m. in 3 doze,

impartite in mod egal

EIHN - endocarditd infectioasd cu hemoculturi negative. El-endocardita
infectioasd. i.m. - intramuscular; iv.- intravenos; EVN- endocarditd pe
valvd nativa. EVP- endocardita pe valvi protetica.

Dacd hemoculturile initiale sunt negative si nu existd raspuns clinic,
ar trebui sd fie luatd in considerare etiologia EIHN (vezi Sectiunea
7.10) si extinderea spectrului antibiotic asupra agentilor patogeni

cu hemoculturi negative. Dacd este indicatd interventia chirurgicald
cardiacd, se poate efectua diagnostic molecular.

Gentamicina?
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"Clasi de recomandare.; ‘Nivelul de evidenta. ‘Dozele maxime sunt de
240 mg/zi. Dozele mari sunt asociate cu un risc crescut de nefrotoxi-
citate. Functia renald si concentratiile serice de gentamicind ar trebui
monitorizate o datd pe sdptamand. Atunci cand este administratd intr-o
singurd doza zilnicd, concentratiile pre-dozd (minime) ar trebui sd fie <1
mg/L, iar concentratiile serice post-dozad (maxime; la o ord dupa injec-
tare) ar trebui sd fie aproximativ 10-12 mg/L.eConcentra‘giiIe serice de
vancomicind ar trebui sa atingd 10—15 mg/L la nivelul pre-dozei (valoarea
minimd), desi unii experti recomandd cresterea dozei de vancomicind

la 45-60 mg/kg/zi iv. impdrtite in 2 sau 3 doze pentru a atinge concen-
tratiile serice minime de vancomicind (Cmin) de 15-20 mg/L, precum in
cazul endocarditei stafilococice. Cu toate acestea, doza de vancomicind
nu ar trebui sd depdseascd 2 g/zi decat dacd nivelurile serice sunt moni-
torizate si pot fi ajustate pentru a obtine o concentratie plasmatica ma-
xima de 3045 pg/mL la o ord dupa terminarea perfuziei cu antibiotic.

7.13. Terapia antibiotica parenterala
sau orala ambulatorie Pentru
endocardita infectioasa

Tratamentul antibiotic parenteral ambulatoriu sau tra-
tamentul antibiotic oral ambulatoriu de dezescaladare
este folosit pentru a consolida terapia antimicrobiand
odatd ce complicatiile critice ale infectiei sunt sub con-

trol (de exemplu, abcesele perivalvulare, insuficienta
cardiacd acutd, embolille septice si accidentul vascu-
lar cerebral) si pacientul este clinic stabil. ~ Cand
este fezabil, externarea precoce din spital si tratamen-
tul antibiotic parenteral ambulatoriu (TAPA) ajuta la
ameliorarea efectelor jpfectiei si a spitalizdrii prelungite,
in special la varstnici. In faza initiald a tratamentului
pentru endocarditd infectioasd, se administreaza
tratamentul standard iv. conform recomandarilor
pentru microorganismele specifice. Odatad ce starea
clinica a pacientului este stabila, tratamentul antibiotic
parenteral ambulatoriu TAPA sau tratamentul
antibiotic oral ambulatoriu de dezescaladare reprezinta
o alternativd sigurd a tratamentulyi iv. intraspitalicesc
la anumiti pacienti selectionati. ~ Pacientii pot atin-
ge aceastd stabilitate in diferite momente pe parcursul
bolii, dar atunci cand sunt Tndeplinite criteriile pentru
stabilitate, pacientul poate fi trecut la tratamentul an-
tibiotic parenteral ambulatoriu (TAPA) sau alternativ
la terapia orald la externarea din spital. Regimul TAPA

s N
Endocardita infectioasd definitd )
( J
Hemoculturi cu N
- N
S. aureus, streptococci, CoNS, sau E. faecalis )
!
D
v
Controlul infectiei?
Raspuns satisfacator la tratament: fara febra timp de >2 zile,
PCR <25% din valoarea maximd mdsuratd sau <20 mg/L ~
si leucocite <15 x 109L N\ )
Tratat cu antibiotice i.v. relevante timp de 210 zile
si 27 zile dupa interventia chirurgicald valvulara |
!
D
v
‘, Alte indicatii pentru continuarea antibioticelor i.v.?| .
sau IMC >40 sau absorbtie gastrointestinald deficitara )
)
®
‘/ " Efectuarea ecocardiografiei transesofagiene (ETE): —s
Indicatie noud pentru interventie chirurgicala? )
)
N
hd !
Pacientul poate fi trecut de la antibioticele i.v. Pacientul nu e potrivit pentru tratament cu antibiotice orale.
la cele orale (strategie cu doud medicamente) l
Continuati tratamentul cu antibiotice i.v.
\ @ESC—

Figura 9 Evaluarea stabilitdtii clinice bazatd pe trialul tratamentului partial oral al endocarditei. IMC,
indicele de masa corporald; SCoN, stafilococi coagulazo-negativi; PCR, proteind C reactivd; iv., intravenos;
ETE, ecocardiografie transesofagiand. Adaptat cu permisiunea lui Iversen et al.
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consta Tn aceleasi combinatii de antibiotice administra-
te in faza acutd, dacd este posibil. Rezultatele pe par-
cursul a 5 ani din studiul POET au aratat eficacitatea
continud a terapiei antibiotice orale in comparatie cu
terapia antibiotica iv, pentru endocardita infectioasd la
pacientii selectionati.

Prin urmare, stabilitatea clinicd va diferentia parcur-
sul endocarditei infectioase in doud faze:

(i) Faza critica- In care sunt necesare cel putin 10 zile
de tratament iv.: in acest moment, TAPA are indi-
catie restrictionata.

(i) Faza de continuare- (peste 10 zile de terapie si 7
zile postoperator), in care TAPA/tratamentul oral
de dezescaladare poate fi fezabil.

Date suplimentare online, Tabelul S8 rezumd intre-
barile importante de abordat atunci cand se ia in con-
siderare tratamentul antibiotic parenteral ambulatoriu
(TAPA)/tratamentul oral de dezescaladare pentru en-
docardita infectioasa.

In plus fatd de stabilitatea medicald a pacientului,
consideratiile generale privind eligibilitatea pentru
TAPA includ evaluarea mediului de la domiciliu
al pacientului si capacitatile sale de auto-ingrijire.
Aderenta la tratament si vizitele de urmarire sunt
de asemenea cruciale pentru un rezultat benefic al
tratamentului ambulatoriu, iar relatia furnizorului de
servicii medicale cu pacientul este importanta pentru
asigurarea unui tratament adecvat si continuu si
mentinerea controlului infectiei.

7.13.1. Tratamentul antibiotic parenteral si oral de
dezescaladare

Criteriile de stabilitate sunt esentiale, iar timingul in
planificarea clinicd a parcursului pacientului, in special
ETE, devine cheia (Figura 9). Criteriile de stabjlitate
includ probe de sdnge, parametri clinici si ETE.

TAPA a demonstrat cd este un tratament sigur in
endocardita infectioasd pentru pacientii stabili care
sunt eligibili pentru tratamentul la domiciliu. Pacientul
si preferabil de asemenea si un ingrijitor, ar trebui sa
fie educati cu grijd n privinta bolii si a modului de mo-
nitorizare/observare a semnelor de infectie, inclusiv
temperatura zilnica si alte semne de progresie a bolii
sau complicatii.

In plus, este necesard o evaluare regulatd post-
externare (o asistenta o datd pe zi, medicul responsabil
de 1-3 ori pe sdptdmand). Pentru pacientii care
primesc TAPA, trebuie sd fie asigurate inspectia si
ingrijirea regulatd a cateterului intravenos de catre un
profesionist din domeniul sanatatii. Dacd pacientul nu
este suficient de capabil sa se auto-monitorizeze si nu
are Tngrijitori apropiati, este necesara supravegherea
suplimentard din partea personalului implicat, iar
tratamentul la domiciliu ar trebui sa fie recomandat in
general cu atentie Tn astfel de cazuri.

Anumite combinatii de doud antibiotice orale ar
trebui sd fie utilizate pentru tratamentul oral de de-
zescaladare (consultati datele suplimentare online, Ta-
belul §9).

7.13.2. Alte consideratii pentru terapia orald sau
parenterald antimicrobiand ambulatorie

In cadrul programului TAPA, pacientii continud cu
aceleasi antibiotice administrate in faza acutd, Tn
regimuri de «o data pe zi», sau cu pompe de infuzie
dacd antibioticele trebuie administrate intermitent sau
in infuzie continud. Dalbavancin este un antibiotic
glicopeptidic cu o perioadad de injumatdtire foarte lunga,
ce poate fi administrat sdptamanal. Exista experientd
pozitivd anterioard n endocardita infectioasa cauzatd
de bacterii sensibile Gram-pozitive, desi g:gl4(r)r21ai eficient
program de administrare nu este clar. " Prescrie-
rea recomandata este de 1,5 g ca dozd de incarcare,
urmatd de 0,5-1 g sdptdmanal pana la finalizarea a 6
saptamani de tratament cu antibiotic.

Desi doverzile sunt slabe, o altd optiune (in plus fatd
de combinatiile enumerate in datele suplimentare on-
line, Tabelul S9) pentru endocardita infectioasa stafilo-
cocica este combinatia de cotrimoxazol iv. (sulfame-
toxazol 4800 mg/zi si trimetoprim 960 mg/zi in 4-6
doze) plus clindamicina iv. (1800 mg/zi Tn 3 doze) in
prima sdptamana, urmaté doar de cotrimoxazol oral
pentru 5 saptamani.

Recomandari Tabel 11 — Recomandari
pentru tratamentul ambulatoriu cu
antibiotice al endocarditei infectioase

Recomandari Clasa?

Tratamentul ambulatoriu cu antibiotice parentera-
le sau orale ar trebui sd fie luat in considerare la
pacientii cu El la nivelul cavitdtilor cardiace stangi
cauzatd de Streptococcus spp., E. faecdlis, S. aureus
sau SCoN, care au primit un tratament adecvat cu
antibiotice iv. timp de cel putin 10 zile (sau cel pu-
tin 7 zile dupd o interventie chirurgicald cardiacd),
sunt clinic stabili si nu prezintd semne de formare a
vreunui abces sau anomalii valvulare care necesita
interventie chirurgicald la ETE.

Tratamentul ambulatoriu cu antibiotice parente-
rale nu este recomandat la pacientii cu El cauzatd
de microorganisme foarte dificil de tratat, © cirozd
hepaticd (Child-Pugh B sau C), embolii severe ale
sistemului nervos cerebral, abcese extracardiace
mari netratate, complicatii valvulare cardiace sau
alte conditii severe care necesitd interventie chi-
rurgicald, complicatii postoperatorii severe si endo-
carditd infectioasd asociata cu utilizarea de droguri
intravenoase.

SCoN, stafilococi coagulazo-negativi; iv., intravenos; ETE, ecocardio-
rafie transesofagiand; Clasd de recomandare.

Nivel de evidenta.

CMicroorganisme foarte dificil de tratat: microorganisme care necesitd
combinatii de antibiotice iv. ce nu pot fi administrate prin tratament
ambulatoriu cu antibiotice parenterale sau care necesitd monitorizarea
strictd a nivelurilor de medicament fie in sange, fie in alte fluide din cauza
toxicitdtii lor potentiale sau a unui indice terapeutic ingust (de exemplu,
MRSA sau enterococi rezistenti la vancomicing, care sunt si rezistenti la
alte medicamente alternative, cum ar fi daptomicina si linezolidul, bacili
Gram-negativi multidrog rezistenti sau extrem de rezistenti, streptococi
orali extrem de rezistenti la peniciling, fungi altii decat Candida).
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8. Indicatii pentru interventia
chirurgicala si managementul
principalelor complicatii ale
endocarditei infectioase

Endocardita infectioasa este asociatd cu anumite riscuri
si complicatii ce pot fi controlate doar prin interventie
chirurgical. In ciuda riscurilor chirurgicale la acesti paci-
enti, dovezi actuale sugereazd ca tratamentul chirurgical
poate genera un avantaj in supravietuire de pana la 20%
in primul an. Existd trei motive principale pentru a
suferi o interventie chirurgicald in contextul endocardi-
tei infectioase acute: insuficienta cardiac, infectia ne-
controlatd si prevenirea embolizarii septice (in special
cdtre sistemul nervos central)(Figura 10).

O proportie semnificativd dintre procedurile chi-
rurgicale pentru endocardita infectioasd sunt efectuate
in regim de urgentd. Grupul de lucru a definit chirurgia
urgentd ca fiind aceea care necesitd interventie in ter-
men de 3-5 zile, desi trebuie evitate intarzierile inutile
odata ce s-a stabilit indicatia pentru chirurgia urgenta.
Unele cazuri necesita chirurgie de urgentd (in termen
de 24 de ore), indiferent de durata preoperatorie a
tratamentului cu antibiotice. Un al treilea grup necesita
chirurgie non-urgentd, adica in cadrul aceleiasi inter-
nari. In cazurile in care componenta infectioasd poate fi
vindecata complet cu tratamentul antibiotic, atat mo-
mentul cat si indicatiile pentru tratamentul disfunctiei
valvulare reziduale urmeazd ghidurile conventionale
pentru tratamentul valvular.

8.1. Evaluarea riscului preoperator

Riscul terapiei chirurgicale in timpul fazei active a en-
docarditei infectioase poate fi semnificativ. Acesta este
puternic influentat de comorbiditatile preexistente si
de functia actuald a organelor, dar nu ar trebui sa fie
limitat de un singur facstgg de risc (de exemplu, varsta
sau functia hepatica). Decizia de a efectua inter-
ventia chirurgicald ar trebui, prin urmare, sa fie luata
de1 gatre Echipa de Endocardita (a se vedea Sectiunea
4) , luand n considerare urgenta stdrii clinice a paci-
entului, riscul perioperator, potentialul de recuperare
din infectie si prognosticul pe termen lung asociat pa-
cientului.*4%

Existd mai multe sisteme de scorare ce prezic
mortalitatea dupd chirurgia cardiaca generald (adica
non-endocarditicd) si care sunt utilizate Tn mod obisnu-
it in practica clinica.*”4®

Alte sisteme de scorare au fost proiectate special
pentru contextul endocarditei infectioase, incluzand
scorul AEPEI (Asociatia pentru Studiul si Preventia En-
docarditei Infectioase), scorul STS (Societatea Chirur-

gilor Toracici), scorul PALSUSE (valvd proteticd, varsta
=70 ani, distrugere intracardiaca mare, Staphylococcus
spp., chirurgie urgenta, sex [feminin], scor EuroSCORE
210), scorul de Feo si scorul ANCLA (anemie, clasa
NYHA IV, stare critica, distrugere intracardiacd mare,
chirurgie aorticd toracicd), printre altele. Unele
dintre aceste sisteme de scorare sunt online si gratuite
(de exempluy, calculatorul de risc AEPEI https://www.
endocardite.org/index.php/calculateurs/score-de-mor-
talite-post-chirurgie-aepei). Aceste sisteme de scorare
au fost dezvoltate pe baza da‘g%éorsl;cﬁcrospectlve si per-
formanta lor este variabila. In plus, niciunul
dintre aceste sisteme de scorare nu este utilizat in ru-
tina clinicd zilnica. Prin urmare, este necesar sa se dez-
volte sisteme de scorare chirurgicald prospectivd cu o
precizie mai buna, in special pentru determinarea inuti-
litdtii operationale la pacientii cu risc prohibitiv ridicat.

O proportie semnificativd dintre pacientii cu indica-
tii clare pentru interventia chirurgicald in cadrul endo-
carditei infectioase pot prezenta multipli factori de risc
sau alte motive care duc la nerealizarea operatlel iar
acesti pacienti au cel mai prost prognostic.

in schimb, pacientilor cu risc ridicat, dar salvabili,
este posibil sd nu le fie oferite interventii chirurgicale
salvatoare de viatd pe baza perceptiei unui risc inaccep-
tabil, iar acest lucru in special in cazul persoanelor n
varstd. (vezi Sectiunea 12.2).

Decizia complexa de a nu furniza interventia chi-
rurgicald atunci cand este indicat, ar trebui sd fie luatd
in cadrul unei echipe de endocarditd cu experientd in
interventii chirurgicale. ~ Determinarea momentului
cand managementul chirurgical pentru un anumit paci-
ent este inutil necesitd o Tntelegere multidisciplinard si
compasionald, luand Tn considerare dorinta pacientului
si a familiei. (vezi Sectiunea 13.2).

8.2. Insuficienta cardiaca

8.2.1. Insuficienta cardiaca in endocardita
infectioasa

Insuficienta cardiaca este cea mai frecventd complicatie
a endocarditei infectioase si principala indicatie pentru
interventia chirurgicald 4L1|<t;genta"1 si de urgentd pentru
endocardita infectioasd.  Prevalenta insuficientei car-
diace (IC) cu endocardita infectioasa (El) la nivelul cavi-
tatilor cardiace stangi este variabild si definitd incoerent
intre seriile raportate, variind intre 19% si 73%. e
Simptomele clinice sunt cauzate in principal de con-
gestie si pot varia de la dispnee usoard la dispnee se-
verd si Tnrautdtire rapidd, ortopnee, edem pulmonar
si soc cardiogen. Factorii asociati cu un risc crescut de
insuficientd cardiacd ce complica evolutia endocarditei
infectioase includ varsta Tnaintatd, prezenta EVN cu

420-425
implicarea valvei aortice si comorbiditdti ridicate.
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Figura 10 Momentul oportun propus pentru interventia chirurgicald in endocardita infectioasd. HACEK, Hae-
mophilus, Aggregatibacter, Cardiobacterium, Eikenella si Kingella; EVP, endocarditd valvulard protetica. Momentul in-
terventiei chlrurglcale de urgenta, in decurs de 24 de ore. Urgenta, in decurs de 3-5 zile. Non-urgentd, in cadrul
aceIe|a5| internari. ‘In ciuda terapiei antibiotice adecvate timp de > o sdptdmana si controlul focarelor embolice
septice. "De exemplu, pacientii cu disfunctie valvulara semnificativd care este sau nu este un rezultat direct al
procesului endocarditic. S. aureus (rezistent la meticilind si non-rezistent la meticilind), enterococi rezistenti la
vancomicind, bacterii Gram-negative non-HACEK si fungi. ‘Urgent pentru S. aureus, non-urgent pentru ceilalti.
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Perforatia si ruptura foitelor valvulare precum si
ruptura cordajelor mitrale duc la o noua regurgitare
valvulara severd sau la inrdutdtirea regurgitarii valvula-
re preexistente si la aparitia ulterioard a insuficientei
cardiace acute. Alte cauze mai putin comune ale insu-
ficientei cardiace includ fistulele intracardiace, interfe-
renta vegetatiei cu deschiderea si inchiderea foitelor
valvulare sau infarctul miocardic cauzat de cdtre embo-
liie de la nivelul vegetatiilor in arterele coronare. Paci-
entii cu endocardita infectioasa la nivelul inimii drepte
complicatd cu insuficientd cardiaca prezintd simptome
de congestie a inimii drepte, asa cum este discutat in
Sectiunea 12.6.

Insuficienta cardiacd nou apdrutd este prezentarea
clinicd predominanta la pacientii cu endocarditd in-
fectioasd, In timp ce Tnrdutdtirea insuficientei cardiace
preexistente este mai putin frecventa.

Socul cardiogen poate fi prima prezentare in pand la
5% din cazuri, dintre care jumdtate din acesti pacienti
dezvoltd soc cardiogen in termen de 72 de ore de la
internarea pentru endocarditd infectioasd. La testele
imagistice, pacientii cu endocarditd infectioasa compli-
catd de insuficientd cardiaca se prezintd mai frecvent
cu o fractie de ejectie mai micd a ventriculului stang,
dimensiuni mai mari ale vegetatiilor, abcese perivalvula-
re, pseudoanevrisme si regurgitare valvulara secundara
perforatiei sau rupturii foitelor valvulare.”

Insuficienta cardiacd compllcand endocardita infec-
tioasd este asociatd independent cu o supravietuire
scdzutd intraspitalicesc si la un an, iar tratamentul chi-
rurgical este singurul tratam‘%%“e‘&cl%\t asociat cu o
supravietuire Tmbunatatita.

Chiar dacd ratele de mortalitate in spital cresc
odatd cu severitatea prezentdrii insuficientei cardiace,
beneficiul de supravietuire al tratamentului chirurgical
fata de terapia medicamentoasd este mai pronuntat in
randul paC|ent|Ior cu simptome de clasa functionald Ill—
IV NYHA.

Ecocardiografia transtoracica furnizeaza informatii
importante despre severitatea consecintelor hemodi-
namice ale disfunctiei valvulare. Aparitia brusca a presi-
unilor de umplere crescute, a hipertensiunii pulmonare
si/sau a efuziunii pericardice poate duce la recomanda-
rea uréenta sau de urgenta pentru interventia chirur-
gicala. ~ Biomarkerii precum peptidele natriuretice de
tip B si troponina au fost asoaate cu un prognostic slab
in endocardita |nfect|oasa

Pacientii care sunt externati dupa tratamentul pen-
tru endocarditd infectioasa necesitd urmarire ulterioa-
rd (a se vedea Sectiunea 11). Insuficienta cardiacd are
mai multe sanse sd se dezvolte in timpul urmaririi la
pacientii cu endocardita infectioasd care sunt externati
cu regurgitare valvulard decat la cei fard regurgitare, in
special daca regurgitarea mitrald este prezenta.

8.2.2. Indicatiile si momentul oportun interventiei
chirurgicale in prezenta insuficientei cardiace in
endocardita infectioasa

Timingul interventiei chirurgicale la pacientii cu El (Figu-
ra 10) complicata de IC ar trebui sa fie decis de cdtre
Echipa de Endocarditd, dar cu toate acestea interventia
chirurgicald nu ar trebui sd fie intarziatd din cauza dis-
cutiilor Echipei de Endocardita n cazul pacientilor care
necesita operatii de urgentd. Prezenta IC duce la re-
comandarea interventiei chirurgicale la majoritatea pa-
cientilor si este principala indicatie pentru interventia
chirurgicald de urgentd la pacientii cu EI.**#* Chirur-
gia de urgentd ar trebui sa fie efectuatd la pacientii cu
simptome nou debutate de IC clasa IV NYHA, edem
pulmonar si/sau soc cardiogen, indiferent de stadiul
infectiei sau durata tratamentului antibiotic si atunci
cand interventia este consideratd utild. Chirurgia ur-
gentd este indicata la pacientii cu forme mai usoare
de IC (clasa lI-lll NYHA) si regurgitare valvulard severd
sau semne ecocardiografice de compromis hemodina-
mic (presiuni crescute end-diastolice, presiune mare in
atriul stang sau hipertensiune pulmonara moderata si
severd), sau vegetatii mari. La pacientii fird compromis
hemodinamic, terapia antibioticd intravenoasa si ob-
servarea clinica si ecocardiograficd strictd sunt prime-
le indicate, iar chirurgia poate fi temporar amanata.
Totusi, trebuie subliniat faptul ca interventia chirur-
gicald timpurie este o optiune buna pentru pacientii
cu indicatii ch|rurg|cale si un risc scdzut al interventiei
ch|rurg|cale

8.3. Infectia necontrolata

Infectia necontrolatd este una dintre cele mai comu-
ne complicatii ale El si este a doua cea mai frecven—
ta indicatie pentru interventia chirurgicala. Infectla
necontrolatd este consideratd a fi prezentd atunci
cand existd: (i) infectie persistentd sau sepsis in ciu-
da terapiei cu antibiotice; (i) semne de infectie locald
care nu raspund la terapia cu antibiotice; sau (jii) in-
fectie cu organisme rezistente sau foarte virulente.

8.3.1. Socul septic si infectia persistenta

Socul septic, definit ca necesitatea de substante vasopre-
soare pentru a mentine o presiune arteriala medie de
65 mmHg sau mai mare si nivelul seric de lactat mai
mare de 2 mmol/L in absenta hipovolemiei,”*> este o
complicatie extrem de letala a El si apare la aproxima-
tiv 5-10% dintre pacienti.***** Factorii de risc pentru
socul septic includ S. aureus si bacteriile Gram-negati-
ve, bacteriemia persistentd, dobandirea nosocomialg,
insuficienta renald acutd, diabetul zaharat, emboliile
SNC si vegetatiile mari."”#¥* Interventia chirurgicald
este asociatd cu o reducere semnificativd a mortalitatii
timpurii si a mortalitdtii la un an pentru pacientii cu El
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si soc septic.*>*3¢ Prin urmare, se recomandad interven-
tia chirurgicald urgentd la pacientii cu El si sepsis persis-
tent sau soc septic in ciuda terapiei adecvate cu antibi-
otice, In cazul in care interventia chirurgicald este utila.
Definitia infectiei persistente este intr-o oarecare ma-
surd arbitrard si constd in febra si culturi persistente
pozitive dupa 7 zile de tratament antibiotic adecvat.
S-a demonstrat ca hemoculturile persistente la 48-72
de ore dupd inceperea antibioterapiei sunt un factor
de risc independent pentru mortalitatea in spital.#*” In
multe cazuri de infectie persistentd, antibioticele sin-
gure sunt insuficiente pentru a eradica infectia. Prin
urmare, interventia chirurgicald este indicatd pentru
infectia persistenta atunci cand au fost excluse abce-
sele extracardiace (splenice, vertebrale, cerebrale sau
renale) si alte posibile cauze ale culturilor pozitive si ale
febrei (liniile venoase infectate si complicatii embolice).
Febra persistenta poate fi, de asemenea, cauzatd ca o
reactie adversd la antibiotice.*®

8.3.2. Infectia locala necontrolata

Semnele infectiei locale necontrolate includ cresterea
dimensiunii vegetatiei, formarea de abcese, crearea de
pseudoanevrisme si/sau fistule si bloc atrioventricular
nou (BAV). Incidenta extensiei perivalvulare variazd in-
tre 10% si 30% in EVN, cu incidente mai ridicate intal-
nite la pacientii cu EVP>*? Complicatiile perivalvulare
si formarea de abcese sunt mai frecvente in cazul El
pe valva aorticd decdt in cazul valvei mitrale si pot fi
mai ridicate la pacientii cu valvd aorticd bicuspidd in
comparatie cu cei cu valvi aortici tricuspida.* In El
pe valva aortica, extensia perivalvulara apare cel mai
frecvent la nivelul continuitdtii mitro-aortice, *'in
timp ce abcesele perivalvulare sunt de obicei localiza-
te posterior sau lateral in El pe valva mitrald.*** Febra
si infectia persistentd, BAV nou instalat, durerile to-
racice, suflu cardiac nou apdrut , embolismul recurent
sau IC pot indica extensia perivalvulard. Diagnosticul
ar trebui confirmat prin ETE, care este mai sensibild
si specificd decat ETT.** Cu toate acestea, calcificarea
inelului mitral poate masca mici regiuni de extensie
perivalvulard mitrald, Tn special in aspectele poste-
rioare ale inelului mitral. Tomografia computerizata
cardiaca s-a dovedit a fi o procedurd imagistica alter-
nativa precisda pentru evaluarea extensiei perivalvula-
re a infectiei, iar imagistica PET/CT poate fi deose-
bit de utild in cazurile de EVP. (vezi Sectiunea 5.4.4.)

8.3.3. Indicatiile si momentul oportun
interventiei chirurgicale in prezenta infectiei
necontrolate

Interventia chirurgicald ar trebui luatd in considerare
pentru infectia necontrolata atunci cand terapia an-

tibiotica este ineficientd si sursele extracardiace sunt
excluse. Raportarile din literatura demonstreazd ca in-
terventia chirurgicald pentru infectia necontrolata in El

are potentialul de a imbunatdti supravietuirea la un an
cu 15_20% 403,429,444

8.3.3.1. Infectia persistentd

Infectia necontrolatd este prezenta sub forma unei in-
fectii persistente atunci cdnd hemoculturile rdman po-
zitive timp de mai mult de o sdptdmana sau sepsisul
este persistent Tn ciuda terapiei antimicrobiene adec-
vate si cand au fost excluse alte cauze ale bacteriemiei.
Lipsa efectudrii interventiei chirurgicale pentru infectia
necontrolatd este asociatd cu o crestere semnificativa
a mortalitdtii.***

8.3.3.2. Infectia locald necontrolatd

Infectia necontrolatd este de asemenea prezenta dacd
se observd semne de progresie locald, adicd cresterea
dimensiunii vegetatiei sau implicarea perivalvulara n
timpul urmaririi imagistice. 5420421445446 Ty astfe| de ca-
zuri, interventia chirurgicald ar trebui efectuatd urgent
(in decurs de 3-5 zile). Rareori, atunci cand nu existd
alte motive pentru interventia chirurgicala si febra este
usor controlatd cu antibiotice, abcesele mici sau pseu-
doanevrismele pot fi tratate conservator sub suprave-
ghere clinica si ecocardiograficd atentd.*?#+

8.3.3.3. Infectia cu organisme rezistente sau virulente
Microorganismele care cauzeaza endocarditd si care
nu sunt susceptibile a fi controlate cu terapia antimi-
crobiand actuald includ fungi,*’*# bacterii multirezis-
tente (de exemplu MRSA sau enterococi rezistenti la
vancomicind) si, in cazuri rare, bacterii Gram-negative
non-HACEK. S. aureus ar trebui, de asemenea, inclus
in aceasta categorie din cauza progresiei rapide si a ca-
pacitdtii sale de a provoca distrugerea tesutului local
si formarea de abcese,*** in special daca nu se obtine
un rdspuns precoce favorabil la antibiotice.’*>3">* Pre-
zenta acestor organisme ar trebui sd duca la discutii Tn
cadrul Echipei de Endocardita si la interventie chirurgi-
cald urgentd. 3840

8.4. Prevenirea embolismului sistemic

8.4.1. Incidenta evenimentelor embolice in
endocardita infectioasa

Evenimentele embolice sunt complicatii frecvente si
potential letale ale endocarditei infectioase legate de
migrarea vegetatiilor cardiace. *'*? Creierul si splina
sunt cele mai frecvente locuri de embolizare pentru
endocardita infectioasd cu afectarea cavitdtilor cardiace
stangi, Tn timp ce embolismul pulmonar este frecvent in
endocardita infectioasd cu afectarea cavitdtilor cardiace
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drepte si in endocardita infectioasa la nivelul pacema-
ker-urilor. (vezi Sectiunea 12). Accidentul vascular ce-
rebral poate fi prima manifestare clinica a endocarditei
infectioase si este o complicatie severd asociatd cu o
crestere a morbiditdtii si mortalitdtii.*'*3%* Evenimen-
tele embolice pot fi silentioase clinic in pana la 50%
dintre pacientii cu EL."® Emboliile care afecteazi circu-
latia splenicd sau cerebrald sunt adesea asimptomatice
si sunt diagnosticate prin imagistica non-invazivd. '%72%
Desi imagistica CT a intregului corp (adicd torace, ab-
domen si pelvis) este frecvent realizata in timpul pregd-
tirii pentru interventia chirurgicald, diagnosticul si ma-
nagementul pacientilor sunt rar modificate ca rezultat
al acestor investigatii.'”* Cu toate acestea, CT-ul cere-
bral poate afecta luarea deciziei clinice si rezultatele
atunci cand se ia in considerare interventia chirurgica-
[3.#2 Riscul embolic in El este ridicat, afectand intre 20
si 50% dintre pacienti.*?*> Cea mai mare incidenta a
accidentelor vasculare cerebrale embolice poate fi ob-
servatd in zilele din jurul diagnosticului initial de El, **
iar evenimentele embolice sunt adesea cele ce conduc
la diagnosticul initial de El. Riscul embolismului este cel
mai ridicat in ziua de dupd inceperea terapiei si este de
10-20 de ori mai mare in ziua de dinainte si de dupd
inceperea tratamentului cu antibiotice in comparatie
cu cele 2 sdptimani anterioare si ulterioare.*® Astfel,
evenimentele embolice care apar dupd inceperea tera-
piei cu antibiotice scad continuu n incidentd in primele
2 sdptamani de tratament antibiotic.**#**’ Beneficiile
interventiei chirurgicale pentru prevenirea embolismu-
lui pot fi, prin urmare, cele mai mari in primele etape
ale terapiei, cand riscul de embolie este cel mai mare.

8.4.2. Prezicerea riscului de embolie

Prezicerea riscurilor de embolizare este importanta
pentru luarea deciziilor in El. Ecocardiografia joacd
un rol esential in identificarea structurilor potential
embolice de la nivelul inimii,**#5%64%8 cy toate ca
prezicerea momentului embolizarii ramane dificila.
Mai multi factori sunt asociati cu un risc crescut
de embolism, inclusiv dimensiunea si mobilitatea
vegetatiilor, #6480 |ocalizarea  vegetatiei  pe
valva mitrald,*® cresterea sau scdderea dimensiunii
vegetatiei sub terapie cu antibiotice,** anumite
microorganisme (in special S. aureus,** S. gallolyticus*’
si Candida spp.*°), embolism anterior, ** implicarea
multivalvulard®® si markerii  biologici. *? Dintre
acestea, dimensiunea si mobilitatea vegetatiilor sunt
cei mai importanti factori predictivi independenti ai
noilor evenimente embolice.*?#%%3 Totusi, un studiu
recent a demonstrat cd dimensiunea vegetatiei a fost
predictivd pentru rezultate mai proaste doar cand a fost
prezentd Tmpreund cu alte indicatii pentru interventie
chirurgicald (adicd IC sau infectie necontrolatd).**

Endocardita stafilococica este, de asemenea, un factor
de risc pentru embolizare,***® ceea ce este deosebit
de important deoarece incidenta endocarditei
infectioase cu S. aureus este in crestere.”*? Riscul
complicatiilor neurologice este deosebit de ridicat
la pacientii cu vegetatii foarte mari (lungime >30
mm).*" Ar putea fi necesar si se ia in considerare
si alti factori si ar putea fi util sa se foloseasca un
calculator de risc de embolie. *”° Infectia cu S. aureus,
embolismul anterior, lungimea vegetatiei, varsta,
diabetul si prezenta fibrilatiei atriale au fost identificate
drept factori de risc specifici pentru embolie.*

8.4.3. Indicatiile si momentul oportun
interventiei chirurgicale pentru prevenirea
embolismului in endocardita infectioasa
Indepirtarea chirurgicald a materialului potential embo-
lic de la nivelul inimii poate preveni evenimente emboli-
ce noi sau suplimentare. Avand in vedere riscul iminent
si ratele ridicate de embolizare la pacientii cu vegetatii
mobile si mari, >#1454574047 interventia chirurgicald ar
trebui luata in considerare urgent (in decurs de 3-5 zile)
la astfel de pacienti. Un studiu prospectiv randomizat la
pacienti tineri si cu risc redus a evaluat efectele interven-
tiei chirurgicale timpurii la pacientii cu vegetatii mari si
El streptococicd. #' Desi nu s-a observat nicio diferentd
in mortalitatea de orice cauza la 6 luni intre grupul de
interventie chirurgicald timpurie si grupul cu tratament
conventional, riscul de embolizare a fost semnificativ
redus cu interventia chirurgicald timpurie. Analizele ob-
servationale non-randomizate, inclusiv la pacientii cu
risc mai mare, sugereazd, de asemenea, cd interventia
chirurgicald timpurie poate fi beneficd la pacientii cu o
probabilitate mare de embolizare*84%472473 5j 3 trata-
mentul initial conservator este asociat cu o mortalitate
crescutd.¥**”® Cu toate acestea, dehiscenta protetica a
fost, de asemenea, asociatd cu interventia chirtgégicalé
timpurie la pacientii cu El cauzatd de S. aureus.  Este
necesara o luare a deciziilor individualizata pentru a echi-
libra riscul interventiei chirurgicale, care este influentat
si de evenimesn}s%le neurologice preoperatorii sau alte
comorbiditdti.  Principalele indicatii si momentul in-
terventiei chirurgicale pentru prevenirea embolismului,
bazate pe literatura actuald disponibild, sunt prezentate
in Tabelul de Recomandari 12 si Figura 10.

Recomandari pentru principalele indicatii chirurgicale
in endocardita infectioasa (endocardita a valvei native si
endocardita a valvei protetice)?

Recomandari

(i) Insuficienta cardiaca

Interventia chirurgicald de urgenta® este
recomandatd in EVN sau EVP la nivelul valvei
aortice sau mitrale cu regurgitare acutd severd,
obstructie sau fistuld, care cauzeazd edem
pulmonar refractar sau soc cardiogen.

| Clasa® | Nivel
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Interventia chirurgicald urgenta® este
recomandatd in EVN sau EVP la nivelul valvei
aortice sau mitrale cu regurgitare acutd severd
sau obstructie, ce cauzeazd simptome de

IC sau semne ecocardiografice de toleranta
hemodinamicd scazutd.

(ii) Infectie necontrolata

Interventia chirurgicald urgentd? este
recomandatd pentru infectiile_locale necontrolate
(abces, anevrism fals, fistuld, vegetatie in crestere,
dehiscentd de protezd, BAV nou instalat).

Interventia chirurgicald urgenti® sau non-urgenti
este recomandatd in El cauzatd de fungi sau
organisme multirezistente, in functie de conditia
hemodinamica a pacientului.

Interventia chirurgicald urgenti? ar trebui luatd
n considerare in El cu hemoculturi persistent
pozitive >1 sdptdmand sau sepsis persistent

n pofida tratamentului antibiotic adecvat si al
controlului adecvat al focarelor metastatice.

Interventia chirurgicald urgenti? ar trebui luatd
n considerare in EVP cauzata de S.aureus sau
bacterii Gram-negative non-HACEK.

(iii) Preventia emboliei

Interventia chirurgicald urgenta? este
recomandatd in EVN sau EVP la nivelul valvei
aortice sau mitrale cu vegetatii persistente =10
mm dupd unul sau mai multe episoade embolice,
n ciuda terapiei antibiotice adecvate.

Interventia chirurgicald urgenta? este
recomandatd in El cu vegetatii 210 mm si alte
indicatii pentru chirurgie.

Interventia chirurgicald urgentd? ar putea fi luatd
n considerare in cazul El la nivelul valvei aortice
sau mitrale cu vegetatii 210 mm si fard disfunctie
valvulard severd sau fird evidentd clinica de
embolie si risc chirurgical mic.

BAV, bloc atrioventricular; HACEK, Haemophilus, Aggregatibacter, Cardio-
bacterium, Eikenella, Kingella; 1C, insuficientd cardiacd; El, endocardita in-
fectioasd; NVE, endocarditd pe valva nativd; PVE, endocardita pe proteza
valvulard.

*Pentru endocarditele pe partea dreapta a cordului, vezi Sectiunea 12.
®Clasd de recomandare.

‘Nivel de evidentd.

9De urgentd, in primele 24 de ore. Urgentd, in termen de 3-5 zile.
Non-urgentd, pe parcursul aceleasi interndri.

9. Alte complicatii ale
endocarditei infectioase

9.1. Complicatii neurologice

Manifestarile neurologice pot apdrea nainte sau dupa
stabilirea diagnosticului de endocardita infectioasa (El),
iar evenimente recurente pot de asemenea avea loc ul-
terior in cursul EI.*" Posibila prezentd a El trebuie luatd
in considerare la pacientii care se prezintd cu accident
vascular cerebral, meningitd sau abces cerebral. Febra
inexplicabild care insoteste un accident vascular cere-
bral la un pacient cu patologie valvulard ar trebui sa
ridice suspiciunea de El, cu efectuarea hemoculturilor
inainte de terapia empirica cu antibiotice.
Complicatiile cerebrovasculare simptomatice apar
in panad la 35% dintre pacientii cu El, "*1%841%2 90 timp
ce complicatiile cerebrovasculare silentioase (inclusiv

ischemie si microhemoragie) apar la pand la 80% dintre
pacienti.92%4%%3 Prezentarea clinicd este variabild, dar
accidentul vascular cerebral ischemic si atacul ischemic
tranzitoriu sunt cele mai frecvente manifestdri.*? Alte
manifestdri includ hemoragia (intracerebrald, subarah-
noidiand), meningita, abcesul cerebral, encefalopatia si
anevrismele infectioase. Simptomele neurologice fo-
cale sunt prezente la aproximativ 40% dintre pacientii
afectati, iar manifestarile non-focale apar la aproxima-
tiv o treime dintre pacienti.

El cu S. aureus este asociata mai frecvent cu compli-
catii neurologice comparativ cu El cauzata de alte mi-
croorganisme. Dimensiunea si mobilitatea vegetatiilor
valvulare sunt corelate de asemenea cu riscul embolic.

Complicatiile neurologice sunt asociate cu o mor-
talitate crescutd, precum si cu morbiditate ridicatd pe
termen lung, in special in cazul accidentului vascular ce-
rebral.*®° Diagnosticul prompt al El si initierea precoce a
terapiei cu antibiotice sunt esentiale pentru prevenirea
complicatiilor neurologice. Chirurgia cardiaca precoce
la pacientii cu risc crescut este esentiald pentru preve-
nirea embolizirii vegetatiilor.#”'*! Tn schimb, terapiile
antitrombotice/trombolitice nu sunt benefice. '3

Trombectomia mecanicd poate fi luatd in considera-
re in anumite intervale de timp n cazuri selectionate.*®*
Dacd se efectueazd trombectomia mecanicd, materialul
embolic prelevat trebuie trimis pentru analize anatomo-
patologice si microbiologice. Neurochirurgia sau terapia
endovasculard sunt recomandate pentru anevrismele
infectioase mari, In special cand se observa o crestere
continug, Tn ciuda terapiei antibiotice optime sau in ca-
zul anevrismelor infectioase intracraniene rupte.*®

Utilizarea anticoagulantelor la pacientii cu El pe par-
tea stangd a cordului nu pare sd aibd un efect asupra
riscului de accident vascular cerebral, hemoragie ce-
rebrovasculard sau mortalitate la 10 saptamani si prin
urmare, la pacientii cu El pe partea stanga a cordului
si cu o indicatie preexistenta pentru utilizarea anticoa-
gulantelor, se recomanda continuarea anticoaguldrii
in absenta altor contraindicatii.® Tn astfel de cazuri,
trecerea de la anticoagularea orald la heparind este n
general preferata in caz de hemoragie cerebrald sau
indicatie pentru chirurgie precoce.

Tn urma unui eveniment neurologic, indicatia pentru
interventie chirurgicald cardiaca trebuie pusa in balanta
cu riscul perioperator si prognosticul postoperator al
pacientului. Studiile randomizate sunt impracticabile,
iar studiile de cohortd suferd de bias care poate fi com-
pensat doar partial prin metode statistice. Majoritatea
publicatiilor demonstreazd un risc mai scazut de trans-
formare hemoragicd secundard a leziunilor ischemice
necomplicate decdt riscul de embolie recurenta sub
tratament antibiotic. Prin urmare, dovezile disponibile
sustin chirurgia precoce la acesti pacienti (vezi sectiu-
nea 10.4).
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Recomanddrile din Tabelul 13 sumarizeaza mana-
gementul recomandat in legaturile cu complicatiile ne-
urologice in El; consideratii pentru chirurgia cardiacd
dupa complicatii neurologice sunt discutate in Sectiu-
nea 10.4.

9.1.1. Rolul imagisticii cerebrale in endocar-
dita infectioasa

Imagistica cerebrald este obligatorie atunci cand se sus-
picioneazd complicatii neurologice ale El. Evaluarea tre-
buie sd includa RMN cu si fard injectare de gadolinium
sau CT cu si fard substantd de contrast dacdi RMN nu
este posibil.*#” Imagistica vasculara nu trebuie efectuatd
de ruting, iar angiografiaCT (CTA) sau angiografia prin
rezonantd magnetica (MRA) sunt probabil suficiente
pentru screening atunci cand se suspicioneazd un ane-
vrism infectios. Angiografia cu cateter trebuie efectuata
la pacientii la care s-a diagnosticat un anevrism infectios
prin CTA sau MRA, la pacientii cu o hemoragie cere-
brald acutd sau daca suspiciunea de anevrism persista
in ciuda rezultatelor tehnicilor non-invazive negative si
dacd se ia in considerare trombectomia mecanicd.*®
La pacientii fird simptome neurologice, RMN-ul
cerebral detecteazd adesea leziuni ,silentioase”, cum
ar fi microhemoragiile.® Lipsa asocierii cu hemoragia
parenchimatoasd si absenta complicatiilor neurologice
postoperatorii la pacientii cu microhemoragii sugerea-
zd cd microhemoragiile nu ar trebui sa amane inter-
ventia chirurgicald atunci cind aceasta este indicatd.*®’

Recomandari pentru tratamentul complicatiilor
neurologice din cadrul endocarditei infectioase

Recomandari

Se recomanda utilizarea CT-ul cerebral sau MRA
pacientilor cu El si suspiciune de anevrisme
cerebrale infectioase.

Se recomandd interventie neurochirurgicald sau
tratament endovascular pentru anevrismele de
dimansiuni mari, pentru cele care prezintd progresie
dimensionald in ciuda tratamentului antiobiotic
optim si pentru anevrismele cerebrale infectioase
cu efractie intracraniand.

Dacd tehnicile imagistice non-invazive sunt negative
si suspiciunea de anevrism infectios persista,
angiografia invazivd ar trebui luata in considerare.

Tn accidentul vascular cerebral embolic,
trombectomia mecanicd ar putea fi luatd in
considerare, dacd expertiza necesard este
disponibild in timp util.

Terapia tromboliticd nu este recomandata in
accidentul vascular cerebral embolic cauzat de El.

CT, computer tomograf; El, endocarditd infectioasd; MRA, angiografie
prin rezonanta magnetica.

*Clasd de recomandare.

®Nivel de evidenti.

9.2. Anevrismele infectioase

Anevrismul infectios (micotic) este o complicatie rar4,
dar potential devastatoare a El. Anevrismele cerebra-
le infectioase pot fi asimptomatice, pot cauza cefalee,

convulsii sau simptome de focar si pot progresa cdtre
o rupturd potential letald. Sunt asociate cu hemora-
gie subarahnoidiand, intracerebrald si intracraniana,*"
in special atunci cand pacientul este anticoagulat. Inci-
denta reald a anevrismelor cerebrale infectioase poate
fi subdiagnosticata deoarece metodele imagistice vas-
culare nu sunt efectuate Tn mod sistematic la pacientii
asimptomatici. Un studiu retrospectiv care a analizat
168 de pacienti cu diagnostic de El sau infectie la nive-
lul dispozitivului de asistentd ventriculard stanga si care
au efectuat angiografie cerebrald, a evidentiat prezenta
anevrismeleor infectioase la 9% dintre acestia.*® Un alt
studiu in care s-a utilizat CTA a identificat anevrisme
infectioase la pand la 32% dintre pacientii cu El pe par-
tea stangd a cordului.**?

Angiografia cu substractie digitala (DSA) ramane
Gold Standard pentru diagnosticarea anevrismelor in-
fectioase.®” Sensibilitatea CTA si MRA creste progresiv
odatd cu dimensiunea anevrismului. Intr-un studiu am-
plu care a inclus 142 de pacienti, sensibilitatea pentru
detectarea anevrismelor infectioase mai mici de 5 mm
a fost de 57% pentru CTA si 35% pentru MRA, com-
parativ cu sensibilitate de 94% si respectiv 86% pen-
tru detectarea anevrismelor de 5 mm sau mai mari.*®
Comparativ cu sensibilitatea DSA, sensibilitdtile CTA si
MRA pentru detectarea anevrismelor infectioase sunt
inferioare.®®84° Prin urmare, la pacientii cu El si suspi-
ciune ridicatd de anevrisme infectioase la care CTA sau
MRA sunt negative, DSA poate fi luatd in considera-
r.e.490,494

Optiunile terapeutice ale anevrismelor cerebrale
infectioase constau n tratament antibiotic cu sau fard
terapie endovasculard sau chirurgicald, desi dovezile
se limiteazd la raportdri de cazuri si studii retrospec-
tive.*>*% Prin urmare, managementul trebuie discu-
tat intre membrii echipei de endocardita si adaptat la
contextul clinice individual. Shi et al.**¢ a raportat ci la
pacientii cu anevrisme cerebrale infectioase nerupte,
tratamentul antibiotic poate avea rezultate similare cu
tratamentul invaziv. Cu toate acestea, tratamentul in-
terventional trebuie luat in considerare in cazurile de
anevrisme cerebrale infectioase rupte sau anevrisme
cerebrale infectioase nerupte care nu rdspund la tera-
pia cu antibiotice.*>#%

Terapia endovasculara are o ratd mare de succes
si este asociatd cu o morbiditate scdzuta compara-
tiv cu tratamentul microchirurgical si cel medicamen-
t0s.®74? O recenzie sistematica care a inclus 499 de
pacienti cu anevrisme cerebrale infectioase a raportat
o ratd de rupturd a anevrismului de 36%.** Terapii-
le chirurgicale endovasculare si conservatoare au fost
efectuate la un numdr aproximativ egal de pacienti.
Din pacientii care au suferit interventie chirurgicald
valvulard Tn acest studiu, doar 15% au fost supusi chi-
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rurgiei cardiace Tnainte de tratamentul anevrismului,
in timp ce 85% au fost supusi chirurgiei cardiace dupd
tratamentul anevrismului.*

Gradul de urgenta al chirurgiei cardiace joacd un
rol esential in luarea deciziilor privind tipul de trata-
ment invaziv. Spre deosebire de cliparea neurochirur-
gicald, care necesita craniotomie si adesea o amanare
de cel putin 2 sdptamani Tnainte de procedura, chirur-
gia cardiovasculard poate fi efectuatd in aceeasi zi cu
tratamentul endovascular. 85474949 In cele din urma,
tratamentul endovascular al anevrismelor cerebrale in-
fectioase nainte de chirurgia valvulard cardiacd poate
fi luat In considerare, chiar dacd nu este documentatd
nicio ruptura.*”?

9.3. Complicatiile splenice

Complicatiile splenice asociate cu endocardita in-
fectioasd (El) variazd de la infarctul asimptomatic®®
si formarea de abces®' pana la ruptura splinei si co-
laps cardiovascular®? Infarctele splenice sunt frec-
vente (aproximativ 20% dintre pacientii din registrul
EURO-ENDO) si adesea asimptomatice.” Pand la 5%
dintre infarctele splenice pot evolua cdtre formarea de
abcese.*® Febra persistentd sau recurent3, durerea ab-
dominald si bacteriemia persistentd sugereaza prezenta
unor astfel de complicatii. Pacientii cu suspiciune de
complicatii splenice trebuie evaluati prin ecografie, CT
abdominal, RMN sau PET/CT.>*

Tratamentul complicatiilor splenice include trata-
mentul medical conservator cu antibiotice adecvate
pentru infarctul splenic sau pentru abcesele care ras-
pund la antibiotice, desi penetrarea antibioticelor poa-
te fi slabd in aceste circumstante. Atunci cand un abces
este mare, splenectomia poate fi luatd in considerare,
insd momentul splenectomiei in raport cu chirurgia
valvulard cardiacd trebuie evaluat cu atentie.>® Sple-
nectomia si chirurgia valvulard cardiacd sunt rareori
efectuate in aceeasi interventie chirurgicald.®® Sple-
nectomia se efectueazd de obicei Tnainte de chirurgia
valvulara din cauza riscului de diseminare si reinfectare
a valvei cardiace.

Cu toate acestea, o serie de cazuri a raportat ca
este sigurd abordarea abcesului splenic prin splenec-
tomie dupd repararea valvulard.”®* Alternative la sple-
nectomia deschisd, precum drenajul percutan®” si/sau
chirurgia laparoscopica,”® pot fi luate in considerare
la pacientii cu risc chirurgical crescut. Dupa splenec-
tomie, se recomandd vaccinarea fmpotriva microor-
ganismelor incapsulate (S. pneumoniae, N. meningitis si
Haemophilus spp.).

9.4. Miocardita si pericardita

Prevalenta reald a miocarditei acute in contextul El este
necunoscutd. Miocardita se va prezenta, de obicei, sub
formd de IC acutd si/sau aritmii ventriculare, indicand

implicarea miocardicd n procesul inflamator mediat cel
mai probabil de un mecanism imunologic. Diagnosti-
cul diferential si excluderea altor potentiale complicatii
se evalueaza cel mai bine prin ecocardiografie si RMN
cardiac.>=>"

Pericardita este o complicatie rari a El. Intr-un stu-
diu retrospectiv pe 95 de pacienti cu endocardita infec-
tioasd a valvei aortice, 19% au dezvoltat pericarditd, de
obicei legatd de formarea unui abces la nivelul inelului
valvular. Aceiasi autori au descris, de asemenea, o ratd
de 12% a pericarditei asociatd cu endocardita valvei mi-
trale.>>*"* Mecanismele fiziopatologice cel mai frecvent
implicate Tn pericardita asociatd cu El sunt extinderea
inflamatiei de la un anevrism infectat al raddcinii aortice
sau de la nivelul unui abces de inel valvular, prezenta
unui embol intr-o arterd coronariand extramurald sau
ruptura unui anevrism infectat. Intr-o serie recenti de
multiple cazuri de endocarditd pe valva nativd (NVE), a
fost observatd efuziune pericardica la 7,8% dintre pa-
cienti si a fost asociatd cu un risc mai crescut de IC
in timpul interndrii. Dupd ajustarea posibilelor variabile
de confuzie, pacientii nu au avut o ratd mai mare de in-
terventie chirurgicald, iar prezenta efuziunii pericardice
nu a fost asociatd cu o mortalitate intraspitaliceasca
sau la 1 an mai mare.*"3

9.5. Tulburari de ritm sau de
conducere cardiaca

Din cauza relatiei anatomice critice dintre valvele car-
diace si sistemul de conducere, BAV poate complica
prezentarea clinica a El. Nodul atrioventricular (NAV)
si fasciculul His sunt situate Tn imediata proximitate a
insertiei cuspei septale a valvei tricuspidei, a radacinii
aortice (sub cuspa non-coronard si cuspa coronard
dreapt3d) si a inelului mitral.>™* Un abces paravalvular al
acestor valve, in special al valvei aortice, poate duce la
BAV, iar noile anomalii de conducere ale NAV electro-
cardiografice indica o extensie paravalvulara a infectiei.
Tn registrul EURO-ENDQO, anomalile de conducere
au fost observate la momentul diagnosticului la 11,5%
dintre pacienti, inclusiv BAV de gradul | la 8,1%, BAV
de gradul Il la 0,6% si BAV de gradul Il la 2,8% din ca-
zuri> BAV cu debut recent, cauzat de extensia locald
a El (abces), este o indicatie pentru chirurgia cardiaca
de urgenta.

Blocul atrioventricular poate apdrea nu numai ca o
complicatie a extensiei paravalvulare a infectiei, ci se
poate manifesta si ca o consecintd a chirurgiei valvu-
lare. Intr-o serie de cazuri de 444 de pacienti care au
supravietuit chirurgiei cardiace pentru El,>™ 12,8% din-
tre pacienti au necesitat implantarea unui stimulator
cardiac pentru BAV. Analiza multivariabild a identificat
faptul cd intervalele prelungite PR si QRS preoperator,
infectia cu S. aureus, prezenta abcesului de radacind
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aorticd, afectarea valvei tricuspide si chirurgia valvu-
lard Tn antecedente au fost asociate independent cu
necesitatea implantdrii postoperatorii a stimulatorului
cardiac.

Implantarea de stimulator cardiac trebuie luatd n
considerare la pacientii cu chirurgie pentru endocardi-
ta valvulara si BAV complet daca este prezent cel putin
unul dintre acesti factori de risc.>™

Recomandari pentru implantarea de stimulator cardiac la
pacientii cu bloc atrioventricular complet si endocardita
infectioasa

Recomandari Clasa® | Nivel®

Cardiostimularea epicardica imediatd ar trebui luata
n considerare la pacientii care urmeaza a fi supusi
interventiei chirurgicale pentru El valvulard cu BAV
complet, dacd unul dintre urmdtorii predictori lla C
de BAV persistent este prezent: tulburare de
conducere preoperator, infectie cu S.aureus, abces
de raddcind aorticd, afectarea valvei tricuspide sau
interventie chirurgicald valvulard in antecedente.

BAV, bloc atrioventricular; El, endocarditd infectioasd.
*Clasd de recomandare.
®Nivel de evidenta.

9.6. Manifestari musculoscheletale

9.6.1.Infectiile osteoarticulare asociate cu
endocardita infectioasa

Leziunile metastatice osoase sau articulare asociate cu
El sunt relativ frecvente din cauza diseminarii agentului
patogen prin torentul sanguin si ulterior implantarii la
nivelul tesutului. Desi aceste leziuni sunt considerate
leziuni distale sau complicatii asociate El deoarece val-
vele infectate sunt o sursd continud de bacteriemie,
deseori este imposibil de determinat dacd infectia pri-
mari este la nivelul valvei sau osteoarticulari. In gene-
ral, incidenta infectiei osteoarticulare la pacientii cu El
este de 6-8%, incluzand oasele, articulatiile si discurile
vertebrale>45247516

Prevalenta spondilodiscitei variazd intre 2% si 10% la
pacientii cu El, incluzand cazuri simptomatice si asimp-
tomatice **®*" | in timp ce cazuri de spondilodiscitd
spontand au raportat coexistenta endocarditei infecti-
oase la pani la 20-30% dintre pacienti.>®52 n general,
rata endocarditei infectioase este de 10 ori mai mare
la pacientii cunoscuti cu spondilodiscitd. Prin urmare, la
pacientii cu diagnostic cert de spondilodiscitd piogena
si hemoculturi pozitive, se recomanda ETT/ETE pentru
excluderea endocarditei infectioase.>*'

Microorganismele cele mai frecvent asociate cu
spondilodiscitd sunt S. aureus, urmat de Streptococcus
spp., CoNS si Enterococcus spp.2#248305517-523

Cel mai frecvent simptom al spondilodiscitei este
lombalgia, desi doar 4% dintre pacientii cu El si lombal-
gie au spondilodiscitd.?***? Pentru diagnosticarea preci-
sd a spondilodiscitei trebuie efectuat un RMN. Tomo-

grafia computerizata poate detecta semne indirecte ale
spondilodiscitei: pierderea Tnaltimii discului, eroziunea/
distrugerea platourilor vertebrale si a corpurilor ver-
tebrale si modificari flegmonoase ale tesuturilor moi
paravertebrale sau abcese. Scanarea PET/CT whole
body —[18F]FDG poate identifica, de asemenea, spon-
dilodiscita.**2°2* De fapt, spondilodiscita este depistatd
frecvent ca o descoperire incidentald atunci cand PET/
CT este efectuat pentru diagnosticarea PVE. Tehnicile
imagistice pot fi, de asemenea, utile in ghidarea biopsi-
ilor pentru a obtine material pentru culturi in cazurile
de suspiciune de El cu hemoculturi negative.?%
Tratamentul antibiotic adaptat pentru tiparul de
susceptibilitate antimicrobiand este adecvat pentru
majoritatea cazurilor de spondilodiscitd. Evolutia este,
de obicei, favorabild cu schema de tratament pentru El
de 4 pand la 6 saptamani. Terapia prelungitd este nece-
sard la pacientii cu El cauzatd de microorganisme dificil
de tratat, cum ar fi S. aureus sau Candida spp., sau la
cei cu abcese epidurale sau perivertebrale.>?*% La pa-
cientii cu deficite neurologice sau instabilitate vertebra-
|a severd, trebuie luatd in considerare indicatia pentru
interventie chirurgicald spinald.>* La pacientii cu indica-
tie urgentd pentru chirurgia cardiaca, prezenta acestor
leziuni nu contraindica interventia cardiacd. Spondilo-
discita nu pare sa agraveze prognosticul pacientilor cu
El, insd intarzierea diagnosticului de El la pacientii cu

spondilodiscita este asociatd cu un prognostic nefavo-
rabil 248,517-520

9.6.2. Manifestarile reumatologice

Patogeneza manifestdrilor reumatologice si a simpto-
melor musculo-scheletice Tn endocardita infectioasd
(El) nu este inca bine stabilitd. Etiologia probabild imu-
nologica-inflamatorie a acestei prezentari clinice este
sustinutd de o varietate de anticorpi si markeri de la-
borator, sterilitatea lichidului sinovial si remisia rapida
fard sechele.’?” Mialgia si lombalgia sunt raportate la 12-
15% dintre cazuri. Artralgiile apar la aproximativ 10%
dintre pacienti, uneori afectand secvential mai multe
articulatii. Simptomele de artrita perifericd, care impli-
cd preferential articulatiile mari si proximale ale mem-
brelor inferioare, sunt cu mai putin frecvente.>#:182316

Sacroileita este observatd mai rar (1% din cazuri),
la fel si sindromul asemdndtor polimialgiei reumatice,
cu durere si rigiditate matinala a umerilor si solduri-
lor, sldbiciune musculara proximald (0,9% din cazuri)
si vasculitd cutanatd leucocitoclastica (leziuni cutanate
purpurice, 3,6% din cazuri).'®°27528 Manifestarile reu-
matologice si simptomele musculo-scheletice prezintd
o remisie rapidd si completa cu antibiotice, iar prezenta
lor nu afecteazi prognosticul in EI.1825%
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Recomandari pentru pacientii cu manifestari
musculoscheletale ale endocarditei infectioase

Recomandari Clasa® | Nivel®
Evaluarea prin RMN sau PET/CT este

recomandatd la pacientii cu suspiciune de C
spondilodiscitd si osteomielitd vertebrald care

complica El.

Efectuarea ETT/ETE este recomandatd pentru

excluderea El la pacientii cu spondilodiscita si/ C
sau artritd septicd, cu hemoculturi pozitive pentru

microorganisme tipice pentru El.

Terapia antibioticd prelungitd >6 saptdmani
ar trebui luatd Tn considerare la pacientii cu
leziuni ostearticulare asociate El cauzate de lla C
microorganisme dificil de tratat precum S.aureus
sau Candida spp., si/sau complicate cu distructii
severe vertebrale sau abcese.

El, endocarditd infectioasd; RMN, imagisticd prin rezonantd magneticd
nucleard; PET/CT, computer tomograf cu emisie de pozitroni; ETE, eco-
cardiografie transesofagiand; ETT, ecocardiografie transtoracica.

*Clasd de recomandare.

®Nivel de evidenta.

9.7. Insuficienta renala acuta

Insuficienta renald acutd este o complicatie frecventd
a El, fiind asociatd cu rate de morbiditate si mortali-
tate crescute, precum si cu o prelungire semnificati-
vd a duratei spitalizdrii si a costurilor acesteia.>*3'>3
In plus, insuficienta renald este un factor independent
de prognostic nefavorabil dupd interventia chirurgicala
cardiacd.*"” Cu toate acestea, insuficienta renald acutd
nu trebuie sa fie un motiv pentru amanarea operatiei
cardiace.

Registrul EURO-ENDO a raportat cd la pacientii
cu El, insuficienta renald acutd a fost a doua cea mai
frecventd complicatie, cu o incidentd de aproape 18%.°
Unele studii monocentrice care au raportat Tn mod
specific asupra incidentei insuficientei renale acute (uti-
lizdnd criterii standardizate) la pacientii cu El au aratat
cd orice grad de insuficienta renald acutd, de la usoard la
severd, poate fi observat la 40-69% din cazuri.>32°3>3%
Insuficienta renald severa care necesitd hemodializd a
fost raportatad la 6% dintre pacientii cu El si este asoci-
atd cu un risc foarte crescut de deces (40%).>*

Mai multi factori pot fi responsabili pentru aparitia
sau agravarea disfunctiei renale: (i) glomerulonefrita cu
complexe imune si vasculiticg; (i) infarctul renal cauzat
de emboli septici;****¥(jii) decompensare hemodinami-
cd la pacientii cu insuficientd cardiaca; (iv) toxicitatea
antibioticelor si a altor medicamente: (in special amino-
glicozidele, vancomicina, nafcilina, amoxicilina, oxacilina
si administrarea concomitentd a antiinflamatoarelor
non-steroidiene si/sau a diureticelor de ansd in doze
crescute); si (V) nefrotoxicitatea substantelor de con-
trast utilizate pentru tehnicile imagistice de diagnos-
tiC.417'531’534’535'537'540

Pentru a reduce incidenta insuficientei renale acute,
este recomandat sd se evite pe cat posibil utilizarea

antibioticelor nefrotoxice sau, dacd administrarea lor
este necesard, se impune monitorizarea atenta a nive-
lurilor serice (pentru aminoglicozide si vancomicing) si
a creatininei, iar doza optima a medicamentelor trebu-
ie reevaluatd periodic Tn colaborare cu Echipa de En-
docardita si un farmacolog. **¢Utilizarea diureticelor de
ansd trebuie facutd cu precautie, iar administrarea altor
medicamente cu potential nefrotoxic, precum AINS,
trebuie evitati.5* In mod similar, utilizarea substantelor
de contrast nefrotoxice pentru imagistica diagnostica
trebuie evaluatd cu atentie si evitatd pe cat posibil.

La pacientii cu El si o rata a filtrdrii glomerulare sca-
zutd, ecografia abdominald cu contrast sau RMN-ul
sunt metode alternative rezonabile pentru diagnostica-
rea embolizdrii ca etiologie a disfunctiei renale.>*'

10. Terapia chirurgicala: principii
si metode

Studiile retrospective multiple au demonstrat cd inter-
ventia chirurgicald este un factor independent de pro-
gnostic al supravietuirii pentru pacientii cu El in diverse
conditii clinice, oferind totodatd o terapie potential
curativd pentru anumite grupuri selectate de pacienti.
>2350403:40442143¢ Managementul optim al acestor paci-
enti poate duce la rate mai scdzute ale complicatiilor
peri-operatorii si la beneficii suplimentare potentiale
ale terapiei chirurgicale.

10.1. Managementul pre-operator si
peri-operator

10.1.1. Angiografia coronariana

Atunci cand interventia chirurgicald cardiaca devine ne-
cesara in El, se recomandd evaluarea anatomiei corona-
re (vezi Tabelul de recomandari 16). Clasic, angiografia
coronariand preoperatorie este recomandatd pentru
barbatii cu varstd peste 40 de ani, femeile post-me-
nopauzd si pentru cei cu unul sau mai multi factori de
risc cardiovasculari sau cu istoric de boli coronariene
ischemice.'?® Prezenta vegetatiilor pe valva aorticd poa-
te Tmpiedica angiografia coronariand invaziva din cauza
riscului de embolizare iatrogend.**** Cu toate aces-
tea, unele studii au demonstrat siguranta efectuarii an-
giografiei coronariene invazive in prezenta vegetatiilor
valvei aortice, in special la pacientii fard vegetatii foarte
mari si mobile."”** Alternativ, angiografia coronariana
CT poate fi utilizatd pentru a exclude obstructii coro-
nariene semnificative. In plus, interventia chirurgicali
poate fi necesard sd fie efectuata fard informatii deta-
liate despre anatomia coronariand in anumite conditii
clinice, in special in situatii de urgentd. De remarcat un
studiu recent care a pus sub semnul intrebdrii necesita-
tea bypass-ului coronarian pentru leziunile non-critice
in timpul interventiei chirurgicale pentru El si a sugerat
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cd o astfel de interventie concomitentd poate avea un
impact negativ asupra evolutiei peri-operatorii.**

Recomandari pentru evaluarea preoperatorie a anatomiei
coronariene la pacientii care necesita interventie
chirurgicala pentru endocardita infectioasa

Nivel®

Clasa?

Recomandari
La pacientii stabili hemodinamic cu vegetatii
la nivelul valvei aortice, care necesitd chirurgie

cardiacd si sunt la risc Tnalt pentru BCl, este B
recomandatd efectuarea unui CTA coronarian

multislice cu rezolutie Tnaltd.

Angiografia coronariand invazivd este recomandatd

pacientilor care necesitd chirurgie cardiacd si care C

sunt la risc fnalt pentru BCI, in absenta vegetatiilor
la nivelul valvei aortice.

Tn situatii de urgents, interventia chirurgicala
valvulara fard evaluare pre-operatorie a anatomiei lla C
coronariene indiferent de riscul de BCI, ar trebui
luatd in considerare.

Angiografia coronariand invazivd ar putea fi luatd
in considerare, in pofida prezentei vegetatiei la

nivelul valvei aortice, la pacienti selectati cu BCI Ib
cunoscutd sau la risc nalt de BCI obstructiva

semnificativa.

CAD, boala coronariand; CTA, angiografie cu computer tomograf.
*Clasd de recomandare.
®Nivel de evidenta.

10.1.2. Infectiile extracardiace

Focarele extracardiace pot fi tratate Thainte de inter-
ventia chirurgicald valvulard, in timpul interventiei val-
vulare sau postoperator, in functie de gradul de ur-
genta al interventiei cardiace. Indiferent de momentul
interventiei, focarele infectioase trebuie eradicate ina-
inte de finalizarea terapiei cu antibiotice pentru a evita
reinfectarea valvei cardiace.

10.1.3. Ecocardiografia intraoperatorie

ETE intraoperatorie oferd o evaluare in timp real a
extensiei infectiei Tnainte de repararea/inlocuirea val-
vulard. Cu ajutorul ETE intraoperatorie se realizeaza in
mod obisnuit evaluarea extensiei infectiei, stabilitatea
vegetatiilor cunoscute, reevaluarea valvelor cardiace
neafectate anterior si functia biventriculard. ETE intra-
operatorie post-reparatorie chirurgicald este obligato-
rie pentru a determina rezultatul imediat si pentru a
stabili un nivel de comparatie pentru evaluarile ulteri-
oare.”*

10.2. Alte aspecte intraoperatorii

Sunt necesare aspecte specifice de management peri-
operator pentru toti pacientii cu El care vor fi supusi
interventiei chirurgicale valvulare, in special la cei cu
antecedente de accident vascular cerebral (vezi Sectiu-
nea 10.3). Terapia preoperatorie cu antibiotice trebuie
continuata intraoperator, iar repetare dozelor poate
fi necesard in caz de operatii prelungite sau sangerari
majore. Desi farmacocinetica terapiei cu antibiotice

este modificatd in timpul by-pass-ului cardio-pulmo-
nar (BCP), ajustarea dozelor este rar necesari.>* in
general, tratamentul antibiotic continuu pentru El ofe-
rd o profilaxie adecvata a infectiei la locul interventiei
chirurgicale. Cu toate acestea, atunci cand tratamentul
antibiotic pentru El nu acoperd in totalitate tratamen-
tul profilactic chirurgical standard, trebuie addugatd
profilaxia conventionald. Managementul sangerarii in-
traoperatorii este adesea complicat de coagulopatia
marcatd la pacientii cu El, In special la cei la care se
efectueazd interventii chirurgicale cu sepsis persistent.
Managementul hipotensiunii si vasoplegiei este deose-
bit de dificil la pacientii cu soc septic, iar vasoplegia aso-
ciatd tinde sa se agraveze semnificativ in timpul BCP.
Norepinefrina este utilizatd frecvent ca terapie de pri-
ma linie pentru socul septic, urmatd de vasopresina sau
terlipresind in cazurile de vasoplegie rezistentda.>* Al-
bastru de metilen poate fi utilizat ca terapie de rezerva
la pacientii care nu rdspund la aceste masuri, insd ratele
mortalitatii sunt ridicate pentru astfel de pacienti.>*
Studii retrospective sugereaza cd utilizarea filtrelor
de hemoadsorbtie in timpul BCP poate reduce efecte-
le negative asociate activarii cascadei citokinelor>' Cu
toate acestea, un studiu recent randomizat controlat
(RCT) privind hemoadsorbtia in timpul interventiei
chirurgicale cardiace la pacientii cu El nu a reusit sd
demonstreze niciun efect benefic in ceea ce priveste
evenimentele adverse sau functia organelor tinta.>>

10.3. Abordare chirurgicala si tehnici

Interventia chirurgicald pentru El are ca scop indepar-
tarea structurilor infectate, urmata de restabilirea ana-
tomiei si a functiei hemodinamice. In ceea ce priveste
valva (sau valvele) cardiacd implicatd, repararea sau in-
locuirea se efectueaza in functie de gradul de degra-
dare, de acuitatea bolii si caracteristicile pacientului.>*?
Colectarea si etichetarea adecvatd a esantioanelor de
tesut pentru analize anatomo-patologice, microbiolo-
gice si de biologie moleculard sunt necesare pentru a
ghida tratamentul cu antibiotice.

Inlocuirea valvei aortice este necesari de obicei
pentru El aortica. Repararea valvei aortice este foar-
te rard n situatia acutd, dar poate fi efectuata pentru
regurgitarea aorticd izolatd dupd o endocarditd vinde-
cati. In cazul EI de valvi mitrali, perforatiile cuspelor
valvulare, dar cu marginea libera si cordajele tendinoa-
se neafectate pot fi tratate prin reparare cu petec, in
mod special in contextul unei El subacute sau vindeca-
te. Desi repararea valvei mitrale este fezabild in cazuri
de El mai complexe care implica inelul mitral, marginea
liberd a foitelor valvulare si/sau cordajele, dovezi care
aratd cd fezabilitatea si durabilitatea unor astfel de teh-
nici de reparare sunt limitate.®>***> Un registru extins
privind repararea versus inlocuirea valvei mitrale in El
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a fost limitat prin lipsa informatiilor despre severitatea
El, profiluri diferite ale grupurilor de pacienti si o inci-
dentd semnificativ mai mare a endocarditei stafilococi-
ce in grupul cu inlocuirea valvei mitrale.>¢ Prin urmare,
nu se poate trage concluzia cad repararea valvei mitrale
este superioard Tnlocuirii din cauza probabilitdtii mari
de eroare de selectie. Prezervarea valvei in El acuta
trebuie incercatd numai daca se anticipeaza o repara-
tie durabild si cd se poate realiza eradicarea completd
a tesutului infectat. Cu toate acestea, repararea valvei
poate fi necesard la copii, unde optiunile de inlocuire
ale valvei sunt mai limitate.

Implicarea inelului aortic poate crea defecte minore
(abcese foarte limitate sau pseudoanevrisme mici) care
pot fi incd abordate prin Tnlocuire valvulara chirurgica-
l& conventionald. Atunci cand afectiunea progreseazd
cdtre un abces extins al radacinii aortice sau distructie
perianulard, de obicei este necesara inlocuirea radacinii
aortice. In centrele cu experient3, utilizarea alogrefelor
a fost preferatd datoritd avantajelor sale de a se adapta
suprafetor neregulate, oferind beneficii hemostatice,
cu functie hemodinamicd foarte buna si risc trombo-
embolic scdzut, putand fi utilizate si pentru repararea
leziunilor concomitente ale cuspei anterioare a valvei
mitrale.>**8 Suplimentar, alogrefele si bioprotezele fard
stent pot fi benefice pentru rdddcinile aortice de mici
dimensiuni si sunt asociate cu rate scazute de reinfec-
tie. Cu toate acestea, experienta este in general limi-
tatd la serii de cazuri monocentrice si nu existd dovezi
clare privind superioritatea unui tip de valva proteticd
fatd de altul>® La anumiti pacienti atent selectionati,
n special copii, operatia Ross (autotransplant de valvd
pulmonard) poate fi luatd Tn considerare pentru El a
radacinii aortice.”®

Utilizarea petecelor pentru a acoperi cavitdtile ab-
ceselor si pentru a preveni rezectiile si reconstructiile
extinse este descurajatd in El a rddacinii aortice, deoa-
rece poate fi asociatd cu recurente, leak-uri periprote-
tice si formarea de pseudoanevrisme. Dupd excluderea
din circulatie, cavitatile abceselor si ale pseudoanevris-
melor sunt lasate sd se dreneze n cavitatea pericardica.

Atunci cand infectia perianulard a raddcinii aortice
se extinde cdtre corpul fibros intervalvular, sunt nece-
sare reconstructii chirurgicale complexe si reprezinta
frecvent singura optiune pentru supravietuirea pacien-
tului. Rata de supravietuire perioperatorie raportatd a
acestei tehnici chirurgicale este 84%. **° Repararea mai
extinsd ar putea fi necesara pentru cazuri care implica
afectarea tesutului fibros intervalvular, corpului central
fibros si a valvei mitrale, cu sau fard fistulizare in cavi-
tatile drepte cardiace. Aceste operatii sunt complexe
din punct de vedere tehnic si necesitda un chirurg cu
experientd vastd in El, aspect care s-ar putea sd nu fie
disponibil in fiecare departament de chirurgie cardio-
vasculara.

Tn mod exceptional, transplantul cardiac a fost uti-
lizat pentru pacienti atent selectionati fard alte solutii
chirurgicale.®®’

10.3.1. Alegerea protezei valvulare

Multe caracteristici ale pacientului sunt luate Tn consi-
derare pentru decizia tipului de proteza valvulara de
implantat la un pacient cu El. Studiile publicate n pre-
zent care evalueaza variate proteze valvulare in con-
textul El prezintd numeroase biasuri. #0559°62-5¢6

Tn afara caracteristicilor pacientului care se aplici in-
tr-un context fara El,'*® selectarea tipului de proteza in
Ei este influentata de prezenta recenta a accidentului
vascular cerebral, riscului de aparitie a unei noi sange-
rari, complexitatea evolutiei postoperatorii anticipate si
abilitatea pacientului de a participa in procesul de de-
cizie, Tn mod special in cazul interventiei chirugicale de
urgent (Tabel 12). Tn absenta contraindicatiilor specifi-
ce pentru un tip particular de substitut valvular, prefe-
rintele pacientului ar trebui sa determine decizia finala.

Tabelul 12 Caracteristici favorizante pentru un
substitut valvular non-mecanic in contextul interventiei
chirurgicale pentru endocardita infectioasa acuta

Interventia chirurgicald precoce dupd un accident vascular cerebral
recent

Dovada unei hemoragii intracaraniene

Femeile la varsta fertild

Pobabilitate crescutd de suport circulator mecanic prelungit
Varsta fnaintatd sau fragilitate

Compliantd medicald scazutd sau necunoscuta

Anticiparea unei evolutii post-operatorii prelungite si complicate
Preferinta pacientului

10.4. Timingul interventiei
chirurgicale dupa accidentul vascular
ischemic si hemoragic.

Exista o tendintd generald de a se recomanda inter-
ventia chirurgicalda precoce in El, avand in vedere re-
zultatele operatorii Imbundtatite si beneficiile asupra
supravietuirii observate Tn urma managementului chi-
rurgical.*'**" Cu toate acestea, pentru pacientii care
au suferit o leziune neurologicd, momentul optim al
interventiei chirurgicale ramane pentru a fi determi-
nat.>® Nu exista studii randomizate controlate (RCT)
care sd evalueze specific aceastd problema clinica rele-
vantd, iar dovezile actuale provin din studii observatio-
nale'415,454,473,569,570

Exacerbarea neurologicd poate aparea in timpul in-
terventiei chirurgicale sau precoce postoperator din
cauza modificdrilor conditiilor fiziologice n timpul si
imediat dup3 interventia cardiacd.>”" Mai multe variabi-
le peri-operatorii trebuie considerate pentru a reduce
riscul de deteriorare neurologica si transformarea he-
moragicd post-accident vascular cerebral (vezi Datele
Suplimentare Online, Tabelul $10).
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Figura 11 Interventia chirurgicald pentru endocardita infectioasd dupa accident vascular cerebral. NIHSS,

National Institutes of Health Stroke Scale Score.

Riscul de agravare neurologicd in timpul interventi-
ei chirurgicale trebuie pus Tn balantd cu riscul amanarii
unei operatii cardiace. Atunci cand sunt prezente insta-
bilitdti hemodinamice, interventia chirurgicald trebuie
efectuatad fard intarziere (vezi Figura 11 si Tabelul de re-
comandari 17).414684733675685703783 sjtuatie mai frecven-
ta apare atunci cand interventia chirurgicald este luatd
in considerare pentru prevenirea emboliilor recurente
dupd accident vascular cerebral, din cauza prezentei
unor vegetatii mari (> 10 mm). La pacientii care au su-

ferit un atac ischemic tranzitor (AIT), riscul interventiei
chirurgicale este de obicei scazut, iar interventia tre-
buie efectuatd fard intarziere. Pentru pacientii cu acci-
dent vascular cerebral ischemic, existd date multiple din
studii observationale care sustin interventia chirurgicald
neamanatd (urgentd), cu exceptia cazului in care starea
neurologicd este precard (de exemplu, coma sau leziuni
extinse care duc la un prognostic functional slab).>3*78
Implicarea unui neurolog expert/specialist neurochirurg
va ajuta la discutiile privind evaluarea riscurilor.
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Riscul de transformare hemoragicd postoperatorie
dupd accident vascular cerebral preoperator este ra-
portat in intervalul 2—79%.%%*"° Remarcabil, transforma-
rea hemoragica dupa chirurgia cardiaca poate aparea si
la pacientii cu embolii cerebrale preoperatorii silenti-
oase, cu o frecventd similara ca la pacientii cu deficite
neurologice manifeste. Din pacate, aceste evenimente
nu pot fi prezise cu acuratete in prezent nainte de
operatie. Atunci cand apare transformarea hemora-
gica, aceasta este asociatd cu o mortalitate ridicatd
(40%) si poate necesita tratament neurointerventional
sau neurochirurgical de salvare pentru a controla san-
gerarea sau pentru a permite decompresia cerebrald
prin craniectomie.>’’>%

Multe studii retrospective raporteaza beneficii ale
interventiei chirurgicale precoce (in decurs de 2 sapta-
mani) dupd accident vascular cerebral hemoragic, fard a
compromite in continuare evolutia neurologica.>’481582
Deciziile trebuie luate individual, pentru fiecare caz in
parte, de cdtre Echipa de Endocardita, inclusiv de un
neurolog, si trebuie adaptate la mecanismul hemoragiei
intracraniene si la severitatea acesteia, inclusiv masura-
rea volumului hemoragiei intracraniene si scorul Na-
tional Institutes of Health Stroke Scale (NIHSS) (vezi
Figura 11).*> La pacientii la care interventia chirurgicald
este amanatd, trebuie repetatd imagistica CT sau RMN
la 1-2 sdptdmani dupa hemoragia intracraniand (sau mai
devreme 1n caz de deteriorare clinicd) pentru a evalua
stabilitatea afectdrii cerebrale si pentru a reevalua mo-
mentul potential al interventiei chirurgicale. Momentul
interventiei chirurgicale dupa hemoragia intracraniand
este o problema controversatd si o zond in care sunt
necesare date suplimentare urgent.

Recomandari cu privire la indicatiile si timingul
interventiei chirurgicale cardiace dupa complicatii
neurologice in endocardita infectioasa activa

Clasa? | Nivel®

Recomandari

Dupa un atac ischemic tranzitor, interventia
chirurgicald cardiacd, daca este indicatd, este
recomandata fara intarziere.

Dupa un accident vascular cerebral, interventia
chirurgicald este recomandatd fara nicio amanare
n prezenta IC, infectiei necontrolate, abcesului sau
persistentei unui risc embolic inalt, atat timp cat
pacientul nu este in comd si prezenta hemoragiei
cerebrale a fost exclusd prin CT sau RMN cerebral.

Consecutiv hemoragiei intracraniene, ar trebui luatd
n considerare amanarea interventiei chirurgicale
cardiace >1 lund daca este posibil, cu reevaluari
frecvente imagistice si ale conditiei clinice a
pacientului.

lla C

in cazul pacientilor cu hemoragie intracraniand clinic
instabili din cauza IC, infectiei necontrolate sau a
persistentei unui risc embolic crescut, chirurgia de lla C
urgentd sau urgentd ar trebui luatd n considerare
punand n balantd probabilitatea unei evolutii
neurologice semnificative.

CT, computer tomograf; IC, insuficienta cardiacd; RMN, imagisticd prin
rezonantd magneticd nucleard.

*Clasd de recomandare.

®Nivel de evidenta.

10.5. Complicatii post-operatorii

Managementul postoperator al pacientilor cu El poate
fi dificil din cauza afectdrii multiple de organ preope-
rator si a procedurilor chirurgicale adesea complexe.
Riscul de mortalitate intraspitaliceascd asociat cu chi-
rurgia El ramane ridicat (10-20%), in special la pacientii
cu varsta peste 75 de ani, de obicei din cauza comor-
biditdtilor si complicatiilor El. Cercetdrile ulterioare ar
trebui sd se concentreze asupra metodelor de reduce-
re a mortalitdtii chirurgicale.

Cele mai frecvente complicatii postoperatorii grave
sunt coagulopatia care necesitd utilizarea extensivd a
produselor sanguine si a factorilor de coagulare, reex-
plorarea toracelui din cauza sangerarii/tamponadei, he-
modializa, accidentul vascular cerebral sau transforma-
re hemoragica cerebrald a leziunilor cerebrovasculare
anterioare, sindromul de debit cardiac scazut, complica-
tii respiratorii si traheostomie, spitalizarea prelungitd si
necesitatea unui stimulator cardiac permanent 2858
Atunci cand survine decesul, cauza acestuia este ade-
sea multifactoriald. Examenul post-mortem este util
pentru determinarea cauzei decesului, Tntelegerea
aprofundatd a procesului bolii, scopuri didactice ih me-

diile academice si controlul calitdtii.

10.6.Managementul terapiei
antitrombotice dupa interventia
chirurgicala

Managementul terapiei antitrombotice precoce dupd
interventia chirurgicald pentru El poate necesita modi-
ficdri In comparatie cu scenariile clinice non-El (vezi si
Sectiunea 12.10)."* Acest lucru se datoreazd in princi-
pal riscului crescut cunoscut de hemoragie intracrani-
and dupd embolie cerebrald. Utilizarea restrictivd sau
adaptatd a agentilor antiagreganti plachetari si anti-
trombotici dupd interventia chirurgicala este esentiald
pentru a evita complicatiile ulterioare,®*¥’ ceea ce este
mai fezabil la pacientii care au primit proteze valvulare
biologice sau operatii de reparare valvulara decdt dupd
chirurgia de nlocuire valvulara cu protezd mecanica.

11. Evolutia dupa externare:
evaluare SI prognostic pe termen
lung

Dupd tratament, pacientii ar trebui sd fie urmdriti
pentru aparitia principalelor complicatii, incluzand re-
curenta infectiei, insuficienta cardiacd, necesitatea in-
terventiei chirurgicale valvulare sau altor interventii
suplimentare, accidentul vascular cerebral, necesitatea
terapiei de substitutie renald, complicatiile psihologice
si decesul 88887

11.1 Recurente: recaderi si reinfectii

Riscul de recurenta (care include recaderile si reinfec-
tiile) printre supravietuitorii de endocardita variazad
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semnificativ intre studii, situandu-se intre 2% si 9% in
analizele mai contemporane. Cu toate acestea, s-a ara-
tat cd reinfectiile prezintd o evolutie mai nefavorabild in
comparatie cu recdderile. Figura 12 ilustreaza algorit-
mul pentru diferentierea recaderii de reinfectie.
Conceptual, recaderea se refera la un episod repe-
tat de endocarditd cauzat de acelasi microorganism si
reprezintd un esec al tratamentului datorat unei durate
insuficiente a tratamentului initial, unei alegeri sub-op-
time a antibioticelor initiale sau a unui focar persistent
de infectie **. Pe de altd parte, reinfectia este legata de
profilurile clinice si imunologice ale pacientilor, descrie
o infectie cauzatd de un alt microorganism, de obicei
mai mult de 6 luni dupd episodul initial, > si este aso-
ciatd cu evolutie nefavorabild **2. Diferentierea intre re-
cddere si reinfectie trebuie interpretatd cu prudents,
deoarece un interval lung de timp de la infectia initiald
sugereaza reinfectie chiar siin prezenta aceleiasi tulpini.
Datele contemporane raporteaza rate scazute de re-
cddere, % probabil reflectind un management imbuna-
tatit al acestor pacienti. Recaderea ar trebui tratatd cu
antibiotice iv. timp de incd 4-6 saptamani, in functie de
microorganismul cauzal si de sensibilitatea sa la antibio-
tice, iar chirurgia cardiaca ar trebui luatd in considerare.

De asemenea, este important de luat in considerare cd
rezistenta la antibiotice poate sd se dezvolte in timp.
Factorii asociati cu o ratd crescutd de recadere sunt
enumerati in Tabelul 13 388395577,

Tn cazul endocarditei pe valvi nativi operat3, riscul
de recurentd nu este diferit atunci cdnd se compard in-
locuirea valvulard cu valvuloplastia®*>?. Mai multe studii
au raportat, de asemenea, absenta diferentei in ceea
ce priveste riscul de endocardita recurentd intre tipu-
rile de valve implantate®®*"". Cu toate acestea, cel mai
recent studiu al registrelor daneze raporteazd un risc
crescut de recurentd asociat cu protezele biologice fatd
de cele mecanice.

Tratamentul partial oral vs. iv. al endocarditei,
precum si tratamentul cu antibiotice la domiciliu vs.
tratamentul cu antibiotice la spital la pacientii stabili
selectati, nu este asociat cu un risc crescut de recu-
renta$3%3962 Tn mod deosebit, vegetatia reziduali
dupa tratament nu a prezentat o asociere crescutd cu
recurenta endocarditei,*® desi acest rezultat ar trebui
interpretat cu prudenta. Pacientii cu recddere sau rein-
fectie a endocarditei ar trebui sa fie gestionati conform
indicatiilor din Sectiunile 7 si 8 (in caz de endocardita
complicata).

Stocarea microorganismelor dupd episodul de endocarditd infectioasa
Episod nou de endocarditd infectioasa
I D Aceeasi specie izolatd @ N
Micoorganismul izolat de la
endocardita infecioasd anterioara
T
1 /
D
* . . . .
‘Folosirea metodelor moleculare/ (FEpisodRoiama Put,m CEGTIR PN
. o — de la endocardita ™ N
tipizarea tulpinilor . o =
infectioasa anterioard
l . & [
Aceeasi tulpind , J D
‘ [ l v
D > Recddere Reinfectie
@ESC—

Figura 12 Algoritm de diferentiere intre recddere si reinfectie. Reprodus cu permisiunea lui Chu et al.>*
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Tabelul 13 Factori asociati cu o rata crescuta de recadere
a endocarditei infectioase

Tratament antibiotic inadecvat (ex. agent, doza, duratd)

Microorganisme rezistente (i.e. Brucella spp., Legionella spp.,
Chlamydia spp., Mycoplasma spp., Mycobacterium spp., Bartonella spp.,
C. Burnetii, fungi)

Endocarditd infectioasd cu S. aureus sau Enterococcus spp.
Infectie polimicrobiand la consumatorii de droguri injectabile
Extensie perianulard

Endocarditd pe protezd valvulara

Focare persistente de infectie (abcese)

Rezistentd la schemele antibiotice conventionale

Culturi pozitive pe valva

Persistenta febrei la a 7-a zi postoperatorie

Boala cronicd de rinichi, in special la pacientii dializati
Comportament cu risc, necomplianta la tratament

Igiena orala deficitara

11.2 Evaluarea la un an

Pacientii externati dupa primul episod de endocarditd
ar trebui sd ramand sub supraveghere atenta pentru
eventualele complicatii pe termen lung. Este Tncurajata
o colaborare intre cardiologi, specialisti in boli infecti-
oase, chirurgi cardiaci, medici de familie si stomatologi
pentru a Tmbunatdti ingrijirea pacientului si masurile de
profilaxie. La pacientii tratati medical, disfunctia valvu-
lard reziduald poate sa se agraveze, sau deteriorarea
structurald a valvei poate sa progreseze, in ciuda rezo-
lutiei bacteriologice. Pentru a monitoriza riscul de dez-
voltare a insuficientei cardiace, o evaluare clinicd initiald
si o ecocardiografie transtoracicd ar trebui efectuate
la terminarea terapiei antimicrobiene si repetate dacd
apare o schimbare in statusul clinic.

Reevaluarea clinica ar trebui efectuata de una sau
mai multe ori in primul an si apoi anual, in functie
de profilul de risc individual. Necesitatea interventiei
chirurgicale valvulare tardive este relativ scazuta, situ-
andu-se intre 3% si 11%*°%2, Dozarea markerilor
inflamatori (leucocitele, proteina C reactivd, procalci-
tonina) ar trebui efectuatd la scurt timp dupd termi-
narea tratamentului antimicrobian si repetatd ulterior
cand este indicat clinic®™. Datorita riscului crescut
de recddere pentru microorganismele rezistente, se
recomandad prelevarea de culturi de sange in prima
saptdmana dupa terminarea tratamentului.

Perioada imediat dupd externare ar putea fi difi-
cild din cauza recuperdrii lente fizice si mentale®%34%4,
Preocupdrile pacientilor si ale familiilor lor ar trebui
abordate Tn timpul urmdririi. Sprijinirea familiei poate
sprijini indirect pacientul Tn timpul recuperdrii si poate
reduce povara psihologica. Reabilitarea cardiacd, inclu-

siv antrenamentul fizic si educatia pacientilor; poate fi
beneficd si s-a demonstrat cd este sigurd si fezabild la
pacientii stabili, la cel putin 2 saptdmani dupd operatia
pentru endocarditd de partea stangd®®. Antrenamen-
tul fizic ar trebui sd Tnceapa cat mai curand posibil si
poate fi adaptat post-sternotomie cu antrenament izo-
lat al membrelor inferioare. Aderenta este imbundtati-
ta dacd intarzierea la antrenament este minimizata, iar
reconstructia masei musculare si reducerea fragilitatii
ar trebui sd fie o prioritate.

Pacientii, si ngrijitorii lor, ar trebui informati cu
privire la riscul de recurentd a endocarditei si educati
cu privire la masurile preventive si auto-monitorizare.
Tn special, pacientii ar trebui si fie educati ci debutul
febrei, frisoanelor sau altor semne de infectie impun
evaluare imediatd, inclusiv prelevarea de culturi de san-
ge Tnainte de utilizarea empirica a antibioticelor, si cd
contactul cu Heart Valve Centre este obligatoriu in caz
de suspiciune de recurentd a endocarditei. Mentinerea
unei igiene orale bune, si sfaturi despre igiena pielii, in-
clusiv sfaturi despre tatuaje si piercing-uri, sunt obliga-
torii. Deficientele Tn supravegherea dentard contribuie
la cresterea graduald continua a incidentei endocardi-
tei, ceea ce subliniazd necesitatea repetdrii principiilor
de prevenire a acestuia la fiecare vizitd de urmdrire. La
pacientii care folosesc droguri injectabile, ingrijirea de
urmarire ar trebui sd includd o strategie pentru trata-
mentul dependentei, sd implice specialisti relevanti in
dependentd Tnainte de externare din spital si, eventual,
sa includa medicamente pentru tulburarea de utilizare
a opioidelor.6%6¢%7

Tabel 18 — Recomandari pentru urmarire dupa externare:

Recomandari Clasa® | Nivel®
Tn timpul urmiririi este recomandati educarea

pacientului cu privire la riscul de recurentd si C
madsurile preventive, cu accent pe igiena cavitdtii

orale, in functie de profilul de risc individual.

Este recomandat tratamentul dependentei la C

pacientii cu El asociatd consumului de droguri i.v.

Reabilitarea cardiaca, inclusiv antrenamentul fizic,
ar trebui luatd in considerare la pacientii stabili lla C
clinic, pe baza unei evaludri individuale.

Suportul psihosocial ar putea fi luat in considerare
pentru ingrijirea pacientului, inclusiv screening-ul
pentru anxietate si depresie, si adresarea citre
terapie psihologica.

lib C

El, endocardita infectioasa.

11.3 Prognosticul pe termen lung

Rata contemporand de supravietuire pe termen lung
dupa finalizarea tratamentului pentru endocarditd
infectioasd este estimatd la aproximativ 85-90% si
70-80% la 1 si respectiv 5 ani*®?3?239461061 mpactul
unui bias de trimitere ar trebui Tnsd luat in considera-
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re. Principalii predictori ai mortalitdtii pe termen lung
sunt varsta, comorbiditatile, consumul de droguri iv.,
infectia valvulara dubld, recurentele endocarditei si in-
suficienta cardiacd, Tn special atunci cand nu se poate
efectua chirurgia cardiaca’®585925%¢13 {n comparatie
cu o populatie generald similard ca varsta si sex, paci-
entii care au supravietuit un prim episod de endocar-
ditd au o rata de supravietuire semnificativ mai mica
atunci cand suferd recdderi sau reinfectii®®*¢'. Aceasta
mortalitate excesivd este in special ridicatd in primi ani
dupd externare si poate fi explicata prin complicatii
tardive cum ar fi insuficienta cardiacd, riscul de recidive
si vulnerabilitatea mai mare a pacientului. De fapt, ma-
joritatea recidivelor de endocarditd si a interventiilor
chirurgicale cardiace tardive au avut loc in acest inter-
val de timp 58592611

12. Managementul situatiilor
particulare

12.1. Endocardita pe proteza
valvulara

Endocardita pe valva proteticd este cea mai severa
forma de endocarditd si apare la 1-6% din pacientii
cu proteze valvulare, cu o incidentd de 0,3—1,2% pe
an de pacient>*0¢'¢¢77 Endocardita pe valvd protetica
reprezintd 20-30% din toate cazurile de EI*'® si poate
fi mai frecventd dupd operatia de protezare cu valvd
biologicd decat dupa protezare cu valvd mecanicd®'?¢%,
Endocardita pe valva protetica a fost observatd in 21%
din cazuri intr-un sondaj francez, in 26% din cazuri in
EuroHeart Survey*” siin 20% din cazuri in ICE-PCS®'.
Studiile observationale au demonstrat rate stabile de
endocarditd, dar o crestere remarcabild a endocardi-
tei pe valva protetica intre anii 1998 si 2013%. Recent,
s-a observat o crestere suplimentard a cazurilor de
endocarditd pe valva proteticd (31%) in registrele EU-
RO-ENDO. Endocardita pe valvd protetica este incd
asociatd cu dificultdti in diagnostic, determinarea stra-
tegiei terapeutice optime si prognosticul nefarovabil.

12.1.1. Definitie si fiziopatologie

Se face Tn mod obisnuit o distinctie intre endocardi-
ta pe valva proteticd precoce si endocardita pe valvd
protetica tardivd pe baza timpului scurs de la operatia
valvulara, din cauza diferentelor semnificative in profi-
lele microbiologice dintre aceste doud grupuri®?> Cu
toate acestea, timpul de debut al endocarditei este
mai putin important din punct de vedere prognostic
decdt conexiunea cu perioada perioperatorie sau cu
patogenii specifici. Endocardita pe valva protetica cu
debut Tn perioada perioperatorie implicd in principal
S. aureus, Staphylococcus epidermidis sau microorga-
nisme nosocomiale, cum ar fi patogenii Gram-negativi

sau fungi. Endocardita pe valva protetica tardiva imita
mai des modelul de endocarditd pe valvd nativd, care
este In cea mai mare parte reprezentatd de infectiile
streptococice si stafilococice.®? S. aureus este obser-
vat mai frecvent la pacientii cu valve mecanice, in timp
ce streptococii alfa-hemolitici, enterococii si stafilococii
coagulazo-negativi sunt mai comuni la pacientii cu val-
ve biologice.®** Endocardita pe valvd proteticd cauzata
de Mycobacterium chimaera este o forma neobisnuitd
de infectie nosocomiald care poate rezulta din siste-
mele contaminate de incilzire si de rdcire a sangelui
in timpul circulatiei extracorporeale. Astfel de infectii
apar la multe luni dupd operatia initiald si pot fi dificil
de identificat, fiind asociate cu o mortalitate ridicatd.
Patogeneza endocarditei pe valvd protetica diferd in
functie atdt de tipul de contaminare, cdt si de tipul de
valvd proteticd.

12.1.2. Diagnostic

Diagnosticul este mai dificil in endocardita pe valvd
proteticd decdt in endocardita pe valva nativa. Prezen-
tarea clinicd este frecvent atipica, in special in perioada
postoperatorie imediatd, Tn care febra si sindroamele
inflamatorii sunt comune Tn absenta alterdrilor macro-
scopice ale protezei la imagistica cardiaca. Cu toate
acestea, febra persistentd ar trebui sd declanseze sus-
piciunea de endocardita pe valva protetica. Asa cum se
intdmpld in endocarditda pe valva nativa, diagnosticul
de El pe proteza se bazeazd in principal pe rezultate-
le ecocardiografiei si ale culturilor de sange. Cu toate
acestea, ambele sunt asociate cu o sensibilitate de doar
60% pentru diagnosticul definitiv al endocarditei.*'> Cu
toate cd ecografia transesofagiand este obligatorie in
cazul El pe protezd suspectate (Figura 6), valoarea sa
diagnostica este mai micd decat in El pe valva nativd.
|dentificarea unei noi fisuri periprotezice este un cri-
teriu major pentru El si impune utilizarea unei me-
tode suplimentare de imagisticd pentru confirmarea
diagnosticului (vezi sectiunea 5)*33%%. Recent, tehnici
nucleare, in special [18F]FDG-PET/CT, au demonstrat
imbundtatirea acuratetii diagnostice a criteriilor Duke
si cresterea sensibilitatii***®. Combinarea diferitelor
tehnici de imagisticd, cum ar fi CT cardiac, imagistica
nucleard si ecografia transesofagiand, imbunatdteste
acuratetea diagnostica si furnizeazd informatii relevante
in ceea ce priveste prognosticul*?’. Tn cazuri selectate
de El pe protezd suspectate si rezultate nediagnostice
pentru examenele enumerate mai sus, ecocardiografia
intracardiacd poate fi luatd in considerare.

12.1.3. Tratament si prognostic

S-a raportat o rata ridicata de mortalitate in spital de
20-40% in El pe proteza®?®¢’, Comparativ cu El pe
valva nativd, El pe protezd este asociatd cu o creste-
re a mortalitatii si morbiditatii in spital, precum si cu
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o supravietuire redusa pe termen lung®¢®. Mai multi
factori au fost asociati cu un prognostic nefavorabil Tn
El pe proteza, inclusiv varsta inaintatd, diabetul zaharat,
infectiile nosocomiale si El pe proteza precoce®™. Prin-
tre diferitele microorganisme, infectia stafilococica sau
fungicd pare s fie mai agresivd, In timp ce infectiile en-
terococice sunt asociate cu o mortalitate similard, dar
cu rate mai mari de recurentd®®, Instabilitatea hemo-
dinamica, implicarea valvulard multipla, precum si im-
plicarea continuitdtii mitro-aortice au fost asociate cu
evolutie nefavorabild. Este de remarcat un important
factor de risc pentru recurenta El si mortalitate este
evitarea chirurgiei in ciuda unei indicatii evidente.®

Optiunea terapeuticd cea mai bund in El pe prote-
za este inca dezbdtutd. Desi chirurgia este in general
consideratd cea mai bund optiune atunci cand aceas-
ta cauzeazd disfunctie proteticd severd sau insuficien-
ta cardiacd, in registrul EURO-ENDO a fost efectu-
ata doar la 73% dintre pacientii cu El pe proteza, in
ciuda unei indicatii clare pentru tratament chirurgical®.
Intr-un studiu pe o singuri serie de 523 de pacienti cu
El pe protezd, chirurgia precoce a fost un predictor in-
dependent major al supravietuirii pe termen scurt si la
1 an®¥". Tn schimb, dupi ajustarea pentru diferentele in
caracteristicile clinice si biasul de supravietuire, intr-o
cohortd internationald, inlocuirea precoce a valvei nu a
fost asociatd cu o mortalitate mai scazutd comparativ
cu terapia medicald®. Tn aceast3 serie, totusi, chirurgia
a fost beneficd in subgrupul de pacienti cu cele mai
puternice indicatii pentru chirurgie, incluzand regur-
gitarea valvulard, vegetatia si dehiscenta sau formarea
de abces/ fistuld paravalvulard*'. Prin urmare, se reco-
manda o strategie chirurgicald pentru El pe proteza in
subgrupurile cu risc ridicat identificate prin evaluarea
prognosticd, adicd El pe protezd complicatd cu insufi-
cientd cardiaca, disfunctie protetica severa, abces sau
febra persistenta. In schimb, pacientii cu El pe protezi
tardiva ne-stafilococica ne-complicatd pot fi gestionati
conservator®#¢3, Totusi, pacientii tratati initial medical
necesitd urmarire stricta din cauza riscului de eveni-
mente tardive si al riscului crescut de recurentd sau
disfunctie valvulard.

Chirurgia pentru El pe protezd urmeaza principiile
generale descrise pentru El pe valva nativd. Cu toate
acestea, reoperatia si incidenta mai mare a distrugerii
tesutului periprotetic cresc complexitatea procedurii.
Se recomandd debridarea meticuloasd si radicald a ma-
terialului infectat, inclusiv a protezei originale, si a su-
turii. Tipul de valva de substitutie utilizat pentru El pe
protezd urmeaza aceleasi recomanddri ca pentru El pe
valva nativd.(vezi sectiunea 10.3.1)

El pe protezd precoce, care apare dupd chirurgia de
inlocuire a valvei, este o entitate separatd asociata cu
o ratd mare de mortalitate, in cazul cdreia tratamentul

conservator cu antibiotice este putin probabil sd ducd
la vindecare si ar trebui efectuatd o reoperatie®?"¢*>.
Stafilococii, Cutibacteriile sau speciile similare sunt or-
ganisme cauzale obisnuite.®?2¢%

Tabel 19 — Recomandarile pentru endocar-
dita pe proteza valvulara
Recomandari

Nivel®

Clasa®

Chirurgia este recomandata pentru endocardita
infectioasd precoce pe proteza valvulard (in
decurs de 6 luni de la interventia chirurgicald
valvulard) cu nlocuirea valvei si debridarea
completa.

12.2. Endocardita infectioasa la
varstnici

Caracteristicile pacientilor cu El s-au schimbat n ul-
timii ani, cu o prevalentd tot mai mare si caracteris-
tici specifice ale El in populatia varstnici?>45¢376%
aceastd populatie, enterococii si S. aureus sunt rapor-
tati ca fiind cei mai frecventi agenti etiologici. In plus,
se observd o prezentd mai mare a dispozitivelor sau
protezelor cardiace (stimulatoare/defibrilatoare/ tera-
pii de resincronizare, proteze valvulare, inclusiv TAVI)
si o incidenta crescutd a episoadelor de El cu germeni
nosocomiali. In cele din urmi, s-a observat un risc mai
mic de episoade embolice in acest subgrup*2¢3*¢41. Maj
multe studii au demonstrat chirurgia cardiacd ca fiind
un factor important in evolutia favorabild a pacientilor
cu El. Cu toate acestea, varsta Tnaintatd, comorbidi-
tatile si interventiile chirurgicale anterioare determind
ezitarea din partea medicilor, chirurgilor si a pacien-
tilor nsisi. Mai mult, aceste caracteristici influenteaza
si evolutia acestui cohort*®@*3, Ca rezultat, efectuarea
mai putin frecventd a chirurgiei curative si cresterea
mortalitatii sunt caracteristici tipice ale episoadelor de
El la varstnici in comparatie cu populatia mai tanarg®®,
Intr-o analizi recent publicati a pacientilor cu El din
Suedia, intre anii 2006 si 2017, autorii au constatat cd
operatia a fost subutilizatd la varstnici si ca mortalitatea
la un an a fost semnificativ mai mare la pacientii varst-
nici care nu au beneficiat de interventii chirurgicale®’,
Intr-o sub-analizi a registrului ESC EORP EURO-EN-
DO, indicatia pentru chirurgie a fost mai putin recu-
noscutd (51% vs. 57%) si chirurgia a fost mult mai rar
efectuatd atunci cand a fost indicata (35% vs. 68%) la
pacientii >80 vs. <80 de ani. Cu toate acestea, mortali-
tatea pacientilor tratati chirurgical a fost similard la pa-
cientii <80 si >80 de ani (19,7% vs. 20,0%)%4°¢*3, Varsta
nu a fost demonstratd a fi un predictor independent
al mortalitatii in acest studiu prospectiv mare. Aceste
constatdri sugereazd cd efectuarea chirurgiei la pacien-
tii varstnici bine selectati este subutilizatd si ar putea
creste sansele lor de supravietuire.
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In cazul pacientilor varstnici cu El, starea functiona-
Id si statusul nutritional sunt predictori importanti ai
evolutiei pe termen lung*®. Atunci cand se ia in con-
siderare chirurgia cardiacd la pacientii varstnici, starea
functionald si statusul nutritional, precum si riscurile
asociate, ar trebui sa fie investigate printr-o evaluare
cuprinzatoare de cdtre geriatri. In plus, externarea cat
mai devreme posibil acasa pentru a facilita recuperarea
functionald a pacientului ar trebui luata in considerare
in acest subgrup de pacienti. Transcatheter prosthetic
valve endocarditis

12.3. Endocardita pe valva
transcateter

12.3.1. Endocardita post implantare
transcateter de valva aorta

Incidenta El post-TAVI variaza intre 0,3 si 1,9 la 100 de
pacienti-an®*¢2364-6%. ceea ce este similar cu cel rapor-
tat dupd inlocuirea chirurgicald a valvei aortice in studi-
ile observationale si clinice randomizate® 2 6464/ Cy
toate acestea, un studiu recent a raportat o incidenta
mai micd a El pe proteza dupa TAVI in comparatie cu
protezele chirurgicale®”. Riscul de El este mai mare in
primul an dupd procedurd, si in special in primele 3
lunié#4645648650-652 - O scddere modestd a incidentei El
post-TAVI a fost observata in ultimii ani, in special in
perioada imediat urmatoare procedurii, probabil legata
de multiple imbunatdtiri tehnice, si de recuderea com-
plicatiilor periprocedurale®® 2 O rata similard de El a
fost raportatd indiferent de tipul valvei transcateter®,
iar factorii predispozanti identificati au fost, varsta mai
tandrd, sexul masculin, disfunctia renald si regurgitarea
aortica reziduald semnificativd.6*+646. 648 651, 652

12.3.1.1. Diagnostic

Diagnosticul de El post-TAVI este dificil. Structura ce
inconjoard foitele valvei cu o cantitate mai mare de
metal in comparatie cu valvele implantate chirurgicale,
si caracteristicile pacientilor TAVI (frecvent varstnici cu
multiple comorbiditdti) pot creste dificultatea demer-
sului diagnostic in aceastd populatie. Prezentarea clini-
cd este adesea atipicd, pacientii fiind afebrili in 13-20%
din cazuri¢®¢%4%0 Enterococii si S. aureus sunt cele
doud microorganisme cel mai frecvent implicati in El
post-TAVI, urmati de streptococi si stafilococi coagula-
Zo-negativi®*646. 650,

Unele aspecte importante ar trebui luate in consi-
derare n ceea ce priveste ecocardiografia transesofa-
giand la pacientii cu suspiciune de El post-TAVI: (i) nu
se detecteazd vegetatii in 38—60% din cazuri®?¢+6>0631,
(ii) vegetatiile sunt situate Tn structura de metal al valvei
transcateter si nu pe foitele valvei in 12% din cazuri, iar
aceastd ratd creste pand la 19% in prezenta valvelor
autoexpandabile cu o structurd de metal mai lungd ce
ocupd aorta ascendentd®?; (iii) vegetatiile sunt situate

in afara valvei transcateter in aproximativ o treime din
cazuri, in principal la nivelul valvei mitrale ¢#65965! |ma-
gistica nucleard sau CT au fost utile pentru diagnosti-
cul El post-TAVI ¢46>> Adaugarea [18F]FDG-PET/CT
si/sau AngioCT la evaluarea diagnostica a El in TAVI a
schimbat diagnosticul clinic final in 33% din pacienti®®®.
Ecocardiografia intracardiaca poate fi, de asemenea,
utild pentru detectarea vegetatiilor la pacientii cu suspi-
ciune de El post TAVI, fard elemente la ecocardiografia
transesofagiand ¢,

12.3.1.2. Tratament si prognostic

Prognosticul si tratamentul El post-TAVI sunt influen-
tate de faptul cd pacientii sunt mai n varstd si au mai
multe comorbiditati decat pacientii cu El pe protezad
operati. Aproximativ doud treimi dintre pacientii cu
El post-TAVI prezintd cel putin o complicatie, insufi-
cienta renald acutd si insuficienta cardiaca fiind cele
mai frecvente evenimente®*4%£% Mortalitatea intras-
pital si la 30 de zile sunt foarte ridicate, variind intre
16% si 36%.52364647657 i creste pand la 41-59% la 1
an®#645652657 Profiul de risc mai mare al pacientului, in-
fectia cu S. aureus si aparitia complicatiilor El sunt prin-
cipalii factori ce duc la cresterea mortalitatii¢*¢>> &7

Terapia antimicrobiand pentru El post-TAVI este si-
milard cu cea a El pe proteza (vezi sectiunea 7). Chirur-
gia cardiacd este consideratd cea mai bund optiune in
prezenta complicatiilor El, in special regurgitdrile pro-
tetice severe sau insuficienta cardiacd, dar este efec-
tuatd rar. Chirurgia este efectuatd in aproximativ 20%
din cazuri (intre 3,8% si 31,3%)%*¢2¢%, o ratd mult mai
mica comparativ cu El pe valvd nativa sau pe proteza
tratat chirurgical. Caracteristicile populatiei TAVI, ade-
sea in varstd Tnaintata si cu risc chirurgical ridicat sau
prohibitiv, Tmpreund cu dificultatile asociate cu inde-
partarea unor sisteme de valve transcateter (in spe-
cial cele cu o cantitate mare de metal precum valvele
autoexpandabile, adesea aderente la aorta ascendenta
dupd cateva luni de la procedura TAVI), pot juca un rol
in rata scazutd a interventiilor chirurgicale.

Pana Tn prezent, toate studiile, cu exceptia uneia,
nu au reusit sa demonstreze beneficiul potential al
chirurgiei la pacientii cu El post-TAV|#2645652656658 dar
dimensiunea relativ micd a esantionului de studiu si
confuziile potentiale la compararea cu pacientii care nu
sunt operati, previne definirea unor concluzii. Singurul
studiu care a ardtat un efect beneficiu al interventiei
chirurgicale s-a concentrat pe acei pacienti care au avut
o extensie locald a infectiei (abces sau fistuld).**

Decizia de a opera pacientii cu El post-TAVI ar tre-
bui individualizata, punand in balanta riscurile chirur-
gicale si prognosticul tratamentului antimicrobian. Tn
cazurile cu extensie locald a infectiei, chirurgia poate
fi recomandatd in absenta unui risc chirurgical prohi-
bitiv. In cazurile cu El vindecati si disfunctie a protezei
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valvulare, terapia transcateter repetatd (procedura val-
ve-in-valve) poate fi efectuatd la pacientii selectati *°.
Astfel de interventii ar trebui efectuate cel putin la 1-3
luni dupd episodul de endocarditd vindecat si dupd o
ecocardiografie transesofagiand negativa.

12.3.2. Endocardita post
implantare transcateter de valva
pulmonara

Incidenta El post-implantare transcateter a valvei pul-
monare (TPVI) variaza intre 1,6% si 4,0% la 100 de
pacienti-an”* 06’ ceea ce pare sd fie mai mare decit
cea raportatd in urma interventiilor chirurgicale pul-
monare (studi observationale, fira date randomiza-
te)662663667668 Ty timp ce unele studii sugereazi un risc
mai mare asociat cu utilizarea valvei de vend jugulara

bovind%626676¢° un studiu multicentric mare, ce a inclus
diferite sisteme de valve transcateter, nu a observat di-
ferente intre tipurile de valve . Factorii asociati cu un
risc crescut de El dupd TPVI au fost varsta mai tanard,
episod anterior de El si un gradient rezidual transvalvu-

lar mai mare?3663665,

12.3.2.3. Diagnostic

Diagnosticul de El post-TPVI poate fi dificil, iar utiliza-
rea ecocardiografiei intracardiace si a [18F]FDG-PET/
CT s-a dovedit a fi utild in cazuri cu suspiciune clinica
si ecografie trasntoracica sau transesofagiand negati-
ve3*93:210660665670 S "aureus si speciile orale de strepto-

coci sunt cele mai comune microorganisme care cau-
zeaza El pOSt—TPVI 660, 664-666_

12.3.2.4. Tratament si prognostic

Aparitia unei noi stenoze moderate sau severe a prote-
zei apare mult mai frecvent (intre o treime si jumdtate
din pacienti) in El post-TPVI decat in El pe proteza aor-
tica, iar rata terapiei chirurgicale de Tnlocuire a valvei
variazd intre 26% si 56%73¢60661664665 Pogsibilitatea unei
terapii transcateter (valve-in-valve) pentru tratarea re-
gurgitdrilor protetice severe in cazuri cu endocardita
vindecatd sau ca tratament urgent (dilatare cu balon)
in cazurile de stenoza severd a valvei a fost de ase-
menea raportatd®®¢®, O interventie valve-in-valve ar
trebui sd fie amanatd cel putin 1-3 luni dupd trata-
mentul antibiotic al episodului de endocarditd. Rata de
mortalitate legatd de episodul de El variaza intre 0%
Si 119673660661664665  Aceastd ratd este mult mai micd in
comparatie cu pacientii TAVI, probabil datoratd carac-
teristicilor mai tinere si cu mai putine comorbiditati ale
populatiei TPVI.

12.4. Endocardita infectioasa pe dispo-
zitivele cardiace implantabile

Infectia dispozitivului este una dintre cele mai grave
complicatii ale terapiei cu dispozitive electronice im-
plantabile cardiace si este asociatd cu o mortalitate si
morbiditate semnificativa.t”’

12.4.1. Definitii ale infectiilor dispozitivelor
cardiace

Un consens EHRA a fost publicat continand criterii
pentru definirea infectiilor dispozitivelor cardiace im-
plantabile. Infectiile localizate pot fi fie infectii inciziona-
le superficiale (infectii acute fard implicarea buzunarului
sau hardware-ului), fie infectii izolate de buzunar (limi-
tate la hardware-ul din buzunar), si pot fi fie acute, fie
cronice. Infectiile sistemice ale dispozitivelor cardiace
implantabile pot aparea cu sau fdra infectie de buzu-
nar, si cu sau fdrd vegetatii vizibile pe valvele tricuspide
sau pulmonare sau pe firele de stimulare. Endocardita
infectioasd asociata dispozitivelor cardiace implantabi-
le este definitd ca fiind prezentd in caz de infectie a
dispozitivului cardiac implantabil cu semne clinice de
infectie de buzunar si/sau elemente imagistice (vegetatii
pe sonde, PET porzitiv pe generator/sonde etc.) care
indeplinesc criteriile pentru endocardita valvulard (vezi
Sectiunea 5).

12.4.2. Microbiologia si fiziopatologia
Infectia asociatd dispozitivelor implantabile cardiace
apare prin douda mecanisme. Infectia locald rezultd de
obicei din flora bacteriand de pe pielea pacientului care
este introdusa in buzunar in momentul inciziei, in ciuda
pregitirii chirurgicale®’2. Tnsimantarea prin bacteriemie
de la un alt focar este mai putin frecventd®’3-7¢,
Stafilococii coagulazo-negativi sunt cauza cea mai
frecventd de infectie cronicd de buzunar, iar agentii
identificati cel mai frecvent in infectia dispozitivelor
in urma unui episod de bacteriemie sunt S. aureus si
stafilococii coagulazo-negativi®’/¢8. Alti agenti sunt
Enterococcus spp., streptococii 3-hemolitici, strepto-
cocii orali din grup, Cutibacterium acnes si Coryne-
bacterium spp®’4¢78¢°. Maj rar, infectia este cauzatd de
bacterii Gram-negative (in principal P. aeruginosa sau
Serratia marcescens)®®® sau agenti polimicrobieni, in
timp ce infectiile fungice sistemice (Candida spp. si As-
pergillus spp.)®®' sunt exceptionale.

12.4.3. Factori de risc

Factorii de risc pot fi impartiti in factori legati de pa-
cient, de procedura si de dispozitiv'"®. Studiul PADIT
(Previous procedure on same pocket; Age; Depressed
renal function; Immunocompromised; Type of pro-
cedure) a randomizat 19.603 de pacienti care urmau
implantarea unui dispozitiv la tratamentul conventional
(infuzie cu cefazolin preprocedural) fatd de diferite re-
gimuri de tratament®®?. Endpoint-ul primar a fost spi-
talizarea pentru infectia dispozitivului Tn decursul unui
an, care nu a fost semnificativ diferit intre grupuri. Un
scor de risc pentru infectie a fost derivat din studiu si
a fost validat extern®*. Un calculator pe bazd de web
este disponibil (https:/padit-calculator.ca).®®

12.4.4. Profilaxie

Profilaxia antibiotica pentru prevenirea endocarditei
pe dispozitive implantabile naintea instrumentdrilor,
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precum cele dentare, respiratorii, gastrointestinale
sau genitourinare, nu este justificatd deoarece riscul
este foarte scazut'®. Prevenirea infectiei la implantare
se bazeazd pe planificare atentd, profilaxia antibiotica
pre-operatorie, corectarea factorilor de risc modifica-
bili, un mediu si o tehnica chirurgicald aseptice, masuri
auxiliare in caz de risc crescut (de exemplu, utilizarea
unui nvelis antibacterian) si ingrijire post-operatorie
corespunzatoare.

Corectarea factorilor de risc modificabili include
masuri generale precum amanarea procedurii in caz de
febra sau semne de infectie si evitarea stimuldrii tem-
porare. Administrarea de rutind a antibioticelor siste-
mice profilactice in decurs de 1 ord de la incizie este
standardul de ingrijire’®. Studiile clinice randomizate
au utilizat flucloxacilind (1-2 g iv.) si cefalosporine de
prima generatie, cum ar fi cefazolina (1-2 g iv.)"”. Van-
comicina (1-2 g in 60—90 de minute) poate fi utilizata
in caz de alergie la cefalosporine, eventual alternative
precum teicoplanina si clindamicina'’. Acoperirea S.
aureus meticilino-rezistent ar trebui sa fie ghidatd de
prevalenta in institutia care efectueaza implantarea.

Hematomul contribuie semnificativ la riscul de in-
fectie, si ar trebui luate toate mdsurile posibile pen-
tru a evita aceastd complicatie. Un alt factor de risc
major este redeschiderea buzunarului (de exemplu,
pentru repozitionarea electrodului). Aspectele tehnice
au fost acoperite recent in detaliu intr-un document
EHRA privind implantarea dispozitivelor cardiace ¢. Tn
general, nu este recomandatd spdlarea buzunarului cu
antibiotice, nici administrarea tratamentului antibiotic
post-operator; asa cum a ardtat trialul PADIT®®, Un
invelis de plasa antibioticd, care elibereaza local mino-
ciclina si rifampicina timp de cel putin 7 zile si ulterior
complet absorbit Tn aproximativ 9 saptdmani, ar pu-
tea fi totusi util pentru a reduce riscul de infectie la
pacienti selectati. Trialul randomizat pentru prevenirea
infectiei cu Tnvelis antibiotic (WRAP-IT) a ardtat cd in-
velisul de plasd reduce semnificativ incidenta infectiilor
dispozitivelor la pacientii cu risc crescut (cei care sufera
o revizuire a buzunarului, inlocuirea generatorului, ac-
tualizarea sistemului sau implantarea unui dispozitiv de
terapie cu resincronizare cardiacd, defibrilator implan-
tabil)¢8, Tntr-un studiu observational, NNT a fost mare,
de 200, dar este de aproximativ 50 la pacientii la care
se efectueaza inlocuirea/actualizarea/revizuirea terapiei
de resincronizare cardiaca®®.

12.4.5. Diagnostic

Prezentarea clinicd a El pe dispozitive implantabile
cardiace este similara cu cea a El valvulare, pacientii
prezentand frecvent febrd, frisoane si evenimente em-
bolice. Semnele de infectie a buzunarului (edem, sensi-
bilitate, eritem, secretie purulentd etc.) pot fi prezente
sau nu.

Probabilitatea ca o hemocultura pozitiva la un paci-
ent cu dispozitiv cardiac sd reprezinte o infectie a dis-
pozitivului subiacent depinde de tipul organismului si
durata bacteriemiei. Suspiciunea de El pe dispozitive
cardiace ar trebui sa fie deosebit de mare in cazul bac-
teriemiei cu S. aureus . Infectia este mai putin proba-
bild in cazul bacteriemiei cu bacterii Gram-negative, iar
n aceste situatii, buzunarul prezinta de obicei semne
de infectig®®070671,

Ecocardiografia transtoracicd si transesofagiana sunt
recomandate Tn cazul unei suspiciuni de El pe dispozitiv
cardiac #*¢™, Ecocardiografia intracardiaca poate fi, de
asemenea, folositd pentru vizualizarea vegetatiilor®® si
poate fi utild la pacientii la care ecografia transesofagi-
and nu este posibild. Cu toate acestea, absenta vegeta-
tiilor nu exclude El, deoarece acestea pot fi prezente
pe segmente extracardiace ale sondelor care nu pot
fi vizualizate. Se recomanda repetarea ecografiei tran-
storacice si/sau transesofagiene in termen de 5-7 zile
in cazul unui examen initial negativ atunci cand suspi-
ciunea clinica de El pe dispozitiv ramane ridicata. Este
important de mentionat ca masele fibrinoase pe sonde
pot fi observate la pacienti asimptomatici cu dispozitive
cardiace si nu prezic El pe dispozitiv pe termen lung®®.

Diagnosticul endocarditei pe dispozitive cardiace
prin [18]FDG-PET/CT are o sensibilitate si specificita-
te bune'’ si este deosebit de util in cazul unei posibile
El pe dispozitiv fard semne de infectie a buzunarului®®.
Cu toate acestea, rezultatele trebuie interpretate cu
precautie daca dispozitivul este implantat recent (<6
sdptdmani)’*°.

SPECT/CT cu leucocite marcate a fost de aseme-
nea utilizat pentru diagnosticul infectiilor dispozitivelor,
dar are o disponibilitate limitatd*'®¢””. Un examen radi-
ografic sau CT toracic ar trebui efectuat la toti pacien-
tii pentru a evalua prezenta complicatiilor pulmonare.

12.4.6. Terapia antimicrobiana

Tratamentul infectiei DCEI implica indepdrtarea pre-
coce si completd a tuturor componentelor sistemu-
[ui*[6987],[699”], combinatd cu terapie antibiotica
empiricd initiald indreptata impotriva MRSA si bacte-
rilor Gram-negative, In timp ce se asteaptd identifi-
carea patogenului*[1307],[700”],[701%]. Tratamentul
antibiotic urmeaza recomandarile indicate Tn Sectiunea
7. Tn cazuri exceptionale in care indepirtarea comple-
ta a dispozitivului nu este posibild, antibioterapia iv.
timp de 4-6 sdptdmani poate fi administratd, urmatd
de monitorizare atentd dupd intreruperea terapiei cu
antibiotice sau, alternativ, terapie orald individualizatd
pe termen lung..

12.4.7. Extractia dispozitivelor

Cand este necesard extragerea dispozitivului si a son-
delor, astfel de proceduri ar trebui sd fie efectuate n
centre cu expertiza corespunzitoare. Se recomanda
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Figura 13 Managementul endocarditei infectioase asociate dispozitivelor electronice implantabile cardiace. [18F]FDG-
PET/CT -tomografie cu emisie de pozitroni cu fluorodezoxiglucozd-18/computertomografie; ESC- Societatea Europeand
de Cardiologie; El- endocarditd infectioasd; MRSA, Staphylococcus aureus meticilino-rezistent; ETE- ecocardiografie tran-
sesofagiand; ETT- ecocardiografie transtoracicd; SPECT/CT, tomografie cu emisie de fotoni unicd/ computertomografie.
‘Daci nu existd semne de infectie a buzunarului si ETE negativ. °Luand in considerare patogenul identificat, riscul proce-
dural si necesitatea interventiei chirurgicale la nivelul valvei. “intr-un loc diferit si amanat cat mai mult posibil (pan cand
semnele si simptomele de infectie au disparut si culturile de sange sunt negative pentru >72 de ore in absenta vegetatiilor

si/sau ,fantomelor”, sau Tn caz contrar dupd >2 saptdmani de culturi de sange negative).
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indepartarea completd a dispozitivelor pentru toti
pacientii cu infectie confirmata a sondelor, deoarece
tratamentul conservator este asociat cu o crestere a
mortalitatii®’®¢®. La pacientii cu proteze valvulare pe
partea stangd si infectie pe dispozitive, indepdrtarea
completd a dispozitivelor combinatd cu terapie antibi-
oticd prelungita (4-6 saptdmani) poate preveni infec-
tia valvei pe partea stangd'®®% Extractia completd a
dispozivelor ar trebui luatd in considerare si in caz de
endocarditd valvulard fard implicarea clard a sondelor,
luand n considerare patogenii identificati (infectiile cu
Staphylococcus spp. pot fi mai predispuse la Thsaman-
tarea dispozitivelor)¢”3¢7>¢7¢ riscul procedural si indica-
tia pentru chirurgie.

Extragerea completd a dispozitivului ar trebui lua-
ta n considerare chiar si in absenta vegetatiilor in caz
de bacteriemie sau fungemie persistentd sau recurenta
dupd un curs de terapie antibioticd adecvata, dacd nu
existi altd sursd identificata (vezi Figura 13)%". Tn toate
cazurile de extractie a sondelor, riscul procedural ar
trebui evaluat cu atentie luand in considerare timpul
de la implantarea sondei, dependenta de stimulatorul
cardiac, fragilitatea pacientului si alte comorbiditati’®.

Extragerea sondelor ar trebui efectuatd fard intar-
ziere (adicd Tn primele zile de spitalizare), deoarece
s-a demonstrat ca acest lucru este asociat cu evolutie
favorabild®?86704  Extractia percutanatd este prefera-
ta In locul celei chirurgicale, dar necesita instrumente
speciale si ar trebui efectuatd in centre cu expertiza
in aceastd tehnica si cu backup chirurgical onsite, din
cauza riscului de tamponadd amenintdtoare de viata si
laceratie venoasa.

Vegetatiile mari pot fi aspirate percutanat inainte de
extragerea sondelor pentru a reduce riscul de emboli-
zare ', Extractia chirurgicald a sondelor ar trebui luatd
in considerare in caz de vegetatii mari (de exemplu,
>20 mm) si dacd aspiratia nu este disponibild sau nu
reuseste. Indepirtarea chirurgicald este, de asemenea,
tehnica preferata in cazul in care este indicatd operatia
de protezare chirurgicald. Materialul extras, in special
varful sondei, ar trebui predat pentru efectuarea de
culturi 7. Liza celulard folosind ultrasunete a favorizat
demersul diagnostic. 7%77%®

12.4.8. Reimplantarea dispozitivului

Indicatia pentru reimplantare ar trebui intotdeauna
evaluatd cu atentie si niciun dispozitiv indepdrtat nu
ar trebui reimplantat. Calitatea dovezilor referitoare la
momentul reimplantdrii este scdzuta’. Reimplantarea
trebui efectuatd la distantd si amanatd pand cand sem-
nele si simptomele de infectie locald si sistemica au dis-
parut si hemoculturile sunt negative timp de cel putin
72 de ore dupd extractie in absenta vegetatiilor sau a
sfantomelor” (resturi dupd extragerea sondelor, care
au fost asociate cu riscul de deces si reinfectia)’', sau

dupd 2 saptdmani de hemoculturi daca au fost vizuali-
zate vegetatii’®" """,

Pentru pacientii cu un risc ridicat de moarte subitd
cardiacd, un defibrilator portabil reprezinta o optiune
pand la reimplantare. La pacientii dependenti de sti-
mulatorul cardiac, o sonda cu fixare activd poate fi in-
trodus printr-o vend jugulard internd si conectat la un
generator extern timp de pana la 4-6 saptamani, astfel,
pastrand partea opusd pentru reimplantarea perma-
nentd a dispozitivului’™ Ca alternativd la amanarea
reimplantarii stimulatorului la pacientii dependenti de
aceasta, se poate implanta un stimulator cardiac epi-
cardic nainte de extragerea sondelor, desi aceasta stra-
tegie a fost asociata cu un risc crescut de reinterventie
asupra dispozitivului’’®. Dispozitive alternative precum
stimulatoarele cardiace “leadless””"* sau defibrilatoarele
subcutanate’ pot fi implantate la pacientii selectionati
dacd riscul de o nouad infectie este considerat ridicat..

Tabel 20 — Recomandari privind endocardita
pe dispozitive implantabile cardiace

Recomandari

In contextul implantdrii dispozitivelor cardiace,
tratamentul antibiotic profilactic ce acoperd S.
aureus este recomandat.

ETT sau ETE sunt recomandate pentru suspiciunea
de El asociatd dispozitivelor cardiace pentru
identificarea vegetatiilor.

Extractia completd a sistemului implantat fdrd
temporizare este recomandatd la pacientii cu El
documentatd asociatd dispozitivelor aflati sub
tratamentul antibiotic empiric initial.

Obtinerea a 3 hemoculturi pozitive este
recomandatd fnainte de initierea tratamentului
antibiotic empiric pentru infectia pe dispozitiv,
acoperind S. aureus meticilino-rezistent si bacterii
Gram-negative.

Este recomandata recoltarea a cel putin trei seturi
de hemoculturi fnainte de initierea promptd a
tratamentului antibiotic empiric pentru infectia
asociatd dispozitivelor implantate, cu acoperirea
stafilococilor meticilino-rezistenti si a bacteriilor
Gram-negative.

Dacd reimplantarea dispozitivelor este indicatd
dupd extractie, se recomanda sd fie efectuatd intr-
un situs diferit de generatorul de puls initial, cat
mai tarziu posibil, odatd ce semnele si simptomele
de infectie s-au remis iar hemoculturile se mentin
negative timp de cel putin 72 de ore in absenta
vegetatiilor sau cel putin 2 saptdméni dacd s-au
vizualizat vegetatii.

Extractia completd a dispozitivelor ar trebui sd fie
luatd Tn considerare in caz de El valvulard, chiar in
absenta implicdrii cu certitudine a sondelor, tinand | lla C
cont de agentul patogen identificat si de necesitatea
interventiei chirugicale valvulare.

Tn cazurile de El posibili asociati dispozitivelor
cardiace cu bacteriemie cu germeni Gram-pozitivi
sau fungemie ocultd, extractia completd a sistemului
implantat ar trebui sd fie luatd in considerare dacd
bacteremia/fungemia persistd dupda o curd de
terapie antimicrobiand.

lla (o
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Pentru El asociatd dispozitivelor implantabile,
prelungirea tratamentului antibiotic pand la 4-6
sdptdmani dupd extractia dispozitivului ar trebui| lla C
luata in considerare in prezenta emboliilor septice
sau in prezenta protezelor valvulare.

Utilizarea unui invelis antibacterian poate fi luatd in
considerare la pacienti selectati cu risc crescut la
care se reimplanteazd dispozitivul cardiac, pentru a
reduce riscul de infectie.

in cazurile de El posibili asociati dispozitivelor
cardiace cu bacteriemie ocultd cu bacterii Gram-
negative, extractia completd a sistemului implantat
poate fi luatd in considerare in caz de bacteriemie
persistentd/recurentd dupd o curd de terapie
antimicrobiand.

lib B

IIb C

Tn cazul El non-S. aureus pe dispozitiv fird afectare
valvulard sau vegetatii pe sondd, cu hemoculturi
negative la reevaluare, n absenta emboliilor
septice, se poate lua in considerare administrarea
de tratament antibiotic timp de 2 sdaptamani dupd
extractia dispozitivului.

lib C

Extractia dispozitivului cardiac dupd o singurd
hemoculturd pozitivd, fird alte dovezi clinice de C
infectie nu este recomandata.

12.5. Endocardita infectioasa la
pacientii internati in unitatile de
terapie intensiva

Endocardita infectioasa este frecvent asociata cu com-
plicatii cardiace si/sau sistemice severe, care pun viata in
pericol, iar numarul pacientilor care necesita internare
in unitdti de terapie intensivd (UTI) a crescut constant
in ultimii ani, dupa cum aratd un studiu retrospectiv
amplu.”"® Necesitatea interndrii in UTI, monitorizarea
avansatd, tratamentul vasoactiv si suportiv sunt mai
frecvente din cauza aparitiei socului septic, insuficientei
cardiace acute si a socului cardiogen, care duc la insu-
ficientd multipld de organe. Tn plus, in ultimii ani, s-a
raportat si o crestere a endocarditei asociate cu asis-
tenta medicald, de obicei de origine stafilococica, pre-
dominant la pacientii mai Tn varstd cu un numar crescut
de comorbiditdti, si mai probabil sd ducd la boald cri-
tica.?*”"=""% Orice pacient cu El care necesitd internare
in UTI ar trebui discutat urgent in cadrul Echipei de
Endocarditd.

Tn cea mai mare serie multicentrici retrospectiva,
axatd pe pacientii critici cu El cu insuficientd de organe
care necesitau internare in UTl in Franta pe o perioada
de 18 ani, mortalitatea globald in spital a fost de 32%.7"°
Analiza multivariata a ardtat cd varsta, scorul Simplified
Acute Physiology Score (SAPS) Il, insuficienta de orga-
ne, accidentul vascular cerebral si Staphylococcus spp.
sunt asociate cu un risc crescut de deces. In contrast,
chirurgia cardiacd, DCEI, sexul masculin si Streptococ-
cus spp. ca microorganism cauzator al El, au fost aso-
ciate cu o supravietuire mai buna.”¢ Intr-un alt studiu
care a raportat o mortalitate chiar mai mare (42%), au
fost identificate patru factori prognostici independenti:
scorul SAPS Il mare (>35 puncte) si scorul Sequential

Organ Failure Assessment (SOFA) (>8 puncte), infectia
cu MRSA si endocardita valvulara nativd.”"®

Endocardita infectioasd pe partea dreaptd, care este
mai frecvent asociatd cu PWID (utilizatorii de droguri
injectabile prin vene periferice), reprezintd mai putin
de 10% din cazurile de El, dar este asociatd cu o mor-
talitate ridicatd la pacientii care necesita internare Tn
UTL""

12.5.1. Microorganisme cauzative

Majoritatea seriilor retrospective in cadrul UTI indica
Staphylococcus spp. ca principal agent cauzator al epi-
soadelor de El. De fapt, S. aureus a apdrut ca agentul
etiologic cel mai temut, cu cele mai mari rate de com-
plicatii si mortalitate, fiind responsabil pentru pana la
56% din cazurile de El intr-un studiu observational.”"
Streptococcus spp., Enterococcus spp., bacili Gram-ne-
gativi si Candida spp. sunt raportate mai rar.’'®’"? Iden-
tificarea microorganismului infectant rdmane coloana
vertebrald a terapiei eficiente in cazurile complicate de
El. Prin urmare, la pacientii cu culturi de sange negative,
ar trebui sd se ia in considerare testarea serologica sau
moleculard prin PCR (vezi Sectiunea 5.3).

12.5.2 Diagnostic

Natura diversa, profilul epidemiologic si fenotipul de
prezentare al El in cadrul UTI pot impiedica diagnos-
ticul precoce. In special, episoadele febrile sugestive
pentru o sursd infectioasd alternativa si manifestdrile
neurologice, cum ar fi confuzia, delirul sau simptomele
focale, ar putea initial sd inducd in eroare clinicianul de
la un diagnostic de El. Diagnosticul de El in UT| urmea-
zd aceleasi criterii modificate ca si in cazul pacientilor
non-UTI (vezi Sectiunea 5). Ecocardiografia transeso-
fagiand are un rol prominent ca instrument pentru dia-
gnosticul El si a complicatiilor sale in UTI.”%

12.5.3. Management

Terapia antimicrobiand si indicatiile pentru interventia
chirurgicald la pacientii cu El sunt descrise in Sectiunile 7
si respectiv 10. Terapia chirurgicald a fost asociatd cu o
imbunatatire a rezultatelor timpurii si tardive atat in po-
pulatia generald, cat si la pacientii internati in UTI. Desi
chirurgia este tratamentul de ales in aproximativ juma-
tate din cazuri, terapia chirurgicald la pacientii internati
in UTI este caracterizatd de proceduri mai complexe,
cu o mortalitate perioperatorie crescutd, precum si de
ingrijirea postoperatorie dificild din cauza cerintelor mai
mari de suport circulator si pulmonar. Cinci predictorii
independenti ai necesitdtii postoperatorii de suport cir-
culator avansat au fost identificati intr-un studiu al paci-
entilor cu El: sexul masculin, durata crescuta a interven-
tiei chirurgicale, disfunctia renald (filtrarea glomerulard
estimatd preoperatorie <60 mL/min/m?2), insuficienta
cardiaca Tnaintea interventiei chirurgicale si numarul mai
mic de trombocite preoperatoriu.”*’
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Ocazional, este necesard oxigenarea prin membra-
na extracorporeald (ECMO) la pacientii postoperator,
dar aceasta este asociatd cu rezultate slabe.’?

Luarea deciziilor in cazul pacientilor cu El internati
in UTI ar trebui intotdeauna sd fie rezultatul consensu-
lui Echipei de Endocarditd pentru a determina cea mai
buna strategie de management. Optimizarea hemodi-
namicd preoperatorie si protocoalele de terapie orien-
tatd cdtre obiective, inclusiv medicamente vasoactive si
suport circulator mecanic, ar putea fi luate Tn conside-
rare la acesti pacienti cu risc crescut.”*’

12.6. Endocardita infectioasa de cord
drept

Endocardita infectioasa de cord drept reprezintd apro-
ximativ 5-10% din pacientii cu endocarditd infectioa-
s34,/ dar frecventa sa ar putea creste odatd cu cres-
terea factorilor de risc in unele tari.'**’** Factorii de
risc pentru endocardita infectioasd pe partea dreaptd
includ: pacientii cu cardiopatii congenitale (CHD), ca-
teterele vasculare implantate, dispozitive electronice
cardiovasculare implantate (DCEI), precum si pacientii
imunocompromisi si cei care folosesc droguri injecta-
bile prin vene periferice (PWID). Dintre acestia, PWID
este un factor de risc din ce in ce mai comun,”®*’2 in
timp ce pacientii cu catetere vasculare implantate au
cel mai slab prognostic.”* Endocardita infectioasd a val-
vei pulmonare prin proceduri transcater este accesibild
n Sectiunea 12.2, in timp ce endocardita infectioasd de
cord drept asociatd cu dispozitivele electronice cardia-
ce implantate (DCEI) este accesibild in Sectiunea 12.3.
Cel mai frecvent microorganism care cauzeazd endo-
carditd de cord rept este S. aureus, responsabil pen-
tru majoritatea pacientilor.’>”?¢ Valvele tricuspide sunt
mult mai frecvent infectate decét valvele pulmonare la
pacientii cu endocarditd de cord drept.”?’* Endocar-
dita pe partea dreaptd poate implica, de asemenea, re-
sturile embrionare nefunctionale ale atriului drept (ex,
valva lui Eustachio).”?”*” Endocardita de cord drept se
extinde rar pentru a implica structurile cardiace de pe
partea stanga, in timp ce extinderea de la stanga la
dreapta nu este neobisnuita.”?

12.6.1. Diagnostic si complicatii

Pacientii cu endocarditd de cord drept prezinta febrd,
bacteriemie si simptomatologie pulmonard (adicd tuse,
dureri in piept sau hemoptizie). Insuficienta cardiaca
dreaptd poate apdrea si datoritd regurgitdrii tricuspi-
diene sau pulmonare, sau datoritd hipertensiunii pul-
monare induse de multiple embolii septice pulmona-
re."® Diagnosticul este confirmat cel mai frecvent prin
constatdri ecocardiografice de vegetatii pe valvele tri-
cuspide sau, mai rar, pe valvele pulmonare. Evaluarea
adecvata a valvei tricuspide poate fi efectuatd cu eco-
cardiografie transtoracicd, datoritd localizarii anterioa-
re a valvei si a vegetatiilor mari observate frecvent in

endocardita pe partea dreaptd. Ecocardiografia transe-
sofagiand este adesea necesard, ins3, n special pentru
evaluarea valvei pulmonare sau la pacientii cu catetere
venoase implantate sau dispozitive intracardiace. Eco-
cardiografia intracardiacd poate fi, de asemenea, utild la
anumiti pacienti. Vegetatiile pot fi dificil de identificat pe
valva pulmonard chiar si cu ecocardiografie transesofa-
giand, in special la pacientii cu o valvd proteticd in pozitia
pulmonara. Imagistica cu [18]FDG-PET poate fi foarte
utild in astfel de pacienti. Formarea de abcese perival-
vulare si invazia in structurile Tnconjurdtoare sunt rar
intalnite in endocardita pe partea dreaptd, cu exceptia
cazului in care este o consecintd secundard a endocar-
ditei pe partea stangd. Tomografia computerizatd este
utild pentru identificarea bolilor pulmonare concomi-
tente, inclusiv a infarctelor si a formdrii de abcese.

12.6.2 Endocardita infectioasa la persoanele
care folosesc droguri injectabile

Endocardita infectioasa la persoanele care folosesc dro-
guri injectabile (PWID) este un fenomen global in cres-
tere 10132133141 |njectdrile intravenoase repetate rezultd
in particule contaminate care ajung la valva tricuspida
si la camerele inimii din partea dreaptd si pot duce si
la infectarea structurilor inimii din partea stangd, ceea
ce este asociat cu un prognostic mai slab.™ Pacientii
PWID au, de asemenea, o rata crescutd de infectie cu
virusul imunodeficientei umane (HIV) si hepatitd fatd
de alti pacienti cu endocarditd pe partea dreaptd.”*’
Majoritatea cazurilor de endocarditd pe partea dreaptd
la PWID pot fi tratate cu succes cu terapie antibioticd.
Ratele de mortalitate ale PWID sunt relativ scazute,
chiar si atunci cand este necesard interventia chirurgi-
cald, probabil datoritd varstei tinere a pacientilor.”? Cu
toate acestea, PWID au o ratd considerabil crescuta
a recurentei endocarditei, Tn special in primele 6 luni
post-chirurgie 133614723732

12.6.3 Prognostic si tratament

Endocardita de cord drept este in general o entitate cli-
nicd mai benigna decat endocardita pe partea stangd si
poate fi gestionatd medical in aproximativ 90% din ca-
zuri, cu chirurgia rezervata pentru cei care nu raspund
terapiei medicamentoase.”®? Pacientii cu endocarditd
pe partea dreaptd asociata cu dispozitivele electronice
cardiace implantate (DCEI) au un prognostic mai prost
in comparatie cu cei cu endocarditd pe partea dreaptd
non-DCEI (vezi Sectiunea 12.4).2 7> Endocardita pe
partea dreapta la pacientii imunocompromisi, in special
infectiile fungice, prezinta un prognostic foarte slab.

12.6.3.1. Terapie antimicrobiand

S. aureus si CoNS sunt cauza endocarditei de cord
drept intr-o proportie mare de cazuri, cu S. aureus
predominand la PWID si CoNS fiind mai frecvente
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la pacientii cu dispozitive implantate.’?’% Ratele de
MRSA pot creste in timp, in special la PWID."* En-
docardita pe partea dreapta cauzatd de Streptococcus
spp. este neobisnuitd, dar poate fi observata la alcoolici
si diabetici. P. aeruginosa si alte organisme Gram-nega-
tive sunt cauze rare de endocarditd pe partea dreaptd,
in timp ce Candida albicans este observatd in principal
la pacientii imunocompromisi.

Terapia antimicrobiand empirica depinde de micro-
organismul suspectat, de tipul de drog si solvent folosit
de PWID si de localizarea infectiei,”** dar S. aureus tre-
buie acoperit initial in toate cazurile. Tratamentul initial
constd Tn penicilind rezistenta la penicilinazd, vancomi-
cind sau daptomicind, in functie de prevalenta locald
a MRSA,”* in asociere cu gentamicind. Dacd pacien-
tul este dependent de pentazocing, ar putea fi nece-
sar si un agent anti-Pseudomonas, deoarece utilizarea
de droguri recreationale poate implica, de asemenea,
infectii cu bacterii Gram-negative.”** Vegetatiile foarte
mari si istoricul de utilizare a heroinelor maro dizolvate
n suc de lamaie sugereazd infectie cu Candida spp. (nu
C. albicans), si prin urmare, tratamentul antifungic ar
trebui adaugat.”*¢ Antifungicele pot fi necesare la PWID
selectati, in special dacd sunt imunocompromisi.”*’

Odatd ce microorganismele cauzale au fost izolate,
terapia trebuie ajustatd. Un studiu clinic randomizat a
demonstrat cd un curd de tratament de 2 sdptdmani
poate fi suficientd si cd aminoglicozidele pot fi inutile.”*®
7 Un tratament de doud sdptamani cu oxacilind (sau
cloxaciling) fard gentamicind este eficient atunci cand:
(1) MSSA (Staphylococcus aureus sensibil la meticilind)

este organismul cauzal;

(i1) Exista o bun raspuns clinic si microbiologic la tra-
tament (>96 ore);

(ii1) Dimensiunea vegetatiei este <20 mm;

Lipsesc emboli sau metastazele septice ale infectiei
si complicatiile cardiace sau extracardiace,”?*’*
valvele protetice sau infectia valvei’' pe partea

stangd si imunosupresia severd.”*

12.6.3.2. Chirurgie

Indicatiile acceptate Tn mod obisnuit pentru tratamen-

tul chirurgical al endocarditei de cord drept la pacientii

care primesc terapie antibiotica adecvatd sunt (vezi Ta-

belul de recomandari 19):

o Bacteriemie persistenta dupd cel putin 1 saptdmand
de terapie antibioticd adecvata.'

o Disfunctie ventriculard stransd secundara regurgita-
rii tricuspidiene acute severe nereceptiva la diureti-
Ce.479

 Insuficientd respiratorie necesitand suport ventila-
toriu dupd emboliile pulmonare recurente.”*’

o Implicarea structurilor pe partea stangs; 7 s

o Vegetatii tricuspidiene reziduale mari (>20 mm)
dupa emboliile pulmonare recurente.' 4”1

Pacientii ar trebui evaluati individual de catre Echipa
de Endocarditd. O vegetatie izolatd nu este o indicatie
pentru chirurgie. Pacientii cu vegetatii mari reziduale
prezintd frecvent insuficientd cardiacd si/sau respirato-
rie, precum si sepsis persistent.”°

Strategiile chirurgicale comune pentru endocardita
tricuspidiand includ repararea, inlocuirea valvei si, mai
putin frecvent, valvectomia chirurgicald.””" Repararea
valvei tricuspide este efectuatd mai frecvent decat in-
locuirea valvei in endocardita pe partea dreaptd, desi
extinderea distrugerii valvei poate face repararea impo-
sibild.”>>7>* Repararea valvei tricuspide poate fi, de ase-
menea, asociatd cu rezultate mai bune pe termen scurt
si lung decat Tnlocuirea in endocardita pe partea dreap-
ta, In special In ceea ce priveste infectiile recurente si
necesitatea de a repeta interventia chirurgicald.**’>

Atunci cand este necesara inlocuirea valvei pentru
endocardita pe partea dreaptd, bioprozesele sunt pre-
ferate Tn mod frecvent din cauza preocupdrilor legate
de managementul si riscurile anticoaguldrii pe termen
lung, in special la PWID, si riscurile de tromboembo-
lism pentru valvele mecanice din inima dreaptd.”?

Plasarea profilacticd a electrozilor epicardici perma-
nenti ar trebui efectuatd in momentul chirurgiei val-
vei tricuspide pentru endocardita pe partea dreapta,
in special daca blocul cardiac este prezent in sala de
operatie, pentru a preveni deteriorarea valvei inlocuite
in timpul dislocarii ulterioare a electrozilor transvenosi
si pentru a reduce riscul de reinfectie.”*?

Recent, a crescut interesul pentru extractia vegeta-
tiilor mari folosind circuite extracorporale percutane
pentru aspiratie.”>® Principalele obiective au fost re-
ducerea maselor intracardiace septicemice, reducerea
incarcdturii infectioase si obtinerea stabilitatii clinice.”>*
Recomandari pentru tratamentul chirurgical al endocarditei
infectioase la nivelul cavitatilor cardiace drepte
Recomandari | Clasa® | Nivel®

Interventia chirurgicald este recomandatd la pacientii cu El de cord
drept care primesc terapie antibiotica adecvatd in urmdtoarele situatii:

- Disfunctie ventriculara dreapta secundard
regurgitdrii tricuspidiene acute severe care nu
raspunde la tratamentul diuretic.

- Vegetatie persistentd cu insuficientd respiratorie
care necesitd suport ventilator dupa embolii
pulmonare recurente.

- Vegetatii tricuspidiene reziduale de dimensiuni
mari (>20 mm) dupa embolii pulmonare septice
recurente.

- Pacienti cu implicare concomitenta a structurilor
cordului stang.

Repararea valvei tricuspide ar trebui luatd n
considerare in locul Tnlocuirii valvulare, atunci cand
este posibild.

Interventia chirurgicald ar trebui luatd n considerare
la pacientii cu El de cord drept care primesc terapie
antibioticd adecvatd si prezintd sepsis/bacteriemie
persistenta dupa cel putin 1 sdptdimand de terapie
antibioticd adecvata.
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Implantarea profilacticd a unei sonde de stimulare
epicardice ar trebui luatd in considerare in timpul | lla C
procedurilor chirurgicale de valvd tricuspida.

Indepirtarea maselor septice intra-atriale drepte
prin aspiratie poate fi luatd in considerare la anumiti [ Ilb C

pacienti care prezinta risc chirurgical crescut.

°El, endocarditd infectioasd
®Clasa de recomandare

Nivel de evidentd

12.7. Endocardita infectioasa in bolile
congenitale ale inimii

Desi incidenta bolilor congenitale ale inimii (BCl) este
relativ constantd, populatia generald cu BCl este in
crestere constantd datorita supravietuirii crescute
dupd interventiile chirurgicale pentru BCI in copildrie
si datoritd longevitdtii crescute a adultilor cu BCI. Pre-
zenta BCI, chiar si dupa reparare, este recunoscutd ca
un substrat potential pentru endocardita infectioasd pe
tot parcursul vietii. Bolile congenitale ale inimii predis-
pun la endocardita infectioasa printr-o serie de meca-
nisme, inclusiv fluxul sanguin turbulent si non-laminar
care provoaca stres si leziuni endoteliale, prezenta ma-
terialului strdin intracardiac, cum ar fi valvele proteti-
ce sau dispozitivele electronice cardiace implantate,
cianoza si expunerea repetati la proceduri cardiace.”

Existd variatii semnificative in susceptibilitatea la en-
docarditd infectioasa intre leziunile BCI. Unele conditii
simple, cum ar fi defectul septal atrial secundum, per-
sistenta de canal arterial si stenoza valvei pulmonare,
prezintd un risc scdzut de endocarditd infectioasd, in
timp ce altele, cum ar fi valvele aortice bicuspide, pre-
zintd un risc usor crescut. Cu toate acestea, BCI pre-
zintd adesea multiple leziuni cardiace, fiecare contribu-
ind la riscul total de endocarditi infectioasi. In general,
endocardita infectioasa este mai frecventd in BCl cu
multiple defecte si la pacientii cu BCl mai complexe.”’

Conditiile specifice cu risc crescut includ valvele
protetice, inclusiv valvele protetice implantate tran-
scateter, repararea valvei cu inel protetic, endocardita
infectioasd anterioara, orice BCl cianotica nerepara-
ta si orice BCl reparatd cu material protetic timp de
pand la 6 luni dupd procedurd, sau pe viatd in cazul
in care existd un sunt rezidual sau regurgitare valvula-
rd.”*8 Studiile contemporane confirma riscul relativ ridi-
cat de endocarditd infectioasa la pacientii cu BCl dupa
interventii chirurgicale valvulare.3#?073% Este necesard
o constientizare specifica dupd TPVI (vezi Sectiunea
1 2.3.2).666,759,760

Distributia microorganismelor responsabile nu di-
ferd de modelul gasit in bolile cardiace dobandite, cu
Streptococcus spp. si Staphylococcus spp. fiind cele
mai comune tulpini.®7377¢1762 Asa cum se intAmpla si
in alte grupuri, diagnosticul de El este adesea stabilit
tarziu,”’” evidentiind necesitatea de a lua in considerare

diagnosticul de El in orice pacient cu BCI care prezinta
febrd persistentd sau alte semne de infectie in curs.
Sunt esentiale mai multe hemoculturi fnainte de nce-
perea tratamentului antibiotic. Simptomele principale,
complicatiile si baza diagnosticului nu diferd de El in ge-
neral. Cu toate acestea, in BCl endocardita infectioasd
pe partea dreapta este mai frecventa decdt in bolile
cardiace dobandite non-BCl.

Ecocardiografia transtoracica este suficientd in mul-
te cazuri pentru a vizualiza leziunile infectioase si com-
plicatiile acestora. Cu toate acestea, anatomia comple-
xd si prezenta materialului artificial pot reduce rata de
detectare a vegetatiilor si a altor caracteristici ale El,
favorizand astfel addugarea ecocardiografiei transeso-
fagiene (ETE), in special la adulti si copii mai mari. Cu
toate cd ETE are o sensibilitate imbunatdtitd pentru
detectarea El, ETE poate performa doar in mod similar
cu ETT pentru structurile anterioare ale inimii, cum ar
fi tractul de iesire al ventriculului drept, sau localizdrile
infectate la structuri distale, cum ar fi stenturile sau
alte materiale protetice in arterele pulmonare ramifica-
te. Prin urmare, un studiu negativ nu exclude diagnos-
ticul de El. La pacientii cu material protetic, imagistica
avansatd precum [18F]FDG-PET/CT si PET/CTA poa-
te creste acuratetea diagnosticd.??

Tn plus fatd de Echipa obisnuiti de Endocarditi (vezi
Sectiunea 4), ingrijirea multidisciplinara a pacientilor cu
BCl si El de la diagnosticare la tratament ar trebui sa fie
furnizata in centre specializate in BCI, cu expertiza in
imagistica cardiacd a BCI, chirurgia BCI, boli infectioase
si Ingrijire intensivd. Indicatiile chirurgicale nu difera de
cele ale endocarditei dobandite. Ratele de mortalitate
in BCl variaza intre 6% si 15%.7>77¢1-7¢* Acest prognostic
mai bun comparativ cu endocardita dobandita poate
reflecta proportia mai mare de endocardita pe partea
dreapta, varsta generald mai tandrd a pacientului sau
ingrijirea comprehensiva in centrele de BCI.

Preventia primara a El la pacientii cu BCl si educatia
corespunzdtoare a pacientilor sunt esentiale (vezi Sec-
tiunea 3).7%

12.8. Endocardita infectioasa in boala
cardiaca reumatismala

Endocardita infectioasa este o complicatie cunoscuta a
bolii cardiace reumatismale (RHD)"®, iar febra reuma-
ticd acutd (antecedentul RHD) poate prezenta chiar si
|E concomitentd.”®” Din cei 3343 de participanti inscrisi
in The Global Rheumatic Heart Disease Registry (RE-
MEDY),”®® 133 (2,4%) au avut antecedente de El la in-
scriere’® si 20 (0,7%; 3,65 la 1000 pacient-ani) au dez-
voltat El in cursul perioadei de urmarire de 27 de luni.
40 de ani), 66,2% erau femei, iar peste 30% erau copii.
Majoritatea celor peste 40 de milioane de pacienti cu
RHD’"" trdiesc in tari cu venituri mici si medii si se con-
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fruntd cu bariere socio-economice si ale sistemului de
sdndtate’’? pentru prevenirea adecvatd, diagnosticarea
precoce si ingrijirea avansatd si, prin urmare, sunt ex-
pusi unui risc deosebit de EI.””2

Accesul global la interventii chirurgicale pentru
RHD si complicatiile asociate RHD sunt extrem de li-
mitate.””* Pacientii cu RHD care prezintd febrd, sufluri
modificate sau noi ar trebui investigati pentru El. In stu-
diile din regiunile RHD endemice, RHD este cea mai
frecventa afectiune cardiacd subiacentd, cu mortalitate
si morbiditate semnificative.””>78* La cei afectati cu El
asociata cu bacteriile orale legate de RHD, Strepto-
coccus spp. oral. a fost cauza principald a El asociata
cu starea proasti a sinititii orale.® In tirile cu RHD
endemicd, El la copii este strans legatd de RHD,’87%
si, atunci cand provoaca IC, are cea mai mare ratd a
mortalitdtii.”®’ El este asociatd cu cresterea risc de de-
ces Tn randul pacientilor cu RHD supusi unei inlocuiri
izolate de valva mitrald (odds ratio 5,22, 95% interval
de incredere [IC], 1368-19 915; P = 0,008).”” Sarcina
este o perioadd cu risc deosebit de mare pentru feme-
ile cu RHD, cu un risc crescut de dezvoltare a EL77'7%2
Cu toate acestea, tdrile cu venituri mari sau tarile cu
economii emergente Tnregistreaza mai putine El legate
de RHD, deoarece ratele de incidentd a RHD in aceste
regiuni scad.””>7%

12.9. Endocardita infectioasa in timpul
sarcinii

Endocardita infectioasa in timpul sarcinii este o afec-
tiune rard, dar extrem de gravd, cu o morbiditate si
mortalitate materna si fetald ridicate si se estimeaza
cd poate complica aproximativ 1 din 100 000 de sar-
cini.””-’%? Mortalitatea maternd se apropie de 18%, cu
cele mai multe decese legate de insuficienta cardiaca
sau un eveniment embolic, in timp ce nasterea prema-
turd este raportatd la 55.7% si mortalitatea fetald la
29%.8%° Complicatiile infectioase recurente pot apirea
la panad la 27% dintre femei post-partum.®’

Diagnosticul trebuie luat in considerare la femeile
gravide cu febrd neexplicatd si semne cardiace (in spe-
cial tahicardie), sufluri cardiace noi sau in schimbare si
semne periferice de embolii septice.®> Femeile cu BCI,
RHD®® sj boli cardiace structurale, impreund cu cele
cu valve cardiace protetice si cu cei care folosesc dro-
guri injectabile intravenos, sunt expuse unui risc parti-
cu Iar.800,804—807

Gravitatea acestei conditii necesita includerea gine-
cologilor, obstetricienilor si neonatologilor in Echipa de
Endocardita Tn orice caz suspectat, iar un plan de dia-
gnostic si tratament ar trebui formulat fara intarziere,
deoarece acest lucru este crucial pentru salvarea vieti-
lor mamelor si a nou-nascutilor.”??#%&? Managementul
poate fi dificil, mai ales atunci cand pacienta gravidd ne-

cesitd o interventie cardiacd sub circulatie extracorpo-
reald. Cu toate acestea, chiar dacd acest lucru prezinta
un risc considerabil pentru fdt, interventia chirurgicald

urgentd atunci cand este indicatd nu ar trebui amana-
ti 799,810

12.10. Endocardita infectioasa la
pacientii imunocompromisi

12.10.1. Beneficiari de transplant de organe

Incidenta El la primitorii de transplant de organe (SOT)
variaza intre 1% si 2%."" Pacientii cu SOT cu El sunt
mai tineri si au o prevalentd mai mare a comorbidita-
tilor (in special boli renale si hepatice) comparativ cu
pacientii non-SOT cu El. Dintre pacientii cu SOT cu El,
cel mai frecvent organ transplantat este rinichiul (72%),
urmat de ficat (17%) si pancreas (8%).5"" Asemenea
pacientilor non-SOT, El aortica urmata de mitrald sunt
cele mai comune forme de El, in timp ce El de cord
drept este mai putin frecventd. Interesant este ca paci-
entii cu SOT cu El au mai frecvent vegetatii atriale sau
ventriculare fird implicarea valvulari (El murald).'”” Tn
spital si El legate de asistentd medicald sunt cele mai
frecvente cauze de El la beneficiarii de SOT si cel mai
frecvent microorganism implicat este S. aureus (34%),
urmat de Enterococcus spp. (17%) si Streptococcus
SPP (1 1 %).107.811

Repararea/inlocuirea valvulara chirurgicala este
efectuatd mai putin frecvent la pacientii cu SOT cu El
in comparatie cu pacientii non-SOT. Interesant este cd
rezultatele El la pacientii cu SOT nu diferd de cele ale
non-SOT cu EL'8" Motivele rezultatelor similare se
bazeazd pe varsta mai mica a pacientilor SOT, contac-
tul frecvent cu sistemul de sdndtate care poate duce la
diagnosticarea si tratamentul precoce al El, precum si
implicarea frecventd a specialistilor in boli infectioase
n Ingrijirea pacientilor transplantati internati. Cu toate
acestea, in comparatie cu pacientii cu SOT fdra El, cei
care dezvolta El in timpul spitalizarii cu transplant au
rezultate mai proaste.t" Nivelurile ridicate de imuno-
supresie au probabil un impact negativ asupra evolutiei
El la acesti pacienti.

Pacientii cu transplant de inimd reprezintd 10% din
SOT cu pacienti cu EL2" Dintre 57 de pacienti cu tran-
splant de inimd care au dezvoltat El, cel mai frecvent
organism a fost S. aureus (26%), urmat de A. fumigatus
(19%) si E. faecalis ( 12%)."% Timpul median pand la
prezentarea El dupd transplantul cardiac a fost de 8 ani,
iar valva mitrald a fost cea mai frecvent afectatd, urma-
ta de El murald si tricuspidiand. Mortalitatea de orice
cauza in acest grup de pacienti este ridicatd (45%), iar
etiologia fungica este asociatd cu rezultate mai proaste.
Similar altor primitori SOT, primitorii de transplant de
inima nu au fost trimisi frecvent la interventii chirurgi-
cale (35%).'%
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12.10.2. Pacientii cu virusul imunodeficientei
umane (HIV)

Aparitia tratamentului antiretroviral combinat a con-
dus la o reducere a riscului de dezvoltare a sindromu-
lui imunodeficientei dobandite (SIDA), dar persoanele
care trdiesc cu HIV rdman o populatie vulnerabila la
EI.#"2 Incidenta El la persoanele care triiesc cu HIV a
scdzut in ultimele douad decenii. Un studiu retrospectiv
din Spania a aratat o reducere a incidentei El de la 18,2
la 100 000 de pacienti /an intre 1997 si 1999 la 2,9
evenimente la 100 000 de pacienti / an intre 2000 si
2014.8"3 Similar, un registru din Statele Unite ale Ame-
ricii a raportat o reducere a incidentei El de la 148 in
2007 la 112 in 2017.*" Pacientii care trdiesc cu HIV
si prezintd El sunt din ce in ce mai in varsta si au un
procent mai mare de abuz de substante si comorbidi-
t4ti."183 T mod important, numirul pacientilor care
traiesc cu HIV si care sunt admisi cu El prezintd o frec-
ventd mai mare de boli cardiace congenitale, interven-
tii chirurgicale anterioare la nivelul valvelor, infectie a
dispozitivelor cardiace implantabile si hemodializd."8"
Cele mai frecvente microorganisme care cauzeaza El
sunt Staphylococcus spp. (majoritatea fiind S. aureus),
urmate de Streptococcus spp., bacili gram-negativi si
enterococi. Este important de mentionat cd Tn ulti-
mele doud decenii, frecventa CoNS cauzatoare de El
a scdzut In timp ce frecventa streptococilor, bacililor
gram-negativi, enterococilor si a fungilor a crescut.®™
El dobandite in comunitate au devenit forma cea mai
frecventd in timp ce ratele El asociate cu ingrijirea me-
dicald au scdzut semnificativ In timp.

Rezultatele El la persoanele care traiesc cu HIV s-au
Tmbunatdtit de-a lungul anilor (de la 23,9 la 5,5 decese
la 100 000 de pacienti / an) si tratamentul chirurgical ar
trebui sa urmeze aceleasi indicatii ca si in cazul pacien-
tilor fard HIV.2"3

12.10.3. Pacienti cu neutropenie

Neutropenia este frecventa la pacientii cu afectiuni he-
matologice maligne si la pacientii care primesc chimi-
oterapie pentru alte afectiuni maligne, dar este rara la
pacientii care prezintd EL8"* Neutrofilele joacd un rol
important in patogeneza El prin producerea de stra-
turi de capcane extracelulare care capteazd agrega-
tele bacteriene-trombocite, conducand la extinderea
acestor agregate, la cresterea vegetatiei si la distruge-
rea tesuturilor® Diagnosticul El poate fi, prin urma-
re, provocator la pacientii cu neutropenie, intarzierea
tratamentului adecvat si inrdutdtirea rezultatelor. Serii
care raporteaza caracteristicile clinice si rezultatele
El la pacientii cu neutropenie sunt anecdotice.®™ Ca
si in cazul oricarui alt pacient imunocompromis cu El,
tratamentul antibiotic si chirurgical sunt aceleasi ca la
pacientii fard neutropenie. Este important sd se ia in
considerare efectele secundare ale unor antibiotice
care pot agrava neutropenia, cum ar fi cloxacilina si
ceftarolina 81>

12.11. Terapie antitrombotica
si anticoagulanta in endocardita
infectioasa

Endocardita infectioasa in sine nu este o indicatie pen-
tru antitrombotice sau anticoagulante, iar complicatiile
hemoragice sau accidentul vascular cerebral ar putea,
dimpotriva, justifica intreruperea sau suspendarea unor
astfel de terapii. Indicatiile pentru terapia antitromboti-
cd sau anticoagulante (de exemplu, fibrilatia atriala, val-
vele protetice, boala cardiacd ischemica, AVC anterior,
etc.) sunt frecvente in populatia generald si, ca urmare,
clinicianul este adesea pus n fata provocdrii acestor
terapii la pacientii care prezintd El, mai ales in cazurile
in care chirurgia face parte din cursul de tratament.
Pentru pacientii cu El si AVC, terapia trombolitica nu
este recomandatd (a se vedea Sectiunea 9.1). Cu toate
acestea, trombectomia poate fi luatd in considerare n
cazurile selectate cu ocluzie a vasului mare. Nivelul de
dovezi care sta la baza recomandarilor pentru terapia
antitromboticd si anticoagulanta in El este scdzut si ar
trebui discutat in cadrul Echipei de Endocarditd. Admi-
nistrarea de heparind cu greutate moleculard micd/he-
parind nefractionatd ca punte in locul anticoagulantelor
orale ar trebui luata in considerare inca de la inceputul
cursului de El, mai ales pentru pacientii la care se in-
dica interventia chirurgicald. Pand in prezent, nu existd
date care sa sustind initierea fie a antitromboticelor, fie
a anticoagulantelor pentru tratamentul sau prevenirea
accidentului vascular cerebral in El.

Recomandari pentru utilizarea terapiei antitrombotice in
endocardita infectioasa

Recomandari

Clasa? | Nivel®

Se recomandad intreruperea terapiei antiplachetare
sau anticoagulante in prezenta sangerarilor majore C
(inclusiv hemoragie intracraniand).

La pacientii cu hemoragie intracraniand si proteza
valvulard mecanicd, trebuie luatd n considerare
reluarea tratamentului cu heparind nefractionatd | lla C
cat mai curdnd posibil, consecutiv unei consultdri
multidisciplinare.

Tn absenta accidentului vascular cerebral, inlocuirea
tratamentului  anticoagulant oral cu heparind
nefractionatd sub monitorizare atentd trebuie luatd
in considerare in cazurile in care indicatia pentru
interventie chirurgicald este probabild (de exemplu,
S. aureus IE).

Terapia tromboliticd nu este recomandatd la pacienti - C
cu EL

*El, endocarditd infectioasa
®Clasa de recomandare
Nivel de evidentd

lla C

12.12. Endocardita trombotica
non-bacteriana

Endocardita tromboticd non-bacteriand (NBTE) este o
afectiune rard, cu o incidenta variind de la 1,1% la 1,6%
in seria de pacienti din studiile de autopsie.®"®#*- Endo-
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cardita trombotica non-bacteriand apare la pacientii cu
un factor predispozant si/sau o stare de hipercoagu-
lare, cum ar fi lupusul eritematos sistemic (LES), APL
(endocardita Libman-Sacks), cancerul (endocardita
maranticd), coagularea intravasculard diseminatd (DIC)
sau diverse alte boli cronice (tuberculozd sau boald au-
toimunad).#82" Productia crescutd de factori de coa-
gulare, de citokine si nivelul ridicat al factorilor tisulari
sunt mecanisme potentiale care stau la baza NBTE la
pacientii cu cancer.t?

Intr-un registru contemporan recent, 41% dintre
pacientii cu NBTE aveau cancer; 33% LES si 36% APL,
21% dintre pacienti avand atat LES, cat si APL.#% Din-
tre pacientii cu afectiuni maligne, cele mai frecvente
trei tipuri de cancer au fost adenocarcinomul pulmo-
nar, cancer de san si pancreas. Accidentul vascular
cerebral a fost cea mai frecventd prezentare clinicd la
internare (60%), in timp ce IC a fost observatd la 21%
si sindromul coronarian acut la 7% dintre pacienti. Eco-
cardiografia transtoracica a putut confirma diagnosticul
la 45% dintre pacienti. Valva mitrald a fost mai des afec-
tatd (62%) decat valva aortica (24%).82

Diagnosticul de NBTE ramane dificil si trebuie sus-

pectat la pacientii care prezintd embolizare sistemica
si un factor predispozant (de exemplu, cancer, APL,
LES). Descoperirile de laborator ale unei stari de hi-
percoagulare (de exemplu, anticoagulantul lupic, anti-
corpi anti-cardiolipind si anticorpi anti-f2-glicoproteina
1 sau DIC) pot fi prezente, dar sunt nespecifice si pot
fi demonstrate si la alti pacienti cu El cu evenimente
embolice.®?
Diagnosticul ecocardiografic ar trebui sa incerce sa di-
ferentieze vegetatia tromboticd non-bacteriand de El,
excrescentele Lambl sau fibroelastomul, sau alte mase/
tumori benigne intracardiace.®** Vegetatiile Libman—
Sacks pot prezenta forme variate (sesile, tubulare sau
coalescente), diferite niveluri de ecogenitate (hetero-
gen sau omogen), pot fi nodulare sau protuberante,
sunt in general situate langd marginea coaptdrii foitei si
au frecvent prelungiri pand la portiunile medii si bazale
ale cuspei. Ele sunt rareori asociate cu disfunctia valvei
si niciodatd cu perforarea valvei, care este o metoda
importanti de diferentiere de El bacteriani.2* In com-
paratie cu ETE, ETT are o sensibilitate mai micd (63%),
specificitate (58%), valoare predictiva negativa (40%) si
o valoare predictivd pozitivdi moderatd (78%) pentru
detectarea NBTE.82#* Comparativ cu ETE 2D, ETE
3D ofera informatii suplimentare si permite o mai bund
caracterizare a vegetatiei.®”

Tratamentul cauzei de bazd (adica LES sau cancer)
este crucial pentru a preveni NBTE recurentd. Trata-
mentul anticoagulant trebuie luat Tn considerare la toti
pacientii si trebuie echilibrat cu riscul de sangerare al
pacientului individual®2' Pacientii pot fi anticoagulati

cu heparind cu greutate moleculard micd, antagonisti
ai vitaminei K sau heparind nefractionatd. Nu existd
date care sd sustind utilizarea anticoagulantelor orale
directe in NBTE. Tntr-un studiu multicentric randomi-
zat, deschis, care a comparat rivaroxaban si warfarina
la pacientii cu sindrom antifosfolipidic, utilizarea rivaro-
xaban a fost asociata cu o ratd crescutd a evenimente-
lor tromboembolice si a sdngerdrilor majore.®> Rolul
interventiei chirurgicale este controversat si ramane
de clarificat. Cu toate acestea, interventia chirurgicald
trebuie luatd in considerare la pacientii cu disfunctie
valvulard severd sau cu vegetatii mari.®

12.13. Endocardita infectioasa si tu-
morile maligne

Existd date limitate despre prevalenta, prezentarea cli-
nicd, managementul si rezultatul El la pacientii cu tu-
mori maligne. Intr-un studiu retrospectiv de cohort3
japonez care a inclus 170 de pacienti, 17,6% au avut
malignitate activa.® Tn comparatie cu pacientii fird
malignitate, pacientii cu afectiuni maligne erau mai in
varstd, El nosocomiald a fost mai frecventd, iar proce-
durile Tnainte de El (non-dentare, insertie de cateter
iv., endoscopie invaziva si / sau procedurile genito-uri-
nare) au fost mai frecvente.82¢ Un alt studiu recent din
registrul EURO-ENDO pe 3085 de pacienti cu El a ga-
sit un istoric de malignitate la 11,6% dintre pacienti.?”
Pacientii cu antecedente de malignitate au avut o ratd
similara de indicatii teoretice pentru interventie chi-
rurgicald, dar interventia chirurgicald a fost efectuatd
mai rar in acest grup. Mortalitatea a fost mai mare n
grupul de malignitate, predictorii independenti pentru
mortalitate fiind creatinina crescutd > 2 mg/dL, IC con-
gestiva si interventia chirurgicald cardiaca neefectuatd
atunci cand este indicata.*”” La pacientii cu El cu cancer
concomitent, indicatiile pentru interventia chirurgicald
valvulard ar trebui discutate in cadrul echipei de endo-
carditd, inclusiv un cardio-oncolog si medicul oncolog
care se ocupd de pacient, pentru a tine cont de riscu-
rile si beneficiile interventiei chirurgicale si de prognos-
ticul cancerului.

13. Ingrijirea centrata pe pacient
si luarea deciziilor in comun in
endocardita infectioasa

13.1. Ce este ingrijirea centrata pe
pacient si luarea deciziilor in comun si
de ce este importanta?

Tngrijirea centratd pe pacient incurajeazd implicarea si
colaborarea intre pacienti, familii si furnizorii de asis-
tentd medicald in toate etapele diagnosticului, trata-
mentului si recuperarii.®#%' Elementele de bazi ale
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a Ingrijitorilor, respectul pentru preferintele si valorile
pacientilor, coordonarea si continuitatea ingrijirii, infor-
marea si educatia, precum si confortul fizic si sprijinul
emotional (Figura 14).828-830

Luarea deciziilor in comun implicd un proces bidi-
rectional in care pacientii, familia si furnizorii de servicii
medicale Tmpartdsesc informatii si discutd optiunile de
ngrijire in contextul preferintelor, credintelor si valo-
rilor pacientilor si al celor mai bune dovezi disponibile
care asigura faptul cd pacientul intelege riscurile 832833
beneficiile si posibilele consecinte ale diferitelor opti-
uni.B*#¢ Majoritatea pacientilor prefera sia imparta-
seasca deciziile cu privire la propria lor sdandtate, daca
sunt suficient de informati si pregatiti.®*"% S-a demon-
strat ca ingrijirea centratd pe pacient si luarea deciziilor
in comun contribuie la imbunatdtirea concordantei in-
tre furnizorii de ingrijire si pacientii aflati in planuri de
tratament, precum si cresterea satisfactiei pacientilor,
a calitatii vietii si a rezultatelor asupra santt;i.330839-84

13.2. Ingrijire centrati pe pacient
si luarea deciziilor in comun in
endocardita infectioasa

Severitatea El, diagnosticul si tratamentul complex si
cuprinzator, precum si traiectoria lunga a bolii, pun un
accent deosebit pe ingrijirea centratd pe pacient si pe
luarea deciziilor In comun in El (Figura 14). Calitatea
vietii pare sd fie afectata la supravietuitorii El, un numar
semnificativ de pacienti dezvoltand simptome de anxi-
etate, depresie sau chiar tulburare de stres post-trau-
matic n urma tratamentului E|.6%484

Momentul diagnosticului este adesea stresant din
punct de vedere emotional pentru pacient si familie,
deoarece acestia se confruntd cu o afectiune care le
pune viata in pericol si un tratament indelungat.®*

In timpul fazei de diagnostic si tratament activ, fur-
nizorii de asistentd medicald ar trebui sd depund toate
eforturile pentru a minimiza disconfortul pacientului
(de exemplu, legat de simptome si proceduri de dia-
gnosticare) si pentru a atenua suferinta atat la pacient,
cat si la familie, oferind sprijin si informatii complete si
in timp util despre starea pacientului, optiuni si pro-
gnostic. Independent de strategia terapeuticd (adicd
chirurgicala versus conservatoare), ingrijirea centratd
pe pacient este cheia pentru a asigura un rezultat fi-
zic si mental bun in timpul unui tratament indelungat
si al spitalizarii asociate cu El. Mentinerea continuitatii
nimum a numdrului de furnizori pe care i intalneste
pacientul si reducerea la minimum a transferurilor intre
si in interiorul unitatilor, face parte dintr-o abordare de
ingrijire centratd pe pacient. Permiterea vizitelor famili-
ei Tn orice moment si oferirea oportunitatii mentinerii
integritdtii personale si a autonomiei sunt probleme

importante pentru pacienti. Organizatiile si asociatiile
nationale de pacienti pot fi o optiune pentru a oferi
informatii si sprijin pacientilor si familiilor acestora.

Rolul optiunilor de tratament antimicrobian am-
bulatoriu in El ar trebui discutat folosind o abordare
comund de luare a deciziilor, implicand partenerul sau
familia pacientului, dacd este posibil. Tratamentul am-
bulatoriu trebuie sa fie in concordantd cu preferintele
pacientului si ale familiei, luand in considerare si abili-
tatile de transport si autoingrijire. Pentru a monitoriza
posibilele complicatii, este important sd se informeze si
sa se educe pacientii si ingrijitorii cu privire la semnele
si simptomele progresiei sau recidivei bolii.

Perioada timpurie dupd externare poate fi o pro-
vocare pentru pacienti si familiile acestora, iar pacien-
tii raporteaza o recuperare fizica si psihicad lenta dupd
El, deseori extinzdndu-se mai mult decat era antici-
pat 0360484847 Tngrijirea centrati pe pacient ar trebui,
prin urmare, sa se extindd mai mult decat tratamentul
clinic la spital pentru a asigura un rezultat bun dupa
externare. Desi putine cercetdri au explorat nevoile
pacientilor si familiilor de recuperare si reabilitare dupd
El, pacientii cu boli de inimd raporteazd ca se confruntd
cu provocari noi si continue si o lipsa de cunostinte
si Intelegere dupa externare, care ar trebui abordate
pentru a optimiza recuperarea.?*

Se recomanda elaborarea unui plan de recuperare
in colaborare cu pacientul si persoanele care fi ingrijesc
si ca planul sd fie revizuit si eventual ajustat dupa o pe-
rioada scurtd de timp dupd externare.®®

Exercitiile fizice ar trebui recomandate pe baza unei
evaludri individuale a capacitatii functionale (ghidate de
medici si kinetoterapeuti), iar educatia pacientului si
sprijinul psihosocial ar trebui sa abordeze principalele
probleme si preocupdri pe care le au pacientii si fami-
liile. Este important cd educarea pacientului ar trebui
sd includa, de asemenea, informatii despre riscul de re-
cidivd si masurile preventive descrise in Sectiunile 3 si
11. O atentie speciald trebuie acordata pacientilor fard
rude apropiate. Grupuri de auto-sustinere sau mentori
pot fi introduse pacientilor fard retele de sprijin. De
asemenea, poate fi o optiune urmarirea telefonicd de la
personalul sectiei, pand cand se ajunge la recuperarea
completa.

O abordare paliativd are ca scop imbunétatirea cali-
tatii vietii pacientilor si a familiilor acestora care se con-
fruntd cu probleme asociate cu o boald care pune viata
in pericol, ceea ce este relevant pentru multi pacienti
cu El. Aceastd abordare include o perspectiva holistica,
bazatd pe nevoi, cu scopul de a evalua si Tmbunata-
ti gestionarea simptomelor, comunicarea, planificarea

spirituale.®®
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Figura 14 Conceptul de ingrijire centrata pe pacient in endocardita infectioasa

14. Diferentele de sex

Sexul feminin este mai rar intalnit la pacientii diagnos-
ticati cu El, fiind prezent in aproximativ o treime din
cazuri; o descoperire care a fost demonstrata in mai
multe subpopulatii de pacienti cu El si in diferite regi-
uni 7238182 Motivul pentru care sexul feminin este
observat mai putin frecvent in El este necunoscut si
meritd investigatii suplimentare. Motivele posibile in-
clud subdiagnosticarea El la femei, prejudecitile de tri-
mitere in studiile publicate, mecanismele de protectie
intrinsecd Tmpotriva El la femei si scaderea incidentei
factorilor de risc pentru El la femei (de exemplu, boala
valvulara aortica bicuspidd, interventia chirurgicala an-

terioard de Tnlocuire a valvei cardiace), printre altele.
Un studiu recent la nivel national asupra populatiei
privind datele individuale de legare la nivel de pacient
a 7513 pacienti spitalizati pentru El in Scotia, totusi,
a demonstrat proportii aproximativ egale de pacienti
de sex masculin si feminin pe parcursul perioadei de
studiu de 25 ani.”’

S-a demonstrat ca pacientii de sex feminin cu El
au o prevalentd mai mare a mai multor factori de risc
pentru El in comparatie cu omologii lor de sex mas-
culin, inclusiv varsta Tnaintatd, afectarea valvei mitrale,
infectia cu S. aureus, simptome neurologice si hemo-
dializd.#*%¢ Cu toate acestea, bdrbatii au o prevalen-
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ta mai mare a altor factori de risc importanti, inclusiv
inlocuirea anterioard a valvei protetice, complicatiile
perianulare, BCl si ciroza hepaticd.?>

Unele studii au demonstrat rate mai mari ale mor-
talitatii la pacientii de sex feminin cu EI®*®, in timp ce
altele nu au demonstrat diferente in ratele mortalitatii
timpurii si la un an intre barbati si femei. 853855857

Studiul populatiei mentionat mai sus din Scotia a
ardtat rate mai scazute de mortalitate la femei in peri-
oada de studiu.”

Desi chirurgia a fost demonstratd ca fiind protec-
toare impotriva mortalitatii in mai multe scenarii clini-
ce (vezi Sectiunea 8), chirurgia este efectuata mairar la
pacientele de sex feminin cu E1.8558% Tntr-un studiu uti-
lizaind Baza Nationald de Date a Pacientilor Spitalizati
pentru El, care a inclus 81 942 de pacienti spitalizati
pentru El pe o perioadd de 11 ani, femeile au avut cu
43% mai putine sanse sa fie supuse unei chirurgii de
inlocuire a valvei, o diferentd semnificativa care a per-
sistat dupd ajustarea pentru factorii de confuzie. Mo-
tivul pentru diminuarea chirurgiei la pacientele cu El
de sex feminin este necunoscut si necesita investigatii
suplimentare.

Sexul feminin a fost, de asemenea, identificat ca un
factor de risc independent pentru mortalitate Th mo-
delele de predictie pentru pacientii cu El supusi unei
interventii chirurgicale.’® Cu toate acestea, un studiu
intr-un singur centru a sugerat ca rezultatele chirurgi-
cale observate mai proaste la pacientele de sex femi-
nin cu El au fost legate de factorii lor de risc crescuti
si severitatea prezentarii, mai degraba decat sexul in
sine8* Tn plus, un mare registru multicentric de 4300
de pacienti supusi unei interventii chirurgicale pentru
El nu a reusit sd identifice sexul feminin ca un predictor
independent al mortalitat;i.®>

15. Mesaje cheie
Preventie:

e Populatiile la risc Tnalt de El includ pacientii cu El
anterior, pacientii cu valve protetice chirurgicale
sau implantate transcateter sau post-reparare val-
vulard, si pacientii cu boli cardiac congenitale netra-
tate sau corectate chirurgical.

e Preventia El implicd mdsuri de igiena (incluzand igi-
ena orald) pentru toti indivizii si profilaxie antibiotic
pentru pacientii cu procedure oro-dentale aflati la
risc Tnalt de El.

Echipa de endocardita:
e Diagnosticul si gestionarea pacientilor cu El ar

trebui discutate in cadrul echipei de endocardita,
care include profesionisti din domeniul sandtdtii cu

experientd pentru a diagnostica si trata El si com-
plicatiile acesteia.

e El necomplicatd poate fi gestionata intr-un centru
de referintd care rdmane Tn comunicare precoce
si regulatd cu echipa de endocarditd a unui centru
specializat Tn valve cardiace.

e Pacientii cu El complicatd ar trebui tratati intr-un
centru specializat Tn valve cardiace, care trebuie sd
ofere o gamd largd de asistentd auxiliard de speci-
alitate, inclusiv expertiza la fata locului in chirurgie
cardiaca.

Diagnostic:

e Diagnosticul de El se bazeazd pe criterii majore,
care includ hemoculturi pozitive si leziuni anatomi-
ce si metabolice valvulare si perivalvulare/peripro-
tetice detectate la imagisticd si pe criterii minore
care au fost actualizate pentru a include disemi-
narea vasculard embolicd frecventa, inclusiv leziuni
asimptomatice detectate doar prin imagistica.

e Au fost stabiliti algoritmi de diagnostic clar pentru
a diagnostica EVN, EVP si El pe cord drept.

Terapia antimicrobiana - principii si metode:

e Tratamentul de succes al El se bazeaza pe eradica-
rea microbiand prin medicamente antimicrobiene.
Chirurgia contribuie prin indepartarea materialului
infectat si drenarea abceselor.

e Tratamentul cu antibiotice al EVP ar trebui sd du-
reze mai mult (=6 saptamani) decat cel al EVN(2-6
saptamani).

e Atat in EVN cat si in EVP, durata tratamentului
se bazeazd pe prima zi de antibioterapie eficienta
(hemoculturd negativd n cazul hemoculturii initiale
pozitive), nu in ziua efectuarii interventiei chirurgi-
cale.

e Alegerea initiald a tratamentului empiric depinde
de utilizarea antibioterapiei anterioare, indiferent
dacd El este EVN sau EVP (si dacd da, cand a fost
efectuatd interventia chirurgicalda [EPV precoce vs.
tardivd]), locul unde a avut loc infectia (comunitar,
nosocomial) , sau El asociatd asistentei medicale
non-nosocomiale) si cunoasterea epidemiologiei
locale.

e Tratamentul cu antibiotice al El are doua faze.
Prima fazd constd in 2 saptdmani de tratament iv.
intraspitalicesc. In aceasta fazad initiald, interventia
chirurgicald ar trebui efectuata dacd este indicat,
corpii straini infectati trebuie Indepdrtati si abce-
sele cardiace si extracardiace trebuie drenate. In
a doua fazd, la pacientii selectati, tratamentul cu
antibiotice poate fi finalizat in cadrul unui program
ambulatoriu cu administrare de antibiotic parente-
ral sau oral, timp de pana la 6 saptamani.

¢ Aminoglicozidele nu sunt recomandate in EVN sta-
filococica deoarece beneficiile lor clinice nu au fost
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demonstrate. In El cauzati de alte microorganisme
la care sunt indicate aminoglicozide, acestea ar
trebui prescrise intr-o singura doza zilnicd pentru a
reduce nefrotoxicitatea.

Rifampicina ar trebui utilizatd numai in El care im-
plicd materiale strdine, cum ar fi EVP, dupa 3-5 zile
de terapie antibiotica eficienta.

Cand este indicatd daptomicina, aceasta trebuie
administratd Tn doze mari (10 mg/kg o data pe zi)
si combinatd cu un al doilea antibiotic (beta-lacta-
mice sau fosfomicind la pacientii alergici la beta-lac-
tami) pentru a creste activitatea si a evita dezvolta-
rea rezistentei.

Tratamentul ambulator cu antibiotic parenteral sau
oral(OPAT) poate incepe numai atunci cand un
ETE aratd absenta progresiei locale si a complicatii-
lor (de exemplu, disfunctie valvulara severd).

In programul OPAT, pacientii continua cu aceleasi
antibiotice administrate in faza acutd, dacd acest
lucru este posibil.

Indicatii pentru interventia chirurgicala si
managementul principalelor complicatii ale
endocarditei infectioase:

Existd trei motive principale pentru a se efectua in-
terventia chirurgicald in cadrul El acute: IC, infectie
necontrolata si prevenirea embolizdrii septice.

In timp ce interventia chirurgicali in timpul fazei
acute a El este de obicei efectuata de urgenta (adi-
cd pacientul este supus unei interventii chirurgicale
in 3-5 zile), unele cazuri necesita o interventie chi-
rurgicald de urgentd (adicd in 24 de ore), indiferent
de durata preoperatorie a tratamentului cu antibi-
otice.

Alte complicatii ale endocarditei infectioase:

Accidentul vascular cerebral poate fi primul simp-
tom cu care se prezintd pacientii cu El. Febra
inexplicabild care insoteste un accident vascular
cerebral la un pacient cu factori de risc pentru El
ar trebui sd ridice suspiciunea de El.

Implantarea stimulatorului cardiac epicardic trebuie
luatd Tn considerare la pacientii supusi unei inter-
ventii chirurgicale pentru El cu BAV complet si alti
factori de risc.

RMN sau PET/CT sunt indicate la pacientii cu sus-
piciune de spondilodiscita si osteomielita vertebra-
Id care complicd El.

Principii si metode de terapie chirurgicala:

Indicatia de a efectua angiografie coronariand in-
vaziva sau ACT Tnainte de interventia chirurgicala
pentru El ar trebui sa se bazeze pe prezenta facto-
rilor de risc cardiovascular la pacientii cu El valvula-
ra aortica.

e Interventia chirurgicald nu trebuie amanata la pa-
cientii cu AVC nonhemoragic si cu indicatii clare
pentru interventie chirurgicald. La pacientii cu AVC
hemoragic preoperator semnificativ, se recomanda
in general o intarziere a managementului operator
(=4 sdptamani).

e Decizia de a nu efectua interventia chirurgicald
atunci cand este indicat trebuie luatd in cadrul
echipei de endocardita.

Rezultatul dupa externare — urmarire si pro-
gnostic pe termen lung:

e Recidiva reprezintd un episod repetat de El cauzat
de acelasi microorganism si reprezintd un esec al
tratamentului, impunand cdutarea unui focar per-
sistent de infectie si o evaluare care sd indrume ca-
tre interventia chirurgicald dacd aceasta se impune.

e Reinfectia este o infectie cauzatd de un alt micro-
organism, de obicei la mai mult de 6 luni de la epi-
sodul initial.

e (dati ce tratamentul cu antibiotice a fost incheiat,
ar trebui repetate hemoculturile.

e Pacientii externati dupa primul episod de El tre-
buie sa rdmana sub supraveghere atentd pentru
potentiale complicatii pe termen lung.

Managementul unor situatii specifice:

e Profilaxia cu antibiotice pentru prevenirea El legata
de DIEC inainte de interventii dentare si alte inter-
ventii non-cardiace nu este justificata.

e O singurd hemoculturd pozitivd fard alte dovezi
clinice de infectie nu ar trebui sa duca la indepdr-
tarea DIEC. Indepirtarea completi a DIEC este
recomandata pentru toti pacientii cu infectie con-
firmatd a sondei.

e Indicatia pentru reimplantarea DIEC trebuie n-
totdeauna reevaluata si nicio parte din dispozitivul
extras nu trebuie reimplantatd. La pacientii de-
pendenti de stimulator cardiac, un cablu de fixare
activd poate fi introdus si conectat la un stimulator
cardiac extern timp de pana la 6 saptamani.

e Tratamentul chirurgical al El de cord drept este
indicat la pacientii cu bacteriemie persistenta, dis-
functie ventriculard dreaptd, embolie pulmonard
septica recurentd si compromitere respiratorie si
implicarea structurilor cordului stang.

e Ingrijirea multidisciplinard a pacientilor cu boli
cardiace congenitale cu El, de la diagnostic pana la
tratament, ar trebui sd fie oferitd in centre speci-
alizate pentru BCC cu expertizd in imagistica car-
diaca congenitald, chirurgie cardiacd congenitald si
terapie intensiva.
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Ingrijire centrati pe pacient siluarea deciziilor
in comun in endocardita infectioasa:

e La pacientii cu El, luarea in comun a deciziilor per-
mite integrarea preferintelor, valorilor si prioritd-
tilor pacientilor pentru a obtine o decizie buna de
tratament.

e La pacientii cu El si fard retele de sprijin sau grav
afectati de determinantii sociali, trebuie stabilit
un plan de recuperare elaborat in colaborare cu
pacientul, evidentiind informatiile despre riscul de
recidivd si masurile preventive.

Diferentele de sex:

e Sexul feminin este mai putin frecvent la pacientii
diagnosticati cu El, fiind prezent in aproximativ o
treime din cazuri.

16. Lipsa de dovezi

e Majoritatea recomandarilor cu un nivel de dovezi
B se bazeaza mai degraba pe studii observationale
decdt pe RCT unice sau pe meta-analize din RCT.

Prevenire:

e Tn grupurile de afectiuni cu risc intermediar sau
necunoscut, nu existd dovezi care sa recomande
profilaxia cu antibiotice.

e In prezent, nu existd dovezi care sd sustind utiliza-
rea profilaxiei cu antibiotice dupd implantarea unui
dispozitiv de tip occluder al urechiusei stangi.

Diagnostic:

e Sunt necesare mai multe date cu privire la acu-
ratetea diagnosticului El cu hemocultura negativa
folosind tehnici de biologie moleculara sau deter-
minarea ADN-ului fard celule bacteriene/fungice in
probele de sange.

e Standardizarea metodologiei de evaluare a dimen-
siunii vegetatiilor nu a fost stabilita.

e Sunt necesare mai multe date despre performanta
diagnostica a ecocardiografiei intracardiace in EVP.

e Trebuie stabilit rolul [18F]FDG-PET/CT(A) in
EVN.

e Utilizarea de rutina a testelor imagistice pentru a
detecta prezenta evenimentelor embolice, in speci
al imagistica cerebrald, nu este bine stabilitd.

¢ In endocardita fungicd, rolul indicatorilor molecu-
lari si biochimici in stabilirea diagnosticului nu este
bine studiat.

Terapia antimicrobiana - principii si metode:

e Sunt necesare studii clinice pentru a evalua efica-
citatea si siguranta regimurilor recomandate de
tratament antimicrobian si a noilor combinatii de

antimicrobiene. Multe recomandari provin din stu-
diile clinice pentru bacteriemie si nu pentru El.

e Tratamentul antibiotic eficient la pacientii cu strep-
tococi orali foarte rezistenti la penicilind trebuie
investigat.

e Sunt necesare date randomizate pentru a stabili
cea mai buna strategie medicald in El stafilococica.

e Tratamentele antibiotice eficiente pentru pacientii
cu EI HLAR E. faecalis si hipersensibilitate la be-
ta-lactamine necesita cercetdri suplimentare.

e Tratamentele eficiente pentru El enterococicd
rezistenta la vancomicina necesitd cercetari supli-
mentare.

e Sunt necesare comparatii randomizate cap la cap
ale diferitelor antibiotice pentru a evalua mai bine
eficacitatea si toxicitatea (de exemplu, pentru ami-
noglicozide).

e Durata tratamentului cu antibiotice a fost stabilita
empiric si nu au fost publicate date randomizate.

e Eficacitatea terapiei antifungice combinate nu a fost
studiatd.

e Ultilizarea empirica a unui regim empiric combinat
care economiseste aminoglicozide nu a fost studia-
ta pe larg.

e Sunt necesare mai multe date privind implementa-
rea tratamentului oral in studiile mari.

Indicatii pentru interventia chirurgicala si
managementul principalelor complicatii ale
endocarditei infectioase:

e Indicatia tratamentului chirurgical la pacientii cu El
se bazeazd Tn principal pe opinia expertilor bazatd
pe studii observationale.

e RCT-urile sunt necesare pentru a stabili indicatia si
momentul interventiei chirurgicale la pacientii cu:
o Risc chirurgical crescut.

o  Vegetatii mari dar fara alte indicatii pentru in-
terventie chirurgicala.

o  Embolii sau sangerari cerebrale.

o Pacienti cu infectie necontrolata.

e Mai multe date despre necesitatea si momentul
angiografiei coronariene Tnainte de operatia de en-
docarditd.

e Existd o lipsa de informatii cu privire la momentul
si succesiunea interventiilor la pacientii cu surse
septice multiple.

e Sunt necesare mai multe date despre eficacitatea si
siguranta sistemelor de extractie a vegetatiei in El
de cord drept.

Alte complicatii ale endocarditei infectioase:

e Existd informatii limitate cu privire la siguranta si
eficacitatea trombectomiei mecanice in accidentele
vasculare cerebrale embolice legate de El.

e Nu existd date prospective cu privire la momentul
si siguranta splenectomiei pentru abcesul splenic,
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care complica El in legdtura cu tratamentul valvular
chirurgical.

Principii si metode de tratament chirurgical:

e Existd o nevoie semnificativa de scoruri pentru a
prezice inutilitatea managementului chirurgical la
pacientii cu risc foarte nalt.

e Existd o lipsd de date cu privire la cel mai adecvat
regim de anticoagulare la pacientii cu EVP compli-
cat de accident vascular cerebral hemoragic.

Rezultatul dupa externare: urmarire si pro-
gnostic pe termen lung:

e Sunt necesare studii clinice pentru a evalua eficaci-
tatea reabilitdrii, inclusiv momentul optim, durata,
metodele si componentele.

e Sunt necesare date despre rezultatele raportate de
pacient in timpul urmaririi pe termen scurt si lung.

Managementul unor situatii specifice:

e Sunt necesare date suplimentare despre incidenta,
caracteristicile si rezultatele El la pacientii tratati cu
terapii valvulare transcateter sau cu inchidere cu
occluder a urechiusei stangi.

e Existd o intrebare clinicd nerezolvata cu privire la
eficacitatea si siguranta tratamentului chirurgical al
El la pacientii tratati anterior prin interventii valvu-
lare transcateter.

e Sunt necesare date randomizate privind momentul
reimplantarii DEIC dupd indepdrtarea dispozitivului
infectat.

Tabelul 14 ,,Ce sa faci” si ,,Ce sa nu faci”

Recomandari

Recomandari pentru profilaxia antibiotica la pacientii cu boli cardiovasculare supusi unor proceduri oro-dentare cu risc crescut de |

endocardita infectioasa

Profilaxia antibiotica este recomandata la pacientii cu El anterioard.

Masurile generale de prevenire sunt recomandate la persoanele cu risc inalt si mediu de El.

Profilaxia cu antibiotice este recomandata la pacientii cu valve protetice implantate chirurgical si cu orice material utilizat pentru repara-

rea chirurgicald a valvei cardiace.

Profilaxia antibioticd este recomandata la pacientii cu proteze valvulare aortice si pulmonare implantate transcateter.

Profilaxia antibioticd este recomandata la pacientii cu BCC cianotice netratate si la pacientii tratati cu interventii chirurgicale sau transca-
teter cu sunturi paliative postoperatorii, ducte protetice sau alte proteze. Dupd repararea chirurgicald, in absenta defectelor reziduale
sau a protezelor valvulare, profilaxia cu antibiotice se recomanda doar in primele 6 luni dupd procedura.

Profilaxia cu antibiotice este recomandata la pacientii cu dispozitive de suport ventricular.

Profilaxia cu antibiotice nu este recomandata la alti pacienti cu risc scazut de El.

Recomandari pentru prevenirea endocarditei infectioase la pacientii cu risc ridicat

Profilaxia cu antibiotice este recomandatd in extractiile dentare, procedurile de chirurgie orala si procedurile care necesita manipularea

regiunii gingivale sau periapicale a dintilor.

Recomandari pentru prevenirea endocarditei infectioase in procedurile cardiace

Screeningul preoperator pentru portajul nazal al S. aureus este recomandat fnainte de operatia cardiacd electivd sau de implantare

valvulard transcateter pentru a trata purtatorii.

Profilaxia antibioticd perioperatorie este recomandata fnainte de plasarea unui DEIC.
Sunt recomandate mésuri aseptice pre-procedurale optime ale locului de implantare pentru a preveni infectiile cu DEIC.

Profilaxia antibiotica periprocedurald este recomandata la pacientii supusi unei implantari chirurgicale sau transcateter a unei valve

protetice, a unei proteze intravasculare sau a altor materiale strdine.

e Existd o lipsd de dovezi in ceea ce priveste inde-
partarea de rutina a DEIC la pacientii cu El pe par-
tea stanga.

e Sunt necesare date randomizate despre interventia
chirurgicala in El de cord drept.

Ingrijire centrati pe pacient si luarea decizii-
lor in comun in endocardita infectioasa:

e Deoarece nu exista dovezi specifice bolii, sunt ne-
cesare date privind ingrijirea centratd pe pacient si
luarea deciziilor in comun in El.

e Lipsesc date despre modul in care ingrijirea centra-
ta pe pacient si luarea deciziilor in comun la paci-
entii cu vulnerabilitdti sociale si de sandtate mintald
le pot imbundtati rezultatele.
si interventiile de luare a deciziilor Th comun sunt
necesare pentru a implementa strategii eficiente.

Diferentele de sex:

e Sunt necesare date suplimentare pentru a deter-
mina de ce El este observata mai putin frecvent si
de ce rezultatele sunt mai rele la pacientii de sex
feminin.

e Trebuie determinate si abordate motivele pentru
trimiterea mai scdzuta la interventii chirurgicale la
pacientii de sex feminin cu El in comparatie cu pa-
cientii de sex masculin.

17. Mesaje ,,Ce sa faci” si ,,Ce sa
nu faci” din Ghid
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Se recomanda mdsuri chirurgicale standard aseptice in timpul introducerii si manipuldrii cateterelor in mediul laboratorului de cateterism.

Decolonizarea sistematicd a pielii sau nazala fara screening pentru S. aureus nu este recomandata.
Recomandari pentru echipa de endocardita

Diagnosticul si gestionarea pacientilor cu El complicatd sunt recomandate a fi efectuate fntr-un stadiu incipient intr-un centru de valve
cardiace, cu facilitati chirurgicale imediate si o ,,echipa de endocardita” pentru a imbunatati rezultatele.

Pentru pacientii cu El necomplicatd gestionati intr-un Centru de Referintd, se recomandd comunicarea precoce si regulata intre echipele

de endocarditd locald si Centrul Valvelor Inimii pentru a fmbunatéti rezultatele pacientilor.

Recomandari pentru rolul ecocardiografiei in endocardita infectioasa

A. Diagnostic

ETT este recomandatd ca modalitate de imagisticd de primd linie Tn suspiciunea de El.

ETE este recomandata la toti pacientii cu suspiciune clinica de El si un ETT negativ sau nediagnostic.

ETE este recomandata la pacientii cu suspiciune clinicd de El, cdnd este prezentd o valvd cardiacd protetica sau un dispozitiv intracardiac.

Se recomanda repetarea ETT si/sau ETE in decurs de 5-7 zile in cazurile de examinare initial negativd sau neconcludentd, cand suspiciu-
nea clinicd de El ramane ridicata.

ETE este recomandata la pacientii cu suspiciune de El, chiar si in cazurile cu ETT pozitiv, cu exceptia El pe valvd nativa dreaptd izolatd cu

examinare ETT de bund calitate si rezultate ecocardiografice neechivoce.
B. Urmarire sub terapie medicala

Se recomanda repetarea ETT si/sau ETE imediat ce se suspecteazd o noud complicatie a El (suflu nou, embolie, febrd persistentd si bacterie-
mie, IC, abces, BAV).

ETE este recomandat atunci cand pacientul este stabil inainte de a trece de la terapia antibioticd intravenoasd la cea orald.
C. Ecocardiografie intraoperatorie

Ecocardiografia intraoperatorie este recomandata in toate cazurile de El care necesita interventie chirurgicala.

D. Dupa terminarea terapiei

ETT si/sau ETE sunt recomandate la finalizarea terapiei cu antibiotice pentru evaluarea morfologiei si functiei cardiace si valvulare la

pacientii cu El care nu au fost supusi unei interventii chirurgicale de valvd cardiaca.
Recomandari pentru rolul tomografiei computerizate, imagisticii nucleare si rezonanta magnetica in endocardita infectioasa
CTA cardiacd este recomandata la pacientii cu posibild EVN pentru a detecta leziunile valvulare si a confirma diagnosticul de EL.

[18F]FDG-PET/CT(A) si ACT cardiaca sunt recomandate in posibila EVP pentru a detecta leziunile valvulare si a confirma
diagnosticul de EI.

ACT cardiacd este recomandata in EVN si EVP pentru a diagnostica complicatiile paravalvulare sau periprotetice daca ecocardiografia
este neconcludentd.

Imagistica creierului si a intregului corp (CT, [18F]FDG-PET/CT si/sau RMN) sunt recomandate la pacientii simptomatici cu EVN si EVP

Recomandari pentru tratamentul antibiotic al endocarditei infectioase datorate streptococilor orali si grupului Streptococcus gallolyticus

pentru a detecta leziunile periferice sau pentru a adduga criterii de diagnostic minore.

Streptococi orali sensibili la penicilina si grupul Streptococcus gallolyticus
Tratament standard: durata de 4 saptamani in EVN sau durata de 6 saptamani in EVP

La pacientii cu El din cauza streptococilor orali si a grupului S. gallolyticus, se recomanda penicilina G, amoxicilind sau ceftriaxona timp
de 4 (in EVN) sau 6 saptamani (in EVP), folosind urmatoarele doze:

Doza si calea de administrare a antibioticelor pentru adulti

Penicilina G 12-18 milioane U/zi iv. fie in 4—6 doze sau continuu
Amoxicilina 100-200 mg/kg/zi iv. in 4-6 doze
Ceftriaxona 2 g/ziiv.in 1 dozd

Doza si calea de administrare a antibioticelor la copii

Penicilina G 200 000 U/kg/zi iv. in 4-6 prize divizate
Amoxicilind 100-200 mg/kg/zi iv. in 4-6 doze
Ceftriaxond 100 mg/kg/zi iv.n 1 doza

Tratament standard: durata de 2 saptamani (nu se aplica EVP)

Tratamentul de 2 saptdmani cu penicilina G, amoxicilina, ceftriaxona combinat cu gentamicina este recomandat doar pentru tratamen-
tul EVN necomplicat datorat streptococilor orali si S. gallolyticus la pacientii cu functie renald normala folosind urmatoarele doze:

Doza si calea de administrare a antibioticelor pentru adulti
Penicilina G 12-18 milioane U/zi iv. fie in 4—6 doze sau continuu

Amoxicilind 100-200 mg/kg/zi iv. in 4-6 doze
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Ceftriaxona 2 g/ziiv.in 1 dozd
Gentamicind 3 mg/kg/zi iv. sau im. in 1 dozd

Doza si calea de administrare a antibioticelor la copii

Penicilina G 200 000 U/kg/zi iv. in 4-6 prize divizate

Amoxicilind 100200 mg/kg/zi iv. in 4-6 doze

Ceftriaxond 100 mg/kg iv. in 1 doza

Gentamicina 3 mg/kg/zi iv. sau im. in 1 dozd sau 3 doze impartite in mod egal

Alergie la beta-lactamine

La pacientii alergici la beta-lactamine si cu El datorata streptococilor orali si S. gallolyticus, se recomanda vancomicina timp de 4 sapta-
mani in EVN sau timp de 6 saptdmani in EVP utilizand urmétoarele doze:

Doza si calea de administrare a antibioticelor pentru adulti
Vancomicina 30 mg/kg/zi iv. in 2 doze
Doza si calea de administrare a antibioticelor la copii

Vancomicina 30 mg/kg/zi iv. in 2 sau 3 doze impartite in mod egal
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| (o]
-

Grupul de streptococi orali si Streptococcus gallolyticus susceptibili, cu expunere crescuta sau rezistenti la penicilina

La pacientii cu EVN din cauza streptococilor orali si S. gallolyticus, penicilina G, amoxicilind sau ceftriaxond timp de 4 saptamani in
asociere cu gentamicina timp de 2 saptdmani se recomanda utilizarea urmatoarelor doze:

Doza si calea de administrare a antibioticelor pentru adulti

Penicilin G 24 milioane U/zi iv. fie in 4-6 doze sau continuu
Amoxicilina 12 g/zi iv. in 6 doze

Ceftriaxona 2 g/ziiv.in 1 dozd

Gentamicind 3 mg/kg/zi iv. sau im. in 1 dozad

La pacientii cu EVP din cauza streptococilor orali si S. gallolyticus, penicilina G, amoxicilind sau ceftriaxond timp de 6 saptamani combi-
nate cu gentamicina timp de 2 saptamani se recomanda utilizarea urmdtoarelor doze:

Doza si calea antibioticelor pentru adulti

Penicilina G 24 milioane U/zi iv. fie in 4-6 doze sau continuu
Amoxicilind 12 g/zi iv. in 6 doze

Ceftriaxond 2 g/ziiv.in 1 doza

Gentamicina 3 mg/kg/zi iv. sau im. in 1 dozd

Alergie la beta-lactamine
La pacientii cu EVN din cauza streptococilor orali si S. gallolyticus si care sunt alergici la beta-lactamine, se recomanda vancomicina timp
de 4 saptimani folosind urmdtoarele doze:
Doza si calea de administrare a antibioticelor pentru adulti
Vancomicina 30 mg/kg/zi iv. in 2 doze
Doza si calea de administrare a antibioticelor la copii
Vancomicina 30 mg/kg/zi iv. in 2 doze

La pacientii cu EVP din cauza streptococilor orali si S. gallolyticus si care sunt alergici la beta-lactamine, se recomandd vancomicina timp
de 6 saptdmani combinata cu gentamicina timp de 2 sdptamani folosind urmatoarele doze:

Doza si calea de administrare a antibioticelor pentru adulti
Vancomicina 30 mg/kg/zi iv. in 2 doze
Gentamicind 3 mg/kg/zi iv. sau im. in 1 dozd

Doza si calea de administrare a antibioticelor la copii
Vancomicina 30 mg/kg/day iv. in 2 doses

Gentamicina 30 mg/kg/zi iv. in 2 doze

Recomandari pentru tratamentul antibiotic al endocarditei infectioase cauzate de Staphylococcus spp.
El cauzata de stafilococi sensibili la meticilina

La pacientii cu EVN din cauza stafilococilor sensibili la meticiling, se recomanda (flu)cloxacilind sau cefazolina timp de 4-6 saptdmani
folosind urmétoarele doze:

Doza si calea de administrare a antibioticelor pentru adulti
(flu)cloxacilind 12 g/zi iv. in 4-6 doze
Cefazolin 6 g/ziiv. in 3 doze
Doza si calea antibioticelor la copii
(flu)cloxacilind 200-300 mg/kg/zi iv. in 4-6 doze impartite in mod egal
Cefazolin 300-600 mg/kg/zi in 3—4 prize

. -



Ghidurile ESC 82

La pacientii cu EVP din cauza stafilococilor sensibili la meticiling, (flu)cloxacilind sau cefazolin cu rifampicina timp de cel putin 6 sapta-

mani si gentamicina timp de 2 saptdmani se recomanda utilizarea urmatoarelor doze:

Doza si calea antibioticelor pentru adulti

(flu)cloxacilind 12 g/zi iv. in 4-6 doze

Cefazolin 6 g/ziiv.in 3 doze

Rifampin 900 mg/zi iv. sau pe cale orala in 3 doze impartite in mod egal
Gentamicind 3 mg/kg/zi iv. sau i.m. in 1 (de preferat) sau 2 doze

Doza si calea antibioticelor la copii

(flu)cloxacilind 200-300 mg/kg/zi iv. in 46 doze impdrtite in mod egal

Cefazolin 300-600 mg/kg/zi in 3—4 prize
Rifampin 20 mg/kg/zi iv. sau pe cale orald in 3 doze impértite in mod egal
Gentamicind 3 mg/kg/zi iv. sau im. in 1 (de preferat) sau 2 doze

Alergie la beta-lactamine
La pacientii cu EVN din cauza stafilococilor sensibili la meticilind care sunt alergici la penicilina, se recomanda cefazolina timp de 4-6
sdptamani folosind urmatoarele doze:
Doza si calea de administrare a antibioticelor pentru adulti
Cefazolin 6 g/ziiv. in 3 doze
Doza si calea antibioticelor la copii
Cefazolin 00-600 mg/kg/zi in 3—4 prize
La pacientii cu EVP din cauza stafilococilor sensibili la meticilind care sunt alergici la peniciling, se recomandé cefazolind combinata cu
rifampina timp de cel putin 6 sdptamani si gentamicina timp de 2 saptamani, folosind urmatoarele doze:

Doza si calea de administrare a antibioticelor pentru adulti

Cefazolin 6 g/ziiv.in 3 doze
Rifampin 900 mg/zi iv. sau pe cale orala in 3 doze impartite in mod egal
Gentamicind 3 mg/kg/zi iv. sau im. in 1 (de preferat) sau 2 doze

Doza si calea antibioticelor la copii

Cefazolin 300-600 mg/kg/zi in 3—4 prize
Rifampin 20 mg/kg/zi iv. sau pe cale orala in 3 doze impartite in mod egal
Gentamicind 3 mg/kg/zi iv. sau i.m.in 1 (de preferat) sau 2 doze

El cauzata de stafilococi rezistenti la meticilina

La pacientii cu EVNdin cauza stafilococilor rezistenti la meticilind, vancomicina este recomandata timp de 4-6 saptdmani folosind urma-
toarele doze:

Doza si calea de administrare a antibioticelor pentru adulti
Vancomicina 30-60 mg/kg/zi iv. in 2-3 doze
Doza si calea de administrare a antibioticelor pentru copii
Vancomicina 30 mg/kg/zi iv. in 2-3 doze impartite in mod egal

La pacientii cu EVP din cauza stafilococilor rezistenti la meticilind, se recomanda vancomicina cu rifampind timp de cel putin 6 saptamani
si gentamicina timp de 2 sdptamani folosind urmatoarele doze:

Doza si calea de administrare a antibioticelor la copii

Vancomicina 30-60 mg/kg/zi iv. In 2-3 doze
Rifampin 900-1200 mg/zi iv. sau oral in 2 sau 3 prize divizate
Gentamicina 3 mg/kg/zi iv. sau i.m. in 1 (de preferat) sau 2 doze

Doza si calea de administrare a antibioticelor la copii

Vancomicina 30 mg/kg/zi iv. in 2-3 doze impértite in mod egal
Rifampin 20 mg/kg/zi iv. sau oral in 2 sau 3 prize divizate
Gentamicind 3 mg/kg/zi iv. sau i.m. in 1 (de preferat) sau 2 doze

Recomandari pentru tratamentul antibiotic al endocarditei infectioase cauzate de Enterococcus spp.
Tulpini sensibile la beta-lactamice si gentamicine

La pacientii cu EVN din cauza Enterococcus spp. non-HLAR, se recomanda asocierea ampicilind sau amoxicilind cu ceftriaxond timp de
6 saptdmani sau cu gentamicind timp de 2 saptamani folosind urmatoarele doze:

Doza si calea de administrare a antibioticelor pentru adulti

Amoxicilind 200 mg/kg/zi iv. in 4-6 doze

Ampicilind 12 g/zi iv. in 4-6 doze
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Ceftriaxond 4 g/zi iv.in 2 doze
Gentamicind 3 mg/kg/zi iv. sau im. in 1 dozd

Doza si calea de administrare a antibioticelor la copii

Ampicilind 300 mg/kg/zi iv. in 4-6 doze impartite in mod egal
Ceftriaxond 100 mg/kg iv. in 2 doze
Gentamicind 3 mg/kg/zi iv. sau i.m. in 3 doze impartite egal

La pacientii cu EVP si la pacientii cu EVN complicatd sau > 3 luni de simptome datorate Enterococcus spp. non-HLAR, combinatia de
ampicilina sau amoxicilind cu ceftriaxond timp de 6 saptdmani sau cu gentamicina timp de 2 sdptdmani se recomanda utilizand urmdtoa-
rele doze:

Doza si calea de administrare a antibioticelor pentru adulti

Amoxicilind 200 mg/kg/zi iv. in 4-6 doze
Ampicilind 12 g/zi iv. in 4-6 doze
Ceftriaxond 4 g/zi iv. in 2 doze

Gentamicina 3 mg/kg/zi iv. sau im. in 1 dozd

Doza si calea de administrare a antibioticelor la copii

Ampicilind 300 mg/kg/zi iv. in 4-6 doze impdrtite in mod egal
Amoxicilind 100-200 mg/kg/zi iv. in 4-6 doze

Ceftriaxond 100 mg/kg/zi iv. in 2 doze
Gentamicina 3 mg/kg/zi iv. sau i.m. in 3 doze impartite egal

Rezistenta ridicata la aminoglicozide

La pacientii cu EVN sau EVP din cauza HLAR Enterococcus spp., combinatia de ampicilind sau amoxicilind si ceftriaxona timp de 6
saptdmani este recomandata utilizand urmatoarele doze:

Doza si calea de administrare a antibioticelor pentru adulti

Ampicillind 12 g/zi iv. in 4-6 doze
Amoxicilind 200 mg/kg/zi iv. in 4-6 doze
Ceftriaxond 4 g/zi iv. sau i.m. in 2 doze

Doza si calea de administrare a antibioticelor la copii

Ampicillind 300 mg/kg/zi iv. in 4-6 doze impartite in mod egal
Amoxicillind Amoxicilina 100-200 mg/kg/zi iv. in 4-6 doze
Ceftriaxond 100 mg/kg iv. sau i.m. in 2 doze

Enterococcus spp. rezistent la betalactamine. (E. faecium)

La pacientii cu El din cauza Enterococcus spp. beta-lactamic rezistent. (E. faecium), vancomicina timp de 6 saptdmani combinata cu
gentamicina timp de 2 saptamani se recomandd utilizind urmatoarele doze:

Doza si calea de administrare a antibioticelor pentru adulti
Vancomicina 30 mg/kg/zi iv. in 2 doze
Gentamicina 3 mg/kg/zi iv. sau im. in 1 dozd
Doza si calea de administrare a antibioticelor la copii
Vancomicina 30 mg/kg/zi iv. in 2-3 doze impartite in mod egal

Gentamicina 3 mg/kg/zi iv. sau im. in 1 dozad

Enterococcus spp. rezistent la vancomicina.

| w

La pacientii cu El din cauza Enterococcus spp. rezistent la vancomicina, se recomanda daptomicina combinatd cu beta-lactamine (@mpi-
ciling, ertapenem sau ceftarolind) sau fosfomicina folosind urmatoarele doze:

Doza si calea de administrare a antibioticelor pentru adulti

Daptomicina 10-12 mg/kg/zi iv. n 1 doza

Ampicilind 300 mg/kg/zi iv. in 4-6 doze impartite in mod egal

Fosfomicind 12 g/zi iv. in 4 doze

Ceftarolina 1800 mg/zi iv. in 3 doze

Ertapenem 2 g/zi iv. sau im. in 1 doza C

Doza si calea de administrare a antibioticelor la copii

Daptomicina 10-12 mg/kg/zi iv. in 1 doza (ajustatd in functie de varstd)

Ampicilind 300 mg/kg/zi iv. in 4-6 doze impdrtite in mod egal

Fosfomicind 2-3 g/ziiv.in 1 dozd

Ceftarolina 24-36 mg/kg/zi in 3 prize

Ertapenem 1 g/zi iv. sau i.m. intr-o singurd dozd (dacd este mai tandr de 12 ani, 15 mg/kg/doza [pand la maximum 500 mg]

de doua ori pe zi)



Ghidurile ESC

(o]

4

Recomandari pentru tratamentul antibiotic in ambulatoriu al endocarditei infectioase

Tratamentul antibiotic parenteral in ambulatoriu nu este recomandat la pacientii cu El cauzata de microorganisme foarte greu de tratat,
ciroza hepaticd (Child-Pugh B sau C), embolii severe ale sistemului nervos cerebral, abcese extracardiace mari netratate, complicatii ale
valvei cardiace sau alte complicatii severe. afectiuni care necesitd interventie chirurgicald, complicatii post-chirurgicale severe si El legate de
persoanele care fsi administreazad droguri iv.

0

Recomandari pentru principalele indicatii de interventie chirurgicala in endocardita infectioasa (endocardita valvulara nativ:
cardita valvulara protetica)

si endo-

(i) Insuficienta cardiaca
Chirurgia de urgentd este recomandata in EVN sau EVP aorticd sau mitrald cu regurgitare acutd severd, obstructie sau fistuld care
provoacd edem pulmonar refractar sau soc cardiogen.

Se recomanda interventia chirurgicald de urgentd in EVN aorticd sau mitrald sau EVP cu regurgitare acutd severa sau obstructie care
provoacd simptome de IC sau semne ecocardiografice de tolerantd hemodinamica slaba.

(i) Infectie necontrolata
Se recomanda interventia chirurgicala de urgenta in infectia local necontrolata (abces, anevrism fals, fistula, vegetatie marita, dehiscenta
protetica, BAV nou).

In El cauzatd de fungi sau organisme multirezistente se recomandd interventia chirurgicald urgentd sau non-urgenta in functie de starea

hemodinamica a pacientului.

(iii) Prevenirea emboliei

Se recomanda interventia chirurgicald de urgentd in EVN aorticd sau mitrald sau EVP cu vegetatii persistente 210 mm dupa unul sau
mai multe episoade embolice in ciuda terapiei antibiotice adecvate.

Se recomanda interventia chirurgicald de urgentd in El cu vegetatie 210 mm si alte indicatii de interventie chirurgicala.
Recomandari pentru tratamentul complicatiilor neurologice ale endocarditei infectioase

CT cerebral sau IRM este recomandata la pacientii cu El si anevrisme cerebrale infectioase suspectate.

Neurochirurgia sau terapia endovasculara este recomandatd pentru anevrismele mari, cele cu crestere continua in ciuda terapiei optime
cu antibiotice si anevrismele cerebrale infectioase intracraniene rupte.

Terapia tromboliticd nu este recomandatd in accidentul vascular cerebral embolic datorat El.
Recomandari pentru pacientii cu manifestari musculo-scheletice ale endocarditei infectioase
IRM sau PET/CT este recomandat la pacientii cu suspiciune de spondilodiscita si osteomielita vertebrald care complica El.

ETT/ETE este recomandat pentru a exclude El la pacientii cu spondilodiscita si/sau artritd septica cu hemoculturi pozitive pentru micro-

organismele El tipice.

Recomandari pentru evaluarea preoperatorie a anatomiei coronariene la pacientii care necesita interventii chirurgicale pentru endo-
cardita infectioasa

La pacientii stabili hemodinamic cu vegetatii valvulare aortice care necesitd interventie chirurgicald cardiaca si prezinta risc crescut de
CAD, se recomandd un CTA coronarian multislice de inalta rezolutie.

Angiografia coronariand invaziva este recomandatad la pacientii care necesita interventii chirurgicale pe inimd si care prezinta risc crescut

de BC, in absenta vegetatiilor valvei aortice.
Indicatiile si momentul interventiei chirurgicale cardiace dupa complicatii neurologice in endocardita infectioasa activa
Dupa un atac ischemic tranzitoriu, chirurgia cardiacd, daca este indicatd, se recomanda fara intarziere.

Dupé un accident vascular cerebral, se recomanda interventia chirurgical fard intarziere in prezenta IC, infectie necontrolata, abces sau risc

embolic ridicat persistent, atata timp cat coma este absenta si prezenta hemoragiei cerebrale a fost exclusa prin CT cranian sau RMN.
Recomandari pentru urmarirea dupa externare

Educarea pacientului cu privire la riscul de recidiva si masuri preventive, cu accent pe sandtatea dentard, si pe baza profilului de risc individual
este recomandatd fn timpul urmaririi.

Tratamentul dependentei pacientilor care au avut El dupa administrarea de droguri i.v.
Recomandari pentru endocardita valvulara protetica

Interventia chirurgicald este recomandata pentru EVP precoce (in decurs de 6 luni de la operatia valvulard) cu inlocuire noud a valvei si
debridare completa.

Recomandari pentru endocardita infectioasa asociata cu dispozitivele electronice implantate cardiovasculare

Profilaxia antibioticd care acoperd S. aureus este recomandatd pentru implantarea DEIC.
Ambele ETT si ETE sunt recomandate in cazurile de El suspectate de DEIC pentru identificarea vegetatiilor.

Extractia completa a sistemului fard intarziere este recomandata la pacientii cu El clar legatd de DEIC sub terapie cu antibiotice empirica

inial. -
Continued
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Se recomanda obtinerea a cel putin trei seturi de hemoculturi inainte de initierea prompta a antibioticoterapiei empirice pentru infectia

1 C
cu DEIC, acoperind stafilococii rezistenti la meticilina si bacteriile Gram-negative.
Dacd reimplantarea DEIC este indicatd dupd extractie pentru El asociatd DEIC, se recomanda s fie efectuatd intr-un loc indepartat de
generatorul anterior; cat mai tarziu posibil, odatd ce semnele si simptomele infectiei s-au atenuat si pana cand hemoculturile sunt negati- I C

ve pentru la cel putin 72 de ore in absenta vegetatiilor si negativ timp de cel putin 2 sdptdmani dacd vegetatiile au fost vizualizate.

Tndepirtarea DEIC dupa o singurd hemocultura pozitiva, firi alte dovezi clinice de infectie, nu este recomandati.

BN

Recomandari pentru tratamentul chirurgical al endocarditei infectioase drepte

Se recomanda interventia chirurgicald la pacientii cu El pe partea dreaptd care primesc terapie antibiotica adecvata pentru urmdtoarele scenarii:

Vegetatie persistentd cu insuficientd respiratorie care necesitd suport ventilator dupa embolii pulmonare recurente. | B
Vegetatii tricuspide reziduale mari (>20 mm) dupa embolii pulmonare septice recurente. | B
Large residual tricuspid vegetations (>20 mm) after recurrent septic pulmonary emboli. I C
Pacienti cu implicare simultand a structurilor cordului stamg. | (o)
Recomandari pentru utilizarea terapiei antitrombotice in endocardita infectioasa |
Se recomanda intreruperea terapiei antiplachetare sau anticoagulante in prezenta sangerarii majore (inclusiv hemoragie intracraniand). 1 C
Terapia tromboliticd nu este recomandata la pacientii cu El. Cc

[18F]FDG-PET, tomografie cu emisie de pozitroni 18F-fluorodeoxiglucoza; BAV, bloc atrioventricular;CAD, boala coronariand; BCC, boald cardiaca congenitalg;
DEIC, dispozitiv electronic implantat cardiovascular; CT, tomografie computerizatd; ACT, angiografie tomografica computerizatd; IC, insuficienta cardiacd; HLAR,
rezistentd la aminoglicozide de nivel inalt; IE, endocarditd infectioasd; i.m., intramuscular; iv., intravenos; MRA, angiografie prin rezonantd magneticd; RMN, imagistica
prin rezonantd magnetica; EVN, endocarditd valvulard nativa; PET, tomografie cu emisie de pozitroni; EVP, endocardita de valva proteticd; PWID, persoane care se
injecteaza droguri; ETE, ecocardiografie transesofagiana; ET T, ecocardiografie transtoracica. *Clasd de recomandare.

®Nivelul dovezilor.

18. Date suplimentare
Datele suplimentare sunt disponibile pe European
Heart Journal online.

19. Disponibilitatea datelor
Nu au fost analizate sau generate date noi in ajutorul
acestui studiu.
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