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Onsoz

Kilavuz ve uzman ortakgdris dokimanlarinin amaci 6zellikle bir tanisal ya da
tedaviye yonelik girisimin yarar ve zararlarini tartabilmek amaciyla s6zi edilen
konular hakkindaki tim ilintili kanitlari sunmakhr.Bu kanitlar ginlok klinik
kararlara yardimei olmalidir.

Son yillarda, Avrupa Kardiyoloji Dernedi (ESC) ve ilgili gevrelerce birgok degisik
organizasyon tarafindan ¢ok sayida kilavuz ve ortakgéris dokimani yayinlandi.
Sanal ortam baglantilariyla Ulusal Birliklerin yuzlerce kilavuzuna ulasmak
mimkin. Bu bolluk kusku birakmayacak bir karar verme siirecinden gegmedikge
kilavuzlarin yetkinligini ve gegerliligini sansa birakmaktadir. Bu ESC'nin kilavuz
ve ortakgéris olusturma ve yayinlaryla ilgili tavsiyelerde bulunmasinin
sebeplerinden birisidir.

lyi kalitede kilavuz ve uzman ortakgériss bildirgelerinin yayinlanimi konusundaki
standartlar belirlenmis olmasina ragmen, 1985 ve 1998 yillari arasinda ¢ok
siki gdzden gegirilen dergilerde yayinlanmis kilavuz ve uzman ortakgéris
Dokimanlarinin sorgusunda metodolojik standartlarin, vakalarin biyik kisminda
uyumsuz oldugu gézlenmistir.Bu nedenle kilavuz ve tavsiyelerin kolayca
yorumlanabilecek bir bicemde sunulmasi cok 8nemlidir.Dolayisiyla uygulama
programlarinin da iyi islenmis ve aktarilmis olmasi gereklidir. Kilavuzlarin klinik
vygulama kalitesini ve saghk kaynaklarinin daha iyi kullanimini gelistirip
gelistirmedigini ortaya ¢ikarmak icin atilimlar yapilmighr.

ESC klinik kilavuzlar komitesi ¢alisma gruplari (CPG),uzman gruplari veya
ortakgéris panelleri tarafindan yeni kilavuz ve uzman ortakgéris bildirgeleri
hazirlanmasini koordine eder ve denetler. Komite ayni zamanda bu kilavuzlarin
ve uzman ortakgéris bildirgelerinin veya saptamalarinin onaylanmasindan
sorumludur.
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Giris

Avrupa Kardiyoloji Dernegi Infektif Endokardit (IE) Calisma Grubu, IE'nin uygun
tanisi, tedavisi ve korunmasi konusunda tavsiyeler hazirlamak Gzere olusturuldu.
Ana calisma grubu ek spesifik bilginin gerekli oldugunu hissettigi anda ek
olarak uzman gérislerine (bkz. Ek A) basvurmustur. Bildirge calisma grubu
tarafindan iki kez okundu, 2003 yilinda Avrupa Kardiyoloji Dernegi kurullari
tarafindan da onayland.

En Ust derecede bilgi ve IE ile ilgili siklikla karsilasilan problemlerin cogunu
kapsayan ise yarar bir rapor elde etmek amaciyla yazi, bilgilendirmeye olanak
saglayan anahtar kaynaklarla birlikte en gerekli bilgi dizeyinde yogunlastirildi.
Bu nedenle bu rapor kaynak kitaplara alinmaya uygun degildir.

Mantarlarin da nedensel patojenler arasina alinmasiyla IE-infektif endokardit
terimi bakteriyel endokardit teriminin yerini almistr.

|IE tedavi edilmedigi takdirde 8limcil bir hastaliktir. Son yillarda belirgin tanisal
(en basta ekokardiografi) ve tedavi edici alanlarda ilerlemeler (baslca aktif
IE esnasinda cerrahi) prognozdaki dizelmeye katkida bulunmustur. Eger tanida
gec kalinirsa ya da uygun tedavi geciktirilirse mortalite halen cok yiksektir.
Son zamanlarda morbidite ve mortalitede rapor edilen farkliliklar erken ve tam
tani ile uvygun tedavinin dnemini vurgulamaktadir. Bu nedenle;

e cok sik rastlanmasa da atesli veya septisemili olupta kalpte Gfirim
saptananlarda IE tanisinin erken akla getirilmesi,

e siphelenilen IE igin ekokardiografinin gecikmeden yapilmasi;

e sipheli veya kesinlesmis IE'de kardiyologlar,mikrobiyologlar ve kalp
cerrahlarinin birlikte, uyumlu calismalari son derecede 6nemlidir.

Cy\|
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Kanitlarin diizeyi

Calisma grubu tanisal ve tedavi edici yaklasim &nerilerinin ve bu tavsiyelerin
dayandinldigi kanit dizeyinin kullanilirhigini veya etkinligini siniflandirmaya
calismistir (bkz.calisma grubu yaratim ve rapor retimi icin tavsiyeler-
www.escardio.org).

Tavsiye Derecesi  Tanim

Verilen bir tedavinin ya da tanisal
Sinif | gorusun yararl, kullanish ve etkili olduguna dair kanit
ve /veya genel kani

Sinif i Bir tedavi veya tanisal girisimin kullanilirhgi/ etkinligi
hakkinda celiskili kanitlar ve/veya fikir ayriliklar:
Sinif lla Kanit/ etkinligin agirhgi kullanilirlik/
etkinlik lehinde
Sinif llb Kullanilirlik/etkinlik kanit/fikirlerle daha az desteklenir
Simf Il Tedavi/ tanisal girisimin kullanilir/etkin olmadigin

kabul edilmesi

Tavsiye derecesi asagidaki U¢ dizeye gére siralanacaktir:

Kanit dizeyi Olasi kanit
A Oneriyi destekleyen enaz iki randomize calisma
B Oneriyi destekleyen Tek randomize ¢alisma ve/veya

Randomize calismalarin meta- analizinin varlig

C Fikir liderlerinin calismalar ve klinik deneyimlere dayali=
ortak gorusleri

TED
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Tanimlar, terimler ve sikhk

Tanim )

Infektif endokardit (IE) genis intratorasik damarlarin endarteritini (patent ductus
arteriosus, arterio-vendz santlar, aort koarktasyonu) veya kan akimina dogrudan
maruz kalan kalp ici yabanci cisimleri (&rn. protez kapaklar, kalp pili veya
implante edilebilen kardioverter defibrillator elektrodlari, cerrahi olarak
yerlestirilmis maddeler) de iceren kardiovaskiler yapilarin (6rn.hastanin kendi
kapaklari, ventrikiler veya atriyal endokard) endovaskiler mikrobik
enfeksiyonudur. Klinik uygunluk veya terapétik iliskiler benzer olmasina ragmen
endokardial yapllarlo baglantili olmayan ancak kolp icindeki kateter infeksiyonlar
IE yerine ‘polimer baglantili infeksiyonlar” olarak adlandirilmalidir.

IE'nin erken karakteristik lezyonu mikroorganizmalar, iltihap hicreleri, fibrin,
eritrosit ve trombositleri iceren degisken buyuklukteki bir vejetasyondur. Bununla
birlikte harabiyet, ilserasyon veya abse olusumu ekokardiografide ilk gérilen
degisiklikler olabilir.

Siniflama ve terimler

Akut, subakut ve kronik IE arasindaki ayrimlari vurgulayan eski siniflamanin
aksine yeni siniflamada;

a) hastaligin aktivitesi ve rekirrens (tekrarlama);

b) tanisal durumu,

c) patogenez,

d) anatomik yer ve mikrobiyolojik &zellikler degerlendirilmektedir.

a) Aktivite ele alindiginda cerrahiye gidecek hastalar agisindan aktif veya
iyilesmis IE ayrimi cok énemlidir. Cerrahi esnasinda ates ve kan kiltirlerinde
Ureme varsa; cerrahi esnasinda alinan kiltirde Greme olursa veya operasyon
esnasinda aktif inflamasyon lehinwe bulgular saptanirsa; ya da cerrahi
antibiotik tedavisi tamamlanmadan vygulandiysa Aktif [E mevcuttur'. Son
zamanlarda, cerrahiden dnceki iki ay veya daha kisa sire icinde saptanan
IE icin aktif denllmeS| Snerilmistir:2

IE daha énceki bir IE ataginin eradikasyonu sonrasinda olusursa rekirrendir,
persistan IE ise hostollgln eradike edilemedigini gésterir. Bir baska IE atags
degisik bir organizma tarafindan olusturulmadikga bu ikisi arasinda ayirici
tanimlama yapmak ¢ok zor, hatta imkansizdir. Operasyondan en az bir
yil sonra yeniden olusan endokardit ise rekirren kabul edilir.Rekiirren IE
mortalitesi ¢ok yuksekolon ve korkulan bir komplikasyondur.?

OO|
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b) IE tanisi septisemi veya sistemik infeksiyon sirasinda, tercihan TEE
(transdzofageal ekokardiografi) ile, endokardium tutulumunun gésterilmesi
ile kesinlik kazanir. Eger IE ‘den klinik olarak sipheleniliyorsa (bkz. B&lim
4.4) ancak endokard tutulumu gésterilemiyorsa ‘sipheli” endokardit terimi
ile endokardit siphesinin yiksek oldugu ifade edilmelidir. Eger IE atesli bir
hastanin ayirici tanisi esnasinda Duke kriterlerini uygularken ortaya ¢ikan,
potansiyel bir taniysa bu durum ‘olasi’ IE olarak belirtilir.

c) Dogustan (NVE), protez kapaga bagli endokardit (PVE) ve intravendz ilag
bagimlilarindaki IE patolojilerine gére degisiklikler gésterir. PVE daha biyik
olasilikla perioperatif dénemde kazanilmasina bagl nozokomiyal (erken
PVE) veya toplumdan kazanilmis (ge¢ PVE) olarak siniflandiriimalidir®?
Operasyondan sonraki bir yilda ve daha sonra olusan PVE arasindaki
belirgin mikrobiyolojik fark nedeniyle erken ve ge¢ PVE arasindaki ayrim
noktasi bir yil olarak belirflenmelidir*®

d) Klinik 6zellikleri ve prognozlari degiskenlik gésterdiginden sol veya sag kalp
yapilarini tutan endokarditler sirasiyla sol kalp IE ve sag kalp IE tanisi
almalidir. Eger infeksiyonun anatomik yeri -s6zgelimi TEE ile- tam olarak
saptandiysa tanima eklenmelidir (mitral, aortik, mural gibi).

e) Sebep olan organizma izole edilebilirse klinik gelisme,tedavi ve taniyla ilgili
hayati bilgiler vereceginden terminolojiye eklenmelidir'®'2. Kiltirler, serolojik
testler ve/veya molekiler biyolojik metodlar (6rn.genis spektrumlu polimeraz
zincir reaksiyonu-PCR) negatif kaldigi siirece bu bilgi de mutlaka terminolojiyle
verilmelidir (kiltur, seroloji, histolojik olarak PCR-negatif veya PCR-pozitif IE
gibi). Tom teknikler uygulanip negatif bulunursa ‘mikrobiyolojik olarak negatif’
teriminin kullaniimasi uygundur.

f) Etkilenen hasta grubu ( &m. bagimlilarda E, konjenital kalp hastaligr olanlarda
IE, yenidoganda, cocuklarda, er|§k|n|erde nozokomial NVE vb.) yéninden
siniflama epidemiyolojik ve klinik tedavi agisindan yararlidir.

Son yillarda yenidoganlarda IE sikiginin arthgi,'*'* yashilarda IE'nin daha silik

belirtilerle kendini gosterebilecedi ve prognozunun daha geng yas gruplarina

gore daha kot oldugunu unutmamak gerekmektedir'®. Nozokomial NVE ise
ya hastaneye yatistan sonraki 72 saat sonrasinda ortaya cikmali, ya da yahistan
sonraki alt ay icerisinde dogrudan hastanede yopllon bir girisime bagli
olmalidir.’ Nozokomial IE tim IE vakalarinin %5-29’unu olusturur ve
mortalitesi%40-56 arasina yukseleblllr En sik izole edilen patojen S.aureus'tur.

1215 |ntravendz ilag kullananlarda ise IE prevalansi ayni yas grubuna gére 60

kat daha fazladir.
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Calisma grubu tarafindan énerilen terminoloji yukaridaki (a)-(d) maddeleri

hakkinda bilgi vermelidir (bkz. Tablo 1).

Tablo 1. Infektif endokardit (IE) terminolojisi. Ornekler: Enterokokkus faecalis’e bagl aktif mitral kapak IE'si,
iyilesmis, stafilokokkus epidermidis’e bagli protez aort kapak endokarditi; siipheli kiiltir- negatif geg dénem
protez mitral kapak endokarditi

Aktivite Rekirrrens  Tanisal Terminoloji  Patoloji  Anatomik bslge Mikrobiyoloji
ilk atak® | Aktif iyilesmis _w Relaps Mitral, aortik, Mikroorganizma
trikispid, kiltir-negatif,
mural vs. serolojik
negatif, PCR
PCR negatif,
histolojik negatif
rekirran
Kesin® » Sipheli
p- olasi
P Patojene bagl erken
Dogal°® » Patojene bagl g
> b

IVDA

a rekirrens; tanisal terminoloji ve/ veya patoloji kolonlari yazisiz ise, kesin ilk [E atagini ve dogal bir kalp
kapaginin tutulumunu gdsterirler
b Intravensz ilag bagimlilig:

insidans

IE bildiriminin zorunlu olmamasi ve insidansi ile ilgili prospektif calismalarin
az ve celiskili olmasi (100000 kiside yillik 1.9 ile 6.2 infeksiyon arasi )'¢'?
nedeni ile hastaligin toplumda gérilme sikhgi hakkinda belirsizlik mevcuttur.
Romatizmal ates insidansinin distk oldugu ilkelerde cocuk grubu IE vakasi

nadirdir (yilda 100000 kiside 0.3)."®
infektif endokarditten korunma

Yanhs gérisler, kanit ve etkinlik

Onceden varolan kalp hastaligi, bakteriyemi olusumu ve IE'nin ortaya cikisi
arasindaki baglanti ilk kez 1923'te fark edildi.?® Gegici bakteriyemi (dis
cekimlerinden sonra siklikla S.viridans’a bagli) ile daha énce romatizmal kalp
hastaligina sahip olan hastalardaki bakteriyel endokardit iliskisi 1944'te #!
fark edilmis ve dental girisimler gibi bokterlyeml olusturabilecek operasyonlara
maruz kalan hastalarda |E profilaksisi i¢in antibiyotik kullanimina esas
olusturmustur. Bununla birlikte profilaksiye baslandigindan beri IE insidansinda
yine de belirgin disis gézlenmemistir.
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Bu gdzle gorinir zitlhk bircok sebebe bagli olabilir: Bakteriyemiler yalnizca
dis cekimi, tonsillektomi ve bronkoskopi gibi majér girisimlerden sonra degil
dis fircalarken veya sakiz cignerken de olusmaktadir.?? Dahasi, ézellikle Ust
solunum yolu infeksiyonlari esnasinda kisa sireli ama belirgin bakteriyemiler
siklikla olusabilmektedir.?* Degismeyen insidansin bir diger olasi sebebi ise
bakteriyeminin koloni treten uniteler (CFU) agisindan ¢ok yiksek olmasi halinde
antibiyotik profilaksisinin etkili olamayisidir. Antibiotik profilaksisinin etkinligi
insanda su gétirmez bicimde kanitlanmamis olsa da %% klinik uygulamalar
ve hayvan modellerinden elde edilen bilgilere gére antibiyotiklerin |E
profilaksisinde etkili olabilecegini gésteren ikna edici kanitlar vardir.2¢3
Cok cesitli antibiyotik receteleri deneysel endokarditi 6nleme agisindan
karsilastinlmistir. 3% Bu calismalar elestirilse de degisik antibiotiklerin etkinligini
karsilastirmada kullanilabilirler, bu calismalar Amerikan Kalp Birligi bakteriyel
endokarditten korunma komitesinin 1955 ve 1972'deki 6nerilerine saglam
zemin olusturmustur.*43¢ Dental girisim sonrasi bakteriyel endokarditi 5nlemede
antibiyotik profilaksisnin etkinligini dolayli olarak degerlendirmek amaciyla
cekim sonrasi profilaksi altinda bakteriyemi sikligi bir parametre olarak
kullanilmishr. Bu tir calismalarin sonuclar tutarsizdir, ancak birgok arastirmaci
dis cekimi sonrasinda antibiyotik profilaksisi altinda bakteriyemi géstermistir.37-8
Bununla birlikte, bu bakteriyemiler IE ‘nin &nlenmesinde mikroorganizmalarin
oldurilmesi ve bakterisid antibiyotiklerin kullanilmasi gerekli olmadigindan
25.2930 profilaksinin basarisizhgini yansitmaz; ¢inki antibiyotikler
mikroorganizmalarin adhezyonu modilasyonu izerinden ¢alismaktadir. 3¢
Daha az kontrol edilen protez kapakli hasta serilerinde profilaksi PVE vakalarinda
belirgin disuslerle iliskilendirilmistir.?’

Mikroorganizmalarin eradikasyonu endokardiyuma tutunduktan sonra hele isin
icinde protez material varsa ¢ok zorlasmaktadir.“%#' Bu nedenle koruyucu
amagcli verilmesi disintlen antibiyotiklerin mikroorganizmalarin yapisma ve
cogalma kapasitesini azaltmak amaciyla bakteriyemi beklenmeden verilmesi
gerekmektedir. Eger antibiyotik profilaksisi bu olaydan énce verilmediyse 2
ile 3 saat icinde intravendz yolla verilirse gec temizlenmeye yardimer olabilir.

Unutulmamalidir ki;
a) Solunum yolunu etkileyen hafif viral infeksiyonlar esnasinda antibiyotiklerin
yaygin kullanimi akillica degildir ve hastanin bakteriyel florasini etkileyebilir;

b) Tekrarlayan romatizmal ates ataklarinin antibiyotik korumasi bakteriyel
endokardit korunmasiyla karistilmamalidir.
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Dogal ve protez kapak endokarditinde patogenez ve patoloji

Patogenez

Hasarli endotele yapisan steril (mikro-) trombusler bakteriyel adhezyon igin ilk
odaklar olarak kabul edilir. Hemodinamik (mekanik stres) ve |mmuno|0||k
sirecler endokardiyal hasarda &nemli rol oynar.>#® |E daha énceki kapak
zedelenmesi sebebiyle degisken hemodinami nedeni ile kapaklar ve kapak
hizasi bélgeleri daha fazla tercih eder. Fokal |nfek5|yon veya travma sebebiyle
genel dolasima mikroorganizmalarin girmesi trombotik, bakteriyel olmayan
endokarditi bir sire sonra IE'ye dénistirebilir. Bu durumda mikroorganizmalarin
bakteriyel olmayan trombotik vejetasyonlara tutunabilme potansiyeli buyik rol
oynar; memeli hicrelerinin baslica yizey bileseni bir glikoprotein olan fibronektin,
bu sirecte nemli bir faktdr olarak tanimlanmistir.* Azalmis konakgr savunma
mekanizmalari da énemlidir (bkz. Bélim 3.4). Yapismadan sonra
mikroorganizmalar biyiyebilir ve daha ¢ok trombis olusumunu ve nétrofil
kemotaksisini uyarabilirler. Bircok gram-pozitif bakteri serumun bakterisid
etkisine direncliyken, gram- ‘negatifler direncli degildir. Yapisabilme kapasiteleri
yaninda béyle bir 6zellik, gram-pozitif bakterilerin [E’den sorumlu patojenler
arasinda gram- negohflere oranla daha belirgin bulunmalarini agiklayan ikinci

bir nedendir.

Dogal kapak endokarditi patolojisi

NVE patolojisi valviler ve perivalviler hasari icerecek sekilde lokal (kardiyak)
veya septik vejetasyonlarin emboli, metastatik infeksiyon ve septisemiye bagli
yapismalari sebebiyle distal (kardiyak olmayan) olabilir. Kardiyak olmayan
komplikasyonlar ele alindiginda sagd veya sol kaynakli olup olmadiklari ve
vejetasyonlardan gelen embolilerin septik veya infekte olup olmadiklarina gére
degisir. Sag kalp endokarditi pulmoner arter embolisi ve infarkt, pnémoni ve
akciger absesiyle komplike olabilir. Sol kalp endokarditi serebral, miyokardial,
babrek, dalak, barsak infarktlari ve/veya abseleriyle giden sistemik embolilerle
komplike olabilir. Embolik komplikasyonlarin %22-430 kalp disi
komplikasyonlardan olusur.*4

Metastatik infeksiyon menenijit, miyokardit ve piyelonefrite sebep olabilir.
Septisemi dissemine intravaskiler koagilasyonu taklit edebilir. Dolasan immin
kompleksler fokal glomerilonefritten sorumludur. “Mikotik anevrizmalar” hem
genis ve orta capli arterleri hem de kiicik damarlar etkileyebilir; Osler nodilleri
imminolojik kaynakli nekrotizan kicik arter hastaliginin belirtileridir.

IE’nin kalple ilgili komplikasyonlari kapaklarda veya perivalviler bélgede
gerceklesir.
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Vejetasyonlar dncelikle kapak tutunma bélgesi Uzerinde olacak sekilde
atrioventrikiler kapakgiklarin atriyal yizlerine ve semilunar kapakgciklarin
ventrikiler yanlarina yerlesirler. Madde kaybiyla beraber kapakgiklarin riptiri
odzellikle stafilokoklar s6z konusu oldugunda yirhlma, yipranma, perforasyon
ve bombelenmeden sorumludur. Es zamanli kalp yetersizligi ile gérilen akut
kapak yetmezligi en sik rastlanan kardiyak komplikasyondur. Infeksiyonun lokal
yayilimi SinUs Valsalva anevrizmasina, cepecevre yerlesim gosteren abselere,
psodoanevrizmalara, cevre kardiyak yapilara tinel ve fistillerle ulasan aortik
duvar yayilimina ve kardiyak riptir ve tamponada giden perikard bosluguna
yayilima neden olur. IE'nin aortadan mitral kapaga yayilimi ise mitral-aortik
fibréz devamlilikla veya mitral yaprak perforasyonu olsun olmasin, aortik
kuspidlere yapisik ve]etasyonlorln anterior mitral yaprakla dogrudan temasiyla
(uydu infeksiyon, mitral dpisen vejetasyon) gelisir. lleti sisteminin tutulumu
atriyo-ventrikiler bloklardan sorumlu olabilir. Atrioventrikiiler kapaklarin IE’sinde
yaprak vejetasyonlari ve perforasyonlarindan ayri olarak subvalviler aparat
(korda tendinea ve papiller kaslar) dahi etkilenebilir.

lyilesmis endokardit yapraklarin serbest kenarinin centiklenmesi, yaprak
govdesinin kalin kenarlarinin perforasyonu, yaprak anevrizmalari, korda
tendinea riptird ve iyilesmis fistillerle belirlenir.

Protez kapak endokarditi patolojisi

Protez kapak endokarditinde kalp i¢i patoloji NVE'den ¢ok farklidir. Mekanik
kapaklar tutulduysa infeksiyon sahasi cogunlukla (hemen daima) perivalviler
dokudur ve sikga rastlanan komplikasyonlar protez etrafindan sizinti, kapag:
cevreleyen abseler ve fistiller, ileti sisteminin etkilenmesi ve purilan perikardittir.
Vejetasyonlar akut olarak protez kapak obstriksiyonuna yol agabilir.
Bioprotezlerde is, gluteraldehid fiksasyonuna ragmen bu infeksiyonun, yaprakeik
perforasyonunun olustugu yerlerde olabilir.#* Kapak cevresi abseler ve sizintilar
olusabilir.

Kalp ile ilgili kosullar / Risk altindaki hastalar

Kalp ile ilgili bazi kosullarln IE icin ciddi risk tagidign bilinse bile kalp ile ilgili
6zel bir kosulun IE olusturabilme géreceli riskini hesaplamak neredeyse
imkansizdir.*® Geleneksel olarak bu kosullar yiksek, orta, disik / ihmal
edilebilir risk tasiyan kardiyak hastaliklar olarak ig grubo ayrihr.?¢4” By
kategoriler saglam bilimsel kanitlara dayandirimamistir. Diger yonden, Avrupa’da
son yillardaki hasta profilleri ve kalp kapak hastaliklarindaki epidemiyolojik
degisiklikler géz énine alinmalidir. Bu degisiklikler romatizmal kalp
hastaliklarindaki dususe, kalp ile ilgili cerrahiye giren hasta sayisindaki artisa,
dejeneratif kapak hastalikli yasl insan sayisindaki artisa ve son olarak
ekokardiyografinin daha yaygin kullanimina bagl mitral kapak prolapsusu
tanisinin daha sik konulmasina baghdir.
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infektif endokardit proflaksisinin endike olmadigi durumla
IE az ya da cok normal kardiyak morfoloji ve fizyolojisi olan her bireyde
olusabilir. Kolp ile ||g||| bazi hastaliklarda IE riski cok disik olup normal
populasyon riskinin Uzerine ¢ikmaz.

Kapakla ilgili lezyonlarin eszamanli olarak eslik etmedigi iskemik kalp
hastaliklarinda IE riskinin arthgina ve profilaksi zorunlulugu olduguna ilskin bir
kanit yoktur””. Daha 6nce koroner bypass gegiren veya kateter yoluyla girisim
dykisu olanlar da bu gruba alinmalidir.

Degisik serilerde atriyal septal defektin varhigi IE riskinin arhisiyla
iliskilendirilememistir‘®#°. Yetiskin konijenital kalp popilasyonunda (GUCH] IE,
kapatilmadan &nce ve sonra ostium sekundum tipi ASD lerde, sol kalp kopck
anomalileri olmayan kapatilmis VSDlerde, izole pulmoner stenozlarda,
onarilmamis Ebstein anomalisinde veya Fontan ya da Mustard operasyonlarinda
artmis bir insidans géstermemistir.*® Yine de ASD/PFO kateter yoluyla kapatma
operasyonlarindan sonraki 12 ay boyunca antibiyotik profilaksisi &nerilmektedir.

Ufirim olup ta ekokardiyografide belirgin lezyonu olmayan hastada antimikrobik
profilaksi gerekli degildir. Ekokardiyografinin yaygin kullanimiyla mitral kapak
prolapsusu sikca konulabilen bir tani olmustur. Mitral kapak prolapsusu olup
ta regurjitasyon veya kalsifikasyonsuz kalinlasmamis yaprakgiklari olan hastalarda
IE riski artmamistir 46153

Kalici kalp pilleri veya defibrillatér aygitlari perioperatif durumlar haricinde
antimikrobik profilaksi gerektirmezler.

infektif endokardit proflaksisi gerektiren durumlar

Birgok kardiyak durum, normal popilasyondan daha yiksek IE riski gosteren
endokardit riskine yol acar (Tablo 2). Bu durumda antimikrobik profilaksi
vygulanmasi tavsiye edilmesi konusunda genel bir goris vardir.Her hastaya
uygulanabilecek esneklikte bir formilasyonun kardiak risk tasiyan hastalarda
tek dozluk bir recete programi dahilinde dnerilmesi uygun gérilmistir.>

Tablo 2 Antimikrobik profilaksinin endike oldugu kardiyak kosullar

Protez Kalp Kapaklari®

Kompleks dogumsal siyanotik kalp hastaliklari ©

Daha nce gegirilmis infektif endokardit®

Cerrahi yolla dizeltilmis sistemik veya pulmoner baglantilar ©

Edinilmis kalp kapak hastaliklari

Valviler yetmezlik veya siddetli kapak kalinlasmasiyla giden mitral kapak prolapsusu
Siyanotik olmayan dogumsal kalp hastaliklari (sekundum tip ASD harig)

Hipertrofik kardiyomiyopati

@ yiksek riskli grup (tekste bakiniz)

14
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Kalp kapak hastaliklar bugiin de IE igin en sik altta yatan patoloji olma
zelliklerini sirdiirmektedir.*” Bati diinyasinda romatizmal ates insidansi hizla
dusmesine ragmen Avrupa Kardiyoloji Dernegine dahil bazi ilkeleri de kapsayan
dinyanin biytk bir kisminda hastalik halen sik gérilmektedir.®® Son calismalarda
neden olarak gériilen romatizmal ates siklgr %6 ile %23 arasinda saptanmighir.*”
Romatizmal kapak lezyonlarinin azalmasi dejeneratif kapak lezyonlarinin,
dzellikle aort kapak hastaligi ve mitral yetersizliginin artisina paralellik gsterir.4”

Mitral kapak prolapsusu ve yetersizligi olan alt hasta gruplarinin IE agisindan
risk altinda oldugunu gésteren bircok ¢alisma vardir. Mitral kapak prolapsusunda
holosistolik Ufurim kadar kapakta kalinlasma ve kalsifikasyon varligi, 6zellikle
kapakta miksématéz dejenerasyonun olmasi, mitral kapak prolapsusunda IE
riskini tayin eder.’'*”*® Miksématéz dejenerasyonlar eslik eden regirjitasyon
olmasa da IE riskini arttirir.*

IE ayni zamanda bariz birtakim dogumsal anomalinin sonucunda da gelisebilir.
Ergenlige erisebilen kompleks konjenital kalp hastalikli popilasyon arttikca
GUCH nifusunda endokardite daha sik rastlanmaktadir.® Biyik hasta serilerinde
VSD, Fallot tetralojisi ve aort stenozu endokardite en sik yol agan konjenital
anomalilerdir.*849>? Fallot tetralojisi haricinde kompleks konijenital siyanotik
kalp hastliklarinda hele palyatif amagl anastomozlar yapildiysa IE riski artmishr.
Bikispid aort kapakgigi da [E igin artmis risk tasir.*”>* PDA lu ve aort koarktasyonlu
hastalarin [E icin artmis riski olmasi gerekirken bunu destekleyecek veri azdir.
4950 Dijzeltici cerrahi sonrasinda IE riski belirgin azalmaktadir. Bununla birlikte,
antimikrobik profilaksi dizeltici cerrahiden énce oldugu gibi primum tipte ASD
lere de nerilmelidir.

Biyosentetik ve homograft protez kapaklarin ve cerrahi olarak olusturulmus
sistemik veya pulmoner baglantilarin endokardit olusumu igin kesin, belirgin
bir risk icerdigine yonelik genel bir kani mevcuttur. Protez kapakli hastalardaki
risk dogal kapak hastaligr olanlardan yaklasik 5-10 kat daha fazladir. 84° By
sebeple protez kapagi olanlara ve suni baglantilar olusturulanlarda da
antimikrobik profilaksi énerilmelidir.

Hipertrofik obstriktif kardiyomiyopati de bakteriyemi olusturan girisimlerden
sonra IE ile ilgili bulunmustur. Kapakgik lezyonlariyla baglantilarin (6rn. Mitral
regurjitasyon) riski daha da artirmasi beklenmelidir.“4”

Daha énce gecirilmis IE de tekrar infeksiyon icin kanitlanmis bir risk faktoridir. 454
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Yiiksek iE riski tasiyan hastalar

Bu grup IE icin yiksek riskli oldugundan ve IE gelisirse kéti prognoz
beklendlglnden calisma grubu bu kosullari ayrica degerlendirmektedir (bkz.
Bolom 3.4) Daha dnceki IE hikayesi, protez kapakgik, cerrahi olarak olusturulmus
baglantilar ve siyanotik konjenital kalp hastaliklari yiksek risk olusturur.

Hasta ile ilgili kalpten bagimsiz kosullar
Yaslilik yaninda IE'ye predispozan durumlar;
(a) bakteriyel olmayan trombotik vejetasyon (NBTV);
(b) konakgi savunma sistemindeki zayiflama;
(c) lokal imminolojik olmayan savunma mekanizmalarindaki zayiflama ve
(d) bakteriyemi sikhginda ve miktarinda artma riski olarak ayrilabilir.

a) NBTV mikroorganizmalarin endokardiyal yizeye yapismasi igin en basta
gelen 6ncil durumdur.®! Mikroorganizmalar, 16semiyle alakali taze, trombositten
zengin trombus varliginda, karaciger sirozunda, hiperkoagilabilite olusturabilen
karsinomalarda (marantik endokardit) ¢3, sistemik lupus eritamatosusta®’ ve
steroid tedavisinde ¢* daha kolaylikla yapisabilir.

b) Sistemik immin savunma himoral, hicresel veya her ikisinin bozukluklarinda
zayiflayabilir. Himoral bagisiklik defektlerinin steroid kullananlarda oldugu
bilinmektedir.® IE ile hiicresel bagisiklik savunmasinin baskilanmasi arasindaki
iliski klinik veriler 1s1ginda saglanamamistir. Deneysel endokarditte,
granulositopenik hayvanlarda daha yiksek bakteriyemi ve daha siddetli IE
seyirlerine rastlanmishir.®

Intravendz ilag kullanicilarindaki IE riski, kullanilmayanlara oranla 12 kat fazla
gorilmustir. Intravendz ilag kullanmayip HIV enfeksiyonu olan hastalarda ise
|E riskinin artmadigr bildirilmistir.°® Kronik alkolizm de enfeksiyonlarda artis
ile baglantilidir.® [E icin hicbir veri elde edilememistir. Bununla birlikte kronik
alkolik hastalarda predispozan kardiyak lezyonlarin insidansinda hafif bir arhs
rapor edilmistir.”®

c) Transmukozal gegirgenlik artisi ile birlikte giden mukoz membran lezyonlarinda
oldugu gibi (8rn: kronik inflomatuvar barsak hastaligindaki gibi) bozulmus lokal
immune olmayan savunma mekanizmalarinin bozulmasi IE riskinde artis ile
beraberdir. Arteriovendz fistillerde bulundugu gibi azalmis kapiller klirens hem
hayvan modellerinde 727 hem de kronik hemodializ hastalarinda artmis iE riski

ile iliskilidir.”%7*
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d) Deri bitinliginin bozuldugu hastalarda (6rn:diabetes mellitus veya yaniklar),
yogun bakim hastalarinda (damar yolu,respiratérler) ve cok sayida travmali,
dis hijyeni bozuk,”* hemodiyalizde olan (prevalans % 2.7 - 6.6),72737% ve
intravendz ilag kullanicilarinda bakteriyemi sikligi acisindan artmis bir risk
hesaplanmistir.”””

e) Kolonun biyotip 1 S.bovis tarafindan kolonizasyon miktar ve sikligi S. bovise
bagl IE ile kolorektal timérler / kronik inflamatuvar barsak hastaliklar arasindaki
yakin korelasyon nedeni olabilir.®4””

Predispozan tanisal girisimler

Genel goris diseti ve Ust solunum, gastrointestinal veya genitoUriner sistemin
mukozal dokusunu etkileyen travmatik prosedirler sonrasinda iatrojenik
bakteriyemi olustugudur. Bu baglamda, tedavi midehalade tanisal girisimlerden
cok daha fazla travmatiktir ve siklikla diseti ve ya mukoza sistemin kanamasiyla
sonuglanir.”* Bakteriyemi ve beraberinde IE olusumu dental ve diger agiz
girisimlerinde en yuksek, genitouriner sistemi ilgilendiren girisimlerde orta ve
gastroentestinal girisimlerde ise daha dusuktir.? IE belirtileri ile girisim arasindaki
zaman arali§i nekadar kisa ise nedensel baglanti o kadar kuvvetlidir. Girisim
ile klinik olay arasindaki siirec genellikle birkag hafta dizeyindedir.”*-

Degisik hasta serilerinde bakteriyemi olusturabilen ve antimikrobik proflaksinin
onerildigi tanisal girisimler rejit bronkoskopla yapilan bronkoskopi, triner sistem
enfeksiyonu varliginda sistoskopi (tanisal Gretral kateterizason) ve idrar yollari
ve prostat biyopsisini kapsar.?¢°>* Bir diger yandan fiberoptik endoskopi,
endotrakiyal tip uygulanmasi, biyopsi olsun ya da olmasin gastroskopi ve
transdzofagiyal ekokardiyografi IE icin dusik riskte girisimler olarak kabul
edilip antimikrobik profilaksi gerektirmedigi disintlor.8'83

Uzamis bazi kalp katerizasyonlarindan sonra (6rn.mitral balon valvilotomi)
bakteriyemi olusabilse bile bu durumlarda proflaksi dnermek igin yeterli veri
bulunmamaktadir.

Predispozan tedavi edici girisimler

Ce§|t|| terapétik girisimlerin bakteriyemiye yol agtigi ve predispoze hastalarda
IE “ye yol agabilecegi kanitlanmistir. Bununla birlikte bu tir prosedirler ve IE
olusumu arasinda net bir iliski kurulamamistir.

Cesitli yapisal kalp hastaligi olan hastalarda dis girisimlerinin |E olusumu icin
yuksek risk yarathgina dair genel bir kani vardir. Bunun tek istisnasi diseti ve
ya mukozaya travma uygulamayan ve dolayisiyla kanama yaratmayan girisimler
olabilir. Dental hijyen IE korunmasinda ¢ok biyik onem tasir.”*
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Antiseptik ajanlar bakteriyemi riskini ve/veya inokile olan mikroorgonizmo
miktarini azaltsa da antibiyotik proflaksisinin yerini tutmaz.®

IE riskini tastyan hastalar ginlik kisisel ve yilda enaz bir kere olmak izere
profosyonel dis bakimini yaptirmak zorundadirlar. Kétii agiz hijyenine sahip
hastalarda rutin dis fircalama ve ya sakiz cigneme bile belirgin bakteriyemiye
sebep olabilmektedir.?° Dis cekimi, periodontal cerrahi, temizleme, kék kanal
tedavisi, tartar kaldirmak ve implantasyon, risk altindaki hastalarda énerilen
antimikrobik proflaksi girisimleridir.8*#¢

Tonsillektomi ve adenoidektomi de siklikla bakteriyemiye sebep olur ve antibiyotik
proflaksisi 6nerilir.>

Bakteriyemi sikh@r polipektomi gibi gastroentestinal endoskopi esnasinda
uygulanan terapétik girisimlerle bariz bigimde artmaz.?4# Bununla birlikte
belirli bazi gastrointestinal girisimler bakteriyemi icin yiksek risk tasidigindan
antimikrobik proflaksi ile beraber yapilmalidir. Yiksek bakteriyel kolonizasyona
bagl olarak bu grup tanisal girisimler 6zofagiel dilatasyon, 6zofagiyel varislerin
skleroterapisi ve tikali bir safra yolunun enstrumantasyonunu da icerir.8”:88

idrar yollarinin enstrumantasyonu ve cerrahi girisimleri esnasinda bakteriyemi
siklikla saptanir. Uriner sistem enfeksiyonu varliginda risk bariz bir sekilde
artmighr. Prostahin transiretral rezeksiyonu, litotripsi, Ureteral enstrumantasyon,
uretral dilatasyonve sistoskopi antimikrobik profilaksinin endike oldugu iyi
kanitlanmis girisimsel irolojik islemlerdir.2¢-4#?

Siki deri dezenfeksiyonu altinda yapilan girisimlerde (kardiyak katerizasyon)
genellikle profilaksi ihtiyaci duyulmaz. Kalp pili veya ICD implantasyonu da
genellikle antibiyotikler perioperatif olarak verildiginden ek antimikrobik proflaksi
gerektirmez.

Enfeksiyon yada enfekte materyal yok ise normal vajinal dogum veya diger
jinokolojik girisimler (vajinal histerektomi,spiral vb ) proflaksi gerektirmez.

Proflaktik antibiyotik rejimleri
Sadece yiksek ya da orfa risk grubundaki hastalar profilaksi almalidir. Bu C
seviyesi kanita dayali sinif | tavsiyedir.

Profilaksi dental, oral, respiratuvar ve 6zofageal girisimler dncesinde dncelikle
S.viridans ve HACEK grubuna; gastrointestinal ve genitouriner girisimler
dncesinde ise S.bovis ve enterobakterlere karsi korunmayi amaglar.?#3¢

Zaten antibiyotik alan hastalarda ve kardiyak cerrahiye veya infekte dokulari
ilgilendiren girisimlere hazirlanan hastalarda ise 6zel durumlar s6z konusudur.

18
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Dental, oral, respiratuvar ve dzofageal girisimler:

* penisilin alerjisi yoksa, oral profilaksi: Amoksisilin 2.0 gram (cocuklarda
50 mg/kg) girisimden 1 saat dnce

* penisilin alerjisi yoksa, agizdan ilag alamayanlar iin: girisimden /-1 saat
once 2.0 gram omoksmlln veya ampisilin (cocuklar icin 50 mg/kg). ikinci
bir doz gerekmez.”

e Penisilin alerjisi var, oral korunma: girisimden 1 saat énce klindamisin
600mg (¢ocuklar i¢in 20 mg/kg) veya azitromisin veya klaritromisin
500 mg (¢ocuk dozu : 15 mg/kg).

GenitoUriner veya gastrointestinal girisimler:

* Penisilin alerjisi yok, yiksek riskli grup: girisimden 2 -1 saat dnce ampisilin
veya amoksisilin 2.0 gr i.v. ve gentamisin 1.5 mg/kg i.m. veya i.v.; 6 saat
sonra ampisilin veya amoksisilin 1 gr p.o.

* Penisilin alerjisi yok, orta risk grubu: girisimden /21 saat dnce ampisilin
veya amoksisilin 2.0 gr i.v. (cocuk 50 mg/kg) veya amoksisilin 2.0 gr p.o.
(cocuk 50 mg/kg) girisimden 1 saat once.

* Penisilin alerjisi var, yiksek risk grubu: vankomisin 1.0 gr (cocuk20 mg/kg)
1-2 saat once |nfuzyon Ustine gentamisin 1.5 mg/kg i.m. veya i.v.;

e Penisilin alerjisi var, orta risk grubu: vankomisin (yukariya bakiniz) ancak
gentamisin eklenmeyecek

Diger sebeplerden dolayi antibiyotik alan hastalar:
* Ana tehlike direngli mikroorganizmalardir. Klindamisin,azitromisin veya
klaritromisin amoksisilin/ampisiline alternatiflerdir.

Kardiak cerrahi veya infekte dokulari ilgilendiren girisim dncesi hastalar:

* Yumusak doku, kemik ve eklem infeksiyonlari ve kardiak cerrahide disintlmesi
gereken baslica patojenler stafilokoklar (MSSA, MRSA, MSSE, MRSE ) ;ve
genitoUriner sistem in}eksiyonlorlnda enterobakterler olmalidir. Ilk grup igin
birinci kusak sefalosporin 2, klindamisin veya vankomisin (MRSE ve MRSA
icin) ilk secilecek ajanlar olurken ikinci grup icin ek olarak bir aminoglikozid
gerekecektir.

lkna edici kanitlar olmasa da eldeki tim materyaller analiz edildiginde C seviye
kanitlara dayanan sinif | antibiyotik profilaksisi tavsiyeleri ile sonuglanmaktadir.

Hasta egitimi ve bilgilendirmesi

Tibbi gevrelerde IE profilaksisine uyum ne yazik ki oldukga dustktir. Bu nedenle
uygun korunmayi garantilemek icin hastanin yeterli derecede bilgilendirilmesi
en 6nemli maddedir. Bu yizden risk altindaki hastalar dyle bir sekilde uyariimalidir
ki dental bir girisimin sonucu olusabilecek tehdit ve risklerin tam farkinda
olsunlar. Bu da en iyi sekilde yazili yolla yapilabilir ve hastaya bir sertifika
verilebilir.
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Hastalar genelde IE indiklemeyecek olaylardan korkarlar veya kendi risklerini
bilmezler. En sik yanlis yorumlanan olgu siklikla viral bir infeksiyona bagl ates
yukselmesidir. Maalesef bu durumda antibiyotik profilaksisi arzu edilir ve siklikla
recetelenir. Hastalar ve predispoze cocuklarin anababalari antibiyotik vermeden
dnce ates takibinin yapilmasi yéninde egitilmelidir.

Bir diger énemli konu da ates devam etse dahi bir onhblyohge gereginden
uzun devam edilmemesidir. Bu durumlarda IE'yi ekarte etmek icin gerekli tanisal
testlerin yapilmasi sarthr.

Tani

Oykii, belirti ve bulgular, laboratuvar testleri

IE tanisi sepsis veya sistemik infeksiyon esnasinda endokard tutulumunun
gosterilmesiyle kesinlik kazanir. Eger ilaveten, bakteriyemi (pozitif kan kiltirg)
veya bakteri DNAsi bulunursa, IE tanisi ve kulfur/mlkroblyolopk olarak kesin
olarak pozitiftir, aksi durumda IE kesin olmakla beraber ancak kiltor/
mikrobiyolojik olarak negatiftir.

IE li hastalarin hikayeleri, sorumlu patojen ve predispozan kardiak ve diger
hastaliklarin olup olmamasina gére degiskendir, erken tani igin |[Eden erken
suphe edilmelidir (Tablo 3).

Tablo 3 infektif endokardit siphesi uyandiracak kriterler

o Yiksek klinik siphe (acil ekokardiyografik inceleme ve bazen hastaneye yatis endikasyonu)
O Yeni kapak lezyonu / (regirjitan) Gfirim
O Nedeni bilinmeyen embolik olaylar
O Sebebi bilinmeyen sepsis
O Hematiiri, glomerulonefrit ve siipheli renal infarktis
O Ates ile birlikte
u Kalpte protez madde
m Diger |E predispozisyonlari (bakiniz 3.3)
mYeni saptanan ventrikiler aritmiler veya iletim bozukluklari
m Konjestif kalp yetersizliginin ilk belirtileri
m Pozitif kan kiltirleri (izole edilen organizma dogal ya da protez kapak
endokarditi icin tipikse)
m Deri (Osler, Janeway) veya goz ile iliskili (Roth) belirtiler
m Multifokal / cabuk degisen pulmoner infilirasyonlar (sag kalp IE)
m Sebebi bilinmeyen periferik abseler (bsbrek, dalak, omurilik vb)
mYatkinlik (predispozisyon) ve yeni bakteriyemiye sebep olabilecek
tanisal/tedavi edici girisimler
® Disik klinik siphe
O Ates (yukaridakilerin higbirisi yokken )
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IE akut ve hizli ilerleyen bir infeksiyon gibi karsimiza cikabilecegi gibi sadece
belli belirsiz semptomlarla ve disik atesle seyreden kronik veya subakut
rahatsizlik da yapabilir. Sonraki durumda 6zellikle predispozan kardiyak
lezyonlar yoksa infeksiyona 6zgi yakinmalarin ve klinik bulgularin kithgr taniy:
haftalar veya aylarca geciktirebilir. En biyik problemlerden biri bu hastalarin
ilk olarak bir kardiolog veya infeksiyon hastaliklari uzmanina degil de kronik
infeksiyonlar, romatizmal, imminolojik veya malign hastaliklar gibi cok genis
bir hastalik yelpazesini degerlendirmek zorunda olan pratisyen hekim tarafindan
gorilmesidir. Tanidan erkenden siphelenilmezse, en 6zenli tani ve tedavi
algoritmasi bile az etkili olacaktir. Dahasi klinik sartlarda hekimler atesli
hastalara tam tani koymadan ve kan kiltirleri alinmadan antibiyotik yazmaktadir.
Bu nedenle IE tedavisinde gercek bir ilerleme, bu hayat tehdit eden hastaliga
karsi daha sipheci yaklasmaktan gecer.

Basvuru semptomlari arasinda ates spesifik olmayan ama en sik olanidir. Akut
stafilokoksik IEdeki gibi Usime ve titremelerle giden yiksek atesten subakut
streptokoksik infeksiyonlarda oldugu gibi genel yorgunluk, gigsizluk, artraljiler
ve kilo kaybiyla giden uzamis atesli durumlara dogru cesitlilik gosterir. Ilk
olarak respiratuvar veya abdominal infeksiyonlardan siphelenilir. Sonraki
semptomlar genelde komplikasyonlar sonucu olusur. Kapak zedelenmesi artan
nefes darligina, noktirnal dispneye, ortopneye ve hatta akut pulmoner 6deme
yol agabilir. Sag kalp endokarditi olan hastalarda pnémoni ve/veya sag kalp
yetersizliginin klinik bulgularn agir basar. Kardiyakvejetasyonlardan kaynakli
emboliler MSS semptomlari, ekstremitelerde damar tikanikliklari, pléritik ve
abdominal adrilara yol acabilir. Embolik vaskiler lezyonlarin lokalizasyonuna
gére ayirici tani zor olabilir.

Klinik bulgular arasinda atesli bir hastada Gfirim duyulmasi hekimi IE icin
alarme etmesi agisindan anahtar teskil eder. Yeni olusan veya daha dncekilerden
daha giicli regirjitan Gfirimler 6zel nem tasir. Yine de Gfirimler sart degildir
ve perforasyon veya kapak bozulmasindan énce duyulmayabilir. Sistemik
dolasimdaki vaskiler tikanmadan kaynakli embolik ya da iminolojik
komplikasyonlar serebral iskemi veya hemorraiji, ekstremitelerde iskemi, intestinal
infarktlar veya sikga parmaklar veya gozlerde yer|e§m|§ kiguk kutanéz lezyonlar
seklinde gozlenlr llag bagimhilarinda pléritik gégus agrisiyla septik pulmoner
infarktlar sag kalp endokarditinin tipik belirtileridir. Yukaridaki higbir klinik
bulgunun ek tanisal girisim yapmadan IE tanisi icin 6zel olmadigi ayirt edilmelidir.
Ufirimi olan atesli hastalarda ilk tanisal siphe yuksek CRP veya sedimantasyon,
|kositoz, anemi ve mikroskopik hematiriyle desteklenebilir. Yine de endokardit
tanisi tekrarlanan kan kiltirleri ve transtorasik veya fransdzofageal ekokardiografi
gibi ince tanisal testlerin yapilmasiyla olacakhr.
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Sag kalp IEsinin tipik klinik gelisi ates, titremeler, gece terlemesi yorgunluk
ve pulmoner emboli semptomlarlylo olur. Toplumdon edinilmis sag kalp IEli
hastalar siklikla sipheli pnémoni tedavisi gérirler. Sol kalp IEsinin aksine
periferik bulgular ve kardiyak belirti ve bulgular yoktur. Oksirik ve pléritik
gdgus agnisi yaklasik olarak % 40-60 hastada gézlenir.”® Bazen hemoptizi ve
dispne saptanir. Akciger grdfileri hastalarin %70-85 inde kavite olsun olmasin
nodiler infiltratlar, miltifokal pnémoni, effizyon veya piyopndémotoraks
gosterir.”> Bazen akciger hasari o kadar biyiktir ki solunum yetersizligi on
plandadir. Trikispid veya pulmoner regirjitasyon Gfirimi ya yoktur ya da
hastaligin ge¢ déneminde ortaya gikar.

Ekokardiyografi

Klinik olarak NVE olmasindan kuskulanilan her hastaya (6rn.sebebi bilinmeyen
ates) transtorasik ekokardiografi (TTE) yapilmalidir. Gérinti iyi kalitedeyse TTE
bulgulari normalse IE siphesi dustktir (Sekil 1), endokardit uzak ihtimaldir ve
diger ayirici tanilar degerlendirilmelidir. Goruntiler kalitesiz ise secilecek teknik
degisken seviyeli transdzofageal ekokardiografi (TEE) dir. Yari invaziv bir metot
olusu ve operatér uzmanhgr gerektirmesi her sipheli hastada kullanimina
engeldir.”® Eger IE kuskusu yiksekse (stafilokok bakteriemisi vb), timTTE negatif
hastalarda, sipheli PVEde ve aktif IE esnasinda kardiak cerrahiden énce oldugu
gibi gortik yerlesimlerde de TEE yapilmalidir.?” Eger TEE negatifse ve halen
klinik siphe varsa TEE iki gin ile bir hafta sonra vejetasyonlarin belirginlesmesi
beklenip tekrar edilir. TEE géruntileri kotu kalitede degilse tekrarlanan TEE
negatifliginde tanidan uzaklasiimalidir (Sekil 1).78

Bu sinif | tavsiyeleri B seviyesi kanitlara dayanmaktadir.

IE tanisinda U¢ ekokardiografik bulgu majér kriter olarak kabul edilir:
(a) 6zellikle baska anatomik bir acgiklamasi olmayacak sekilde protez
maddeye tutunmus veya tercih edilen yerlerde gézlenen; valviler veya
mural endokarda tutunmus, mobil,ekodens kitle

(b) abse veya fistillerin gosterilmesi;

(c) protez kapagin 6zellikle implantasyon sonrasi ge¢ dénemde olusmus

yeni yipranmishg.

Vejetasyonlarin saptanmasi

[Enin klinik siphesini tasiyan hastalarda TTE ile vejetasyonlarin tespit orani
%50 civarindadir.?'°? Saptama oranlarini etkileyen faktérler gorinti
kalitesi,vejetasyon biyukligu ve ekojenitesi,vejetasyonun yeri,daha dnceden
varolan romatik/dejeneratif kapakgik lezyonlarinin varligi, protez madde cinsi
ve en dnemlisi inceleyen kisinin beceri ve deneyimidir.
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Sekil 1. Stpheli IE'de TTE (transtorasik ekokardiyografi) ve TEE (transézofageal
ekokardiografi) kullanim algoritmasi. TTE “pozitif’’ IE'nin tipik bulgularinin
saptanmasini ifade eder (6r. Taze vejetasyonlar veya abse olusumu)

Dogal kapakgiklarda TTElerin %20 kadari suboptimal kalitededir.?*'°" 5 mm
nin altindaki vejetasyonlarin saptama sansi sadece %25 iken 6 mm den biyik
vejetasyonlarda bu oran % 70’e ¢ikmaktadir.?”'%? Protez kapaklarda TTE kural
olarak tanimsal degildir. Daha iyi ¢6zinilirligit oldugundan bu zorluklar TEE,
dzellikle ¢ok dizeyli TEE ile asilabilmistir. TEE'nin bu konuda duyarliig %88-
100, 6zgilligi ise %91-100 bulunmusgtur. /101104

Negatif TEE %68-97 negatif belirleyici degerle tani izerinde dnemli bir klinik
etkiye sahiptir.

Ekokardiyografi aktif ve iyilesmis IE vejetasyonlari arasinda emniyetli ayirici
tani yapmaya misaade etmez. Ekokardiyogramlar antibiyotik tedavisi basladiktan
3 hafta ve 3 ay sonra tekrarlandiginda vejetasyonlarin %30'nun kayboldugu,
%18'nin kicildigu, %41'nin degismedigi ve %11'nin ise biyidigu
gozlenmistir.'®

Yanhs pozitif ekokardiyografik bulgularin en sik nedenleri infekte olmamis
intrakardiyak trombusler veya filiform timérler (papiller fibroelastomalar veya
fibroelastik -papiller- endokardiyal timérler (6rn: Lambl timérleri) ve infekte
olmayan kapaga yapismis vejetasyonlar (6rn.Libman-Sacks endokarditi, Behcet
sendromu, karsinoid kalp hastaligi, akut romatizmal ates vb) olarak sayilabilir.
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Intrakardiak trombusler nadiren kapakgiklara ve yapraklarina baglidirlar. Yanlis-
pozitif ekokardiografik bulgular genellikle inceleyicinin deneyimsizligine, kicik
ve/veya mobil olmayan vejetasyonlara veya uygun olmayan gérintileme
tekniklerine baglidir (6rn.TEE incelemesi yapilmamasi gibi).

Kapak harabiyeti

Infekte kapaklarin yetersizligi degisik mekanizmalarla olabilir: yaprakgiklarin
tam olarak értismesini engelleyen vejetasyonlar, valviler harabiyet (kigik
perforasyonlardan yelken yaprakgiklara kadar)'® veya korda tendinealarin
riptirG gibi. TEE hem aortik hem de mitral kapak |E inde kapak harabiyet tanisi
icin belirgin kesinlige sahiptir.??:190.107.108

Doppler gérintileme, valviiler perforasyonlarin ve santral mitral regirjitasyondan
kaynakl mitral kispid perforasyonlarinin ayrimini degerlendirmede ilerleme
saglamistir. TEE, 6zellikle aortik tutulum varsa klinik olarak valviler perforasyondan
siphe duyuluyorsa tavsiye edilir.'® Mitral kapakgik anevrizmasi sistolde sol
atriuma sarkan diastolde kollapse olan kese seklinde bir bosluk olarak gérilir.'*

Renk akim haritalamasi iEnin hemodinamik komplikasyonlarinin tespiti ve
takibinde kullanish bulunmustur. TEE renk haritalamasi &zellikle mitral protez
ve protez etrafindan regirjitasyonu olan hastalarda ¢ok degerlidir.

Kapak cevresi komplikasyonlar
Infeksiyonun perivalviler sahaya ilerlemesi prognozu kétilestirerek perivalviler
abseler, anevrizmalar ve fistillere sebep olabilir.

Andler infeksiyonlar perivalviiler bdlgeye sicradiginda kaviteler olusur. NVEde,
dzellikle aortik IEde, perianiler yayilim ve abse olusumu yaygin (%10-40),
PVEde de siktir( %56-100 ).1°% !

Dogal kapak IE sinde infeksiyonun yayilimi siklikla annulusun en zayif oldugu
mitral-aort arasi intervalviler fibréz dokuda olur.

Perivalviler abseler ekodens ya da ekolisent bdlgelerin tespitiyle veya valviler
annulus veya komsu dokularda ekolisent kavitelerin gésterilmesiyle taninir.''
Aort kapaginin perianular abseleri aort duvarinda kalinlasmayla birlikte olabilir.
TEE perianular yayilimi TTEden ¢ok daha etkili gosterir.??:109.111-113
Psédoanevrizmalar, erken sistol ve eshacimli kasilma esnasinda genlesip
diastolde ¢dken farkli harekette bir dzellik sergiler.'' "> Hem aort kdki abseleri
hem de psddoanevrizmalar komsu odaciklara riptire olabilir ve fistiller
olusturabilir.’"®
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Anterior mitral yaprak¢igin fenestrasyonlu veya fenestrasyonsuz sekonder
tutulumu aort kapagindan direkt infeksiyon yayilimi (mitral pisen vejetasyon'")
ya da daha az siklikla infekte aortik regurjitasyon jetinden kaynaklanir. Bu
vzanim perforasyon yapabilecek mitral anevrizmalar yaratir ve sol ventrikil
ile sol atryium arasinda bir baglanti olusturur. Genelde iletisim bdlgesi renk
kodlu Doppler ile en iyi sekilde saptanir. izole dogal mitral kapak iEsinde abse
olusumu aort kapak IEsine oranla nadirdir ve TEE ile bile tanisi gigtir.'"

PVE de ekokardiyografik bulgular

Protez kapaklarin Gzerindeki vejetasyonlar TTE ile garantili saptanamaz. Dikis
halkasi bu protezlerin destek yapilari kuvvetli ekojeniktir ve vejetasyonlarin
saptanmasini énleyebilir. Mekanik protezleri ilgilendiren enfeksiyonlar genellikle
perivalviler/anniler bélgede baslar. Vejetasyonlarin biyimesi genelde yumusak
kenarli gézlenen dikis halkalarinin kalinlasmasi veya dizensizlesmesi seklinde
belirir.Trombis ve pannus ayni karakteristiklere sahiptir ve vejetasyonlardan
kesin olarak ayirtedilemez.''® Bioprotez yapraklar izleyen harabiyet ile infekte
olabilirler. Doku dejenerasyonu ve kicuk vejetasyonlar arasindaki ekokardiyografik
ayrim tercih edilen teknik olan TEE ile bile yapilamayabilir. Mitral protezlerin
atriyal yiizleri en iyi sadece TEE ile degerlendirilebilir.''? Sipheli aortik PVE'de
TEE genellikle periprotez regirjitasyon ''? ve orta -biyik Slcekli vejetasyonlarin
dogru taninmasina izin verir.'”'Protez kalp kapakgiklarinda siklikla TEE tarafindan
gozlenen bag vejetasyonlarinin ayrimi ancak deneyimli bir uzman esliginde
calismayla mimkin olur.'?

Sag kalp endokarditi, implante edilebilen kardiyoverter defibrilator
infeksiyonlarinda ekokardiyografik bulgular

TTE genellikle trikispit vejetasyonlari, muhtemelen kalbin sol yanindakilerden
daha biyik olduklarindan, kolaylikla taninabilirken TEE pulmoner kapak IE'sinde
daha hassas gézikmektedir,'2!122:123

Kalp pili enfeksiyonlari nadirdir ancak ¢abuk tani konmasi gerekir.Yansima
ve artefaktlar sebebiyle TTE bu yapilara yakin vejetasyonlari saptamada ve
trikispid kapak ile pil elektrodu infeksiyonu ayrimi yapmakta yetersizdir. Bu
sebeple TEE pil elektrodlarinin kalp igindeki bitin yolaklarini inceleme imkan:
verdiginden tercih edilmesi gereken tekniktir.'2412°

Standart kan kiltir teknikleri

Mitral veya aort kapagini tutan |E‘de arteryel kandan alinan kiltirlerin vendz
kan kiltirlerine gére daha etkin oldugu tavsiye edilmektedir.'* Diger yandan,
kontaminasyon ve igne giris yerlerinde komplikasyonlar arteryel kan kiltirleri
alindiginda daha sik beklenir.
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Ayni zamanli arteryal ve vendz kan kiltirlerinin toplandigi IE oldugu kesinlesmis
hasta gruplarinin prospektif ¢alismalarinda sorumlu organizma ne olursa olsun
venéz?«:ndon alinan kiltirlerin pozitif olma yizdesi be?irgin sekilde yuksekti.'?”
Bu nedenle arteryal kan kiltirleri kiltir-negatif endokarditlerde hicbir tanisal
onem tasimaz.

Kan kultirleri siklikla viicut atesi yukselirken alinir. Bazi kaynaklar kiltirlerin
atesin en Ust noktasinda alinmasini dnerir. Bir ¢alismada, vicut sicakhigi ile
pozitif kan kiltirleri arasinda negatif korelasyon saptanmistir.’?” IE icin tipik
olan strekli bakteriyemi hali kan kiltirlerinin istene zamanda alinmasina imkan
tanimaktadr.

Modern kan kiltir sistemleri (BC) makinelerle takip edilip surekli titizlikle incelenir
ve direkt bakiya bagimsizdir. Eski sistlemler hizla tani laboratuvarlarindan
kaldinlmaktadir. Bir dizi modern sistem kullanimdadir '2%'%° ancak burada
tarhsilmayacaktir.

En az birer saat arayla en az ¢ BC kontamine olabilen intravendz yol disindan
alinmalidir. Eger antibiyotik tedavi baslanmasi acil dncelik ise (septik hastalar
gibi) bundan sonra ampirik antibiyoterapi baslanabilir. Tim diger durumlarda
kan kiltirleri pozitif olana kadar antimikrobik tedaviyi ertelemek onerilir. Eger
hasta kisa sureli antibiyotik tedavisi gérmekte ise yeni BC almadan énce en
az U¢ gin tedavi kesilerek beklenmelidir. Kan kiltirleri uzun sireli antibiyotik
tedavisi 6-7 gin beklenmeden alindiginda pozitif ¢cikmayabilir. Hasta
antibiyotiklerle tedavi edildiyse genelde IE'de géziken birden ¢ok BC pozitifligi
gdzlenmeyebilir, 128130

Her bir BC yaklasik 50 ml kiltir vasah (cocuklarda daha az) iceren bir aerob
bir de anaerob siseden olusur. Her siseye yetiskinlerde 5 ile 10 ml, cocuklarda
1 ile 5 ml vendz kan eklenmelidir. 10 ml disik sayidaki mikroorganizmalari
bile tespit icin yeterlidir.'?%'?° Laboratuvarda aerobik siselerin dgelinmesi ve
calkalanmasi ile kiiltirin 37°Cde 5-6 gin inkibasyonu rutindir.'?®'% Biyime
sinyali veren siseler Gram - boyanir ve zor biyiyen organizmalarin sevecegi
degisik ortamlara ekilir (abiyotrofia tirleri) ve 37°Cde 2-3 gin bekletilir.

Istek formunda IE siphesi mutlaka belirtilmelidir. BC ler (kan kiltirleri)
buzdolabinda bekletiimemelidir. Nakilde gecikme iyilesmeye zarar vermez
ancak taniyi geciktirir. BC ler pozitif olursa klinisyen mikrobiyolog tarafindan
derhal uyarilmalidir.

Tanimlama tir dizeyinde olmalidir. Abiyotrofia tirleri, Streptokokus mutans,
S.sanguis, S.bovis biyotip |, Rothia dentocarosa, HACEK grubu, laktobasiller
ve Erysipelotriks rhusiopathie varligi genelde IE ile ilgilidir. Tum organizmalar
IE rerlijrrensi veya re|%p5| durumunda karsilastrma amagh en az bir yil
saklanmalidir.
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Disk diffizyon metoduyla hassasiyet testi ancak in vitro etkisiz ilaglarin
ayiklanmasi icin ise yarar. Minimum inhibisyon konsantrasyonlari (mimkinse
kontrol tablosu testi) secilen antibiyotikler icin uygulanmalidir. Rutin minimum
bakterisid konsantrasyonlari veya serum bakterisid seviyeleri artik
istenmemektedir.'®' Pozitif kan kltirlerinin yorumu bakteriyemi icin konmus
kurallari izler.2?13!

Siipheli ama kanitlanmans iE ye tamisal yaklasim

[Enin klinik siphesi olup ta (sipheli veya olasi IE) endokard tutulumunun
gosterilemedigi durumlarda karisiklik olabilir. Bu durum i¢in bu alanda
epidemiyolojik ve klinik ¢alismalara daha iyi giris kriterleri sunan etkili
ekokardiografik tekniklerden énce skorlama sistemleri gelistirilmistir.'3? By
kriterler iyi tanimlanmis ekokardiografik bulgulari ve predispozan faktér olarak
i.v. ilag kullanimini da kapsayacak sekilde yenilenerek hem duyarlilik hem de
dzgullikleri arttinlmistir.'3%1%4 Bunlar yardimeidir ancak tedavi kararlari vermede
veya belirsiz vakalarda taniyr destekleme veya ekarte etme konusunda yetersiz
olabilirler.’3>1#4 En gelismis Duke kriterleri bile bu problemi alt edememistir.
Duke kriterlerinin duyarlilik ve 6zgilliguni kaybetmeyecek sekilde artirmak
icin dnerilen modifkasyonlar sunlardir: kiltir-negatif vakalarda ¢ok seviyeli TEE
ve serolojik/molekiler bulgulari kullanmak, yeni olusan ¢omak parmak,
splenomegali, yiksek CRP (100 mg/| Uzerinde) gibi yeni minér kriterler eklemek
ve S.aureus bakteriyemisini veya Q-atesi serolojisini minérden major kriter
seviyesine gikarmak .'4!145148

Kiltir-negatif endokardit (CNE)

Ginimizde CNE sikhg %5 civarindadir?7. CNEnin en sik sebebi dnceki
antimikrobik tedavidir.'*” Geleneksel BC sistemleri kullanilacaksa baz
organizmalardan sipheleniliyorsa (HACEK grubu, Propionibacterium tirleri,
Neisseria tirleri, Nocardia tirleri, Abiatrophia tirleri, Campylobacter tirleri,
Brucella tirleri) daha uzun inkibasyon sireleri (>6 gin) gerekir. Destekleyici
dgeler az olsa da otomatik BC sistemlerinin uzun inkibasyon sireleri istemedigi
gorinimi vardir, 190152

Ozellikle kiltur-negatif endokarditlerde, aktif IE li hastalardan kardiyak cerrahi
esnasinda gikarilan her doku kiltire ekilmeli ve incelenmelidir (bkz. Kapaklarin
incelenmesi). CNE de ginde Ugten fazla kan kiltiri alinip alinmayacagi ise
tartismalidir.
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Ozel kijltir sartlar isteyen mikroorganizmalar

BARTONELLA endokarditi nispeten sik¢a bildirilmistir. En iyi BC sistemi izolator
gibi gérinur ancak BClerin akridin turuncusu boyama yapildiktan sonra ¢ukulata
agar besiyerinde alt kiltirlerinin yapilmasi da (en az 14 gin tutulmall)
denenmistir.’** Bircok vakaya serolojik olarak tani konabilmektedir
(6rn.imminofloresans).' Kesilen ve ¢ikartilan kapaklarda Gram boyamasi ve
PCR kullanilmistir.'>®

BRUSELLA endokarditi tim bruselloz vakalarinin yaklasik %2 sinde olusur.
Birgok izolat modern kiltir sistemlerinde 5 giin igerisinde belirir.'*® Seroloji
(aglutinasyon testi) yardimeidir.

MANTARLAR Bakteriler icin planlanmis BClerde mayalarca olusturulmus
endokardit tanisi siklikla konsa da (>%80), kiflere (6rn.Aspergillus) bagh
endokarditler de BCler nadiren pozitiftir. 157 Bunlar ve Histoplazma icin
kulturlerinin solid ortama 4 hafta inkibasyon icin ekilmesi sartiyla izolatér en
iyi sistem gbzikmektedir. Seroloji sadece H.capsulatum ve belki C.neoformans
icin yardimeidir.

LEGIONELLA endokarditi cok nadir bildirilir. Sipheli durumlarda BC siselerinin
izolatér veya periyodik kér altkiltirlerinin Legionella ortamina ekilmesi tercih
edilir. Seroloji de ¢alisilabilir.

MIKOBAKTERYEL endokardit te gok nadirdir. Mikobakterler cabuk biyuyenler
haricinde ya ¢ikartilmis bir kapakta veya otopside gérilir. Hizli
yetisenler,6rn.M fortuitum, en sik rastlanan olup modern BC sistemlerinde 1
hafta icinde biyir.'°

NOCARDIA tiirleri de nadiren endokardit sebebi olarak bildirilmistir. Geleneksel
BC sistemlerinde inokilasyon sonrasi 2 ile 14 gin icinde buyimuslerdir '°!
ancak bu sistemler negatif kalabilir; ve yeni sistemler igin veri yoktur.'¢? Nocardia
mantar ortaminda da yetisebilir.

Seroloji gerektiren organizmalar

Bunlardan bazilari yukarida belirtilmistir. Serolojinin degeri HACEK grubu '¢
ve streptokoksik/enterokoksik endokarditte (imminoblot veya |mmune|ekfroforez)
164165 tam olarak kanitlanmasa da Bartonella veya Legionellaya bagli IElerde
deger tasir.

KLAMIDYAL endokardit cok nadirdir. Seroloji (imminofloresans) veya kapaklarin
mikroimminofloresans boyamasiyla tani konmustur. ¢
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COXIELLA BURNETII endokarditi tim C.burnetii vakalarinin yaklasik %10unda
gorilir. Organizma kapaklarin Giemsa boyamasiyla bulunabilecegi gibi "¢
endokardit, faz | antijeni(CF) veya genis spektrumlu PCRye karsi yikselen IgG
ve IgA titreleriyle en iyi sekilde taninir.'®®

Kapaklarin incelenmesi

Kapaklar etsuyunda kiltire ekilir; dnceden ezilmis olmasi mikroorganizmalarin
yetismesine yardimci olur.'® Imminfloresan boyalarla boyama konusuna
yukarida deginilmistir. Gram boyama daha 6nce antibiyotik tedavisi sonrasinda
yasam-disi duruma gegen organizmalari giin isigina ¢ikarabilir. Tek kanitlanmis
Mycoplasma hominis endokarditi kapak kiiltiri ile gosterilmistir.'’® Genis
spektrumlu PCR tim ¢ikartilan kapaklarda uvygulanmalidir (bkz.bakteriyal
DNAnin PCR ile gésterilmesi).

Septik embolilerin kiltiri
Negatif kan kiltirlo nadir vakalarda &érn. Aspergillus veya Nocardia
endokarditinde, septik embolinin kiiltiri organizmayi agiga cikarabilir.'6217!

Bakteriyel DNA nin PCR ile gésterilmesi

Genis spektrumlu polimeraz zincir reaksiyonunun kullanimi (PCR) higbir 6zel
tek organizmadan siphe duyulmadigi CNE vakalarinin tanisal donanimina
biyuk gi¢ katmistir. Bu metod korunmus bdlgeler (tim bakterilerde hemen
hemen ayni) ve tanima igin kullanilabilecek degisken bélgeler (benzersiz imza
dizgileri saglayan) iceren mozaik molekiller olan bakteriyal 16S rRNA genlerinin
guclendirilmesine dayalidir. Saptanan dizgi daha sonra toplum veritabanlarindaki
sayisiz bakteri tirindeki dizgilerle karsilastirilir.Bu prosedirin avantaji (érn.
Whipple hastaligina bagli endokardit) kiltirde zor treyen organizmalari ve
hatta 6li bakterileri saptama yetenegi olmasidir.'”%'73

Bu yaklasimin ¢ok basarili kullanimina ragmen ana kusurlarini fark etmek
gerekir:(a)vicuttaki steril bdlgelerden alinan érneklere ve monobakteriyal
infeksiyonlarla sinirlidir;(b)ayraglarda bulunan DNA ile kontamine olmaya
yatkindir;174(c) sensitivitesi tire spesifik PCRden daha azdir.'”?

Guvenilir bir sonug sansi alinan pargadaki organizma sayisinin artmasiyla
yukselir.Genis spektrumlu PCR cikartilmis kapak kiltirlerinden bariz daha
sensitif oldugundan, en azindan opere edilen IE'li ve negatif kan kiltirlg her
hastada uygulanmalidir.'”?
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Tedavi

Ilk tedavi klinik bulgular ve mikrobiyolojiye dayali olmalidir. Komplike olmayan
vakalarda ilk 48 saatte orn. ilk BC lerin sonuclari alinana kadar erteleme
onerilir ve genellikle eger hasta son 8 gin icinde antibiyotik tedavisi almissa

desteklenmelidir (Sekil 2).

Sepsis ile komplike, siddetli kapak disfonksiyonlu, ileti bozukluklar veya embolik
olaylarin oldugu vakalarda antimikrobik tedavi en az i¢ kan kiltirg alindiktan
sonra baslanmalidir (bkz.standart kan kiltirleri teknikleri balimu).

Optimal tanisal girisim ve emniyetli tedavi kosullari:

e yedi gunlik, mikroorganizmanin taninmasi ve hassasiyet testlerini kapsayan
ve gin boyu dogrudan temas olanadi veren mikrobiyoloji servisi

* giin boyu dzellikle trans6zofageal ekokardiyografi gibi gérintileme teknikleri
ve kardiyak cerrahi hizmeti ile sirekli kardiyolojik ve cerrahi uzmanlar
gozetimi altinda servis

* Bu sartlar karsilanamiyorsa hastanin kardiyolojik, mikrobiyolojik ve kalp
cerrahisi hizmeti verebilen bir merkeze nakli istenir.
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Sekil 2 Neden olan organizmallar) tanimlanmadan dnceki ampirik antibiyotik
tedavisi
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Agir hastalarda antimikrobik tedavi organizmanin tanimlanmasi ve hassasiyet
testlerinin yapilmasi beklenmeden baslanir. Bu yizden tedavi 6nce ampirik
daha sonra da test sonuglarina uygun halde olacaktir. Coklu-direncli
organizmalarla olan infeksiyonlarda standart tedaviye yanit yavas olacaktir
ve relapslar siknir. ilk tedavinin baslanmast icin hizl klinikle ters diismeyen (tiir
veya hi¢c olmazsa takim) tanimlama ve hassasiyet testleri gereklidir.

Vankomisine azalmis hassasiyetleriyle stafilokoklar (MIC 4-8 mg/I) zaten
varolan ¢oklu direngli enterokoklarin yaninda yeni problem olmaya baslamighr.'”
Vankomisine direng daima degismez sekilde IEde ¢ok nadir olan E.faeciumda
gosterilmistir. Genelde enterokoklarda distk dizeyde vankomisin direnci (MIC
8-32 mg/|) belirli tedavi zorlugu olusturur.'”® Direngli stafilokok ve enterokoklarda
oxazolidinon ile tedavi bir opsiyon olabilir ancak tedavi éncesi bir referans
merkezinden tavsiye alinmalidir.

Streptokoksik endokarditin antibiyotik tedavisi

Streptokoksik IEnin antibiyotik tedavisi,degdisik streptokok gruplari arasinda
farkli antibiyotik direnci, tolerans ve sineriistik aktivite oldugundan tire bagimlidir.
S.viridans, S.pneumoniae, S.pyogenes, Lancefield grup B,C ve G streptokoklar,
S.bovis, ve Abiotrophia tirlerine bagli IElerin buyuk kismi sadece antibiyotiklerle
bo§ar|y|c| tedavi edilebilir. Mortalite %10dan disik olmalidir.

Antibiyotik secimi ve dozu

Penisilin,seftriakson, vankomisin ve teikoplanin

IE’li hastalarda antibiyotik baslama zamanlari arasindaki optimal sire tam
bulunamamistir. Tedavinin amaci infekte bdlgede bakterisid ilaglarin mimkin
olan en uzun sire bulundurulmasidir. Kan kiltirlerinden elde edilen planktonik
bakterilerin antibiyotiklere in vitro hossosiyetleri infekte bdlgede in vivo
hassasiyetleriyle ciddi farkliliklar olusturabilir. %4’

Penisilin G'ye hassas streptokoklar tarafindan olusturulmus IE tedavisinde 24
saatte 4-6 doza balinmis halde 12-20 milyon inite penisilin G verilmelidir.'7%'82
Penisilinin dolasimda hizla inaktivasyonu (yanémri 20-30 dakika), glomeriler
filtrasyon ve bobreklerden tibiler atilim nedeniyle ilk zirve konsantrasyonu
diseceginden dozlar sik araliklarla verilmelidir.Yan etkilerden kaginmak
amaciyla tek dozda 5 milyon Uniteden fazla dozlar énerilmez. Sirekli infizyon
tedavisi 6zel ve tedavisi zor mikroorganizmalar icin saklanmalidir.
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Seftriakson streptokoksik IE tedavisi icin mikemmel bir farmakokinetik profile
sahiptir.'#18 Genellikle giinde tek doz halinde i.v. yolla 2.0 gr seftriakson
onerilir.'®2184 2.0 gramlik doz hizli i.v. infizyon seklinde verilebilir. IE hastalarinda
i.m. enjeksiyondan mimkin oldugunca kaginmalidir. Kasigi enjeksiyon
kacinilmazsa bir bélgeye 1.0 gramdan fazla yapilmamasi tavsiye edilir.'®
(Tablo 4)

|IE tedavisi icin serum idame seviyesi 10-15mg/| de, optimal etkinlikte, tutulacak
sekilde gunde iki doz halinde i.v. yolla verilecek 30 mg/kg/gin vankomisin
de etkilidir.'®*""'%° ( Tablo 4) Yan etkilerin 6nlenmesi amaciyla infizyon siresi
45 dakikadan az olmamalidir.

Tablo 4 Streptokoklara bagli dogal ve protez kapak endokarditinde antibiyotik tedavisine karar verme
prensipleri (Abiotrophia suslar dahil) a

Rejim A. Dogal kapak endokarditi; penisiline tam hassasiyet MIC< 0.1 mg/L

< 65 yas normal serum kreatininli hastalar 4 hafta, giinde 4-6 dozda, 12-20 milyon inite/ 24 saat IV
Penisilin G ile ile 2 hafta, ginde 2-3 doz, 3 mg/kg/gin
IV (max. 240 mg/giin)

Yukaridakinin ayni kosullarinda komplike 2 veya 4 hafta, giinde 4-6 dozda,12-20 milyon inite/
olmayan ve hizli klinik cavapli tedavi 24 saat IV Penisilin G ile 7 giin hastanede kaldiktan sonra
ayaktan /ambulatuar tedavi (bakiniz tablo 5)

> 65 yas ve/veya serum kreatinin 4 hafta boyunca renal fonksiyona ayarli penisilin
seviyeleri artmis veya penisiline alerjik G veya 4 hafta boyunca tek doz halinde 2 gr/ 24
hastalar saat IV bseftriakson

Sefalosporin ve penisilinlere alerjik hastalar 4 hafta boyunca, 2 dozda, 30 mg/kg/24 saat IV
vankomisin

Rejim B Penisiline hassasiyet (MIC 0.1 mg/I-0.5 mg/| Jveya protez kapak endokarditi

Her ikisi de 4 hafta boyunca olmak izere 4-6 dozda 20-24 milyon inite/ 24 saat Penisilin G veya
b i.m. c tek doz seftriakson ile tekrar 2 hafta 2 gr/24 saat IV ile takip edilen 2 hafta boyunca d, 2- 3
dozda, 3 mg/kg/24 saat i.v. Gentamisin 4 hafta boyunca tek doz tedavi olarak vankomisin (dozaj igin
yukari bakiniz)

Rejim C penisiline direng; MIC > 0.5 mg/l e

Tedavi enterekoklarla olusan IE'deki gibidir.

a Daha dnceleri “'besinsel degisken streptokok’” olarak siniflanirdi (NVS)

b 6zellikle penisiline alerjik hastalarda

c Aktif IE'de IM enjeksiyonlardan kaginilmalidir; damara girememe yiizinden segilmis hastalarda
kaginilmazsa iki doza bslip genis bir kasa yapin

d Ginde tek doz 2-3 mg/kg netilmisin iyi bir alternatif olabilir (serum zirve degeri <16mg7l)

e Streptokok suslari arasinda penisilin veya seftriaksona (MIC > 8 mg/l) ve gentamisine
(MIC > 500 mg/I) yiksek seviyede direng
(HLR) veya vankomisin veya teicoplanine direng (MIC=4 mg/l) nadirdir. Bu durumlarda, uzahlmis
hassasiyet testleri ve uzman bir mikrobiyologla yakin isbirligi mecburidir.
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Teikoplanin streptokoksik IE tedavisinde giinde tek doz kullanilabilecek alternatif
bir ilachr. Bununla birlikte, dizenli serum seviyesi ancak bir haftalik tedavi
sonrasinda olusacagindan, doz yetersiz geldigi durumlarda tedavide ciddi
basarisizlik oranlari olusur.'® Bu kusuru kapatmak amaciyla ilk dokuz dozu
10 mg/kg i.v. iki doz verip 10 mg/kg /gin tek dozla devami dnerilir.'®

Aminoglikozidler

Infekte vejetasyonlar azalmis metabolik aktiviteli yogun bakteri gibi son derece
6zel durumlarla karsimiza gikar. Otoradyografik incelemeler aminoglikozidlerin
vejetasyonlarda homojen dagilimini géstermistir.'®” Bununla birlikte tavsanlarda
integre kompiuterize modelle yapilan ¢alismada amikasinin ancak normalde
verilen dozlarinin iki ile dért kati ilag kullanildiginda vejetasyonlarda MBC
dozuna ulasabildigi gosterilmistir.'®® Bu bulgu tek ve yiksek doz aminoglikozid
kullanimini destekler. Diger yandan, tavsanlarda taklit insan serumuyla yapilan
ve ginde tek doz ile ¢ dozu karsilastiran calismada her iki uygulama da esit
etkinlikte bulunmustur.'® Bu ¢alismalarin dizaynina gére sonuglar sadece IE
nin alisiimadik tedavi modeli olarak ginlik tek doz aminoglikozidle yapilan
tedavi icin gegerlidir. Ginde tek doz aminoglikozid igin yapilan sadece iki
karsilastirmali calisma vardir.'%'?! Enterokoksik endokarditin tavsan modelinde
ginde ii¢ kez verilen aminoglikozid tek doz ilaca oranla Ustinlik saglamistir.'2
Abiotrophia adiacens ve Streptococcus sanguis endokarditlerinde giinde tek
doz ile iic doz arasinda fark bulunmamishr.'”® Insan serumunda seftriakson ve
netilmisin seviyelerini taklit eden deneysel bir modelde tek doz aminoglikozid
tedavisi tavsiye edilmektedir. Genelde, tavsan veya farelerde yapilan ¢alismalarda,
bu maddelerin yaridmirleri cok kisa oldugundan degisik doz rejimlerini
karsilastrmak gictir.'”® Calisma grubu, bu yizden, tek ya da bélinmis dozlar
dnermek icin hicbir klinik ve deneysel veri bulamamistir.'®? Ingiliz Antimikrobik
Kemoterapi Birliginin 6nerdigi ginde iki kezlik doz tamamen spekilatiftir. '8
Yine de fagositk hiicre olmadan (fokal agranilositosis) vejetasyondaki mikrobik
ortam ve azalmis metabolik aktiviteli yiksek yogunluklu bakteri in vivo gézlenen
antibiyotik sonrasi etkinin(PAE) olmamasini mantikli kilmaktadir.'?®'%” Bu gézlem
bolinmiis doz dnerisini destekler.

Antibiyotik tedavi rejimleri

Penisilin, seftriakson, vankomisin veya &zellikle teikoplanin streptokoksik IE
tedavisinde ku||0n||m|§hr 190198 ama bu ilaglar geleneksel olarak aminoglikozid
kombinasyonuyla kullanilirlar. Penisilin ile aminoglikozidlerin, 6zellikle gentamisinin
in vitro ve in vivo sinerijisi iyi bilinir. '72% Bu sinerjistik yiksek ve hizli 8ldirme
etkisi penisilin veya seftriaksonun gentamisinle kombine iki haftalik tedavi
protokoline izin verir (Tablo 5). Bu tedavinin etklnllgl ve emniyeti klinik
calismalarda gésterilmistir.'?%19%2°" jlacin MBC sinin MIC degerinin 5 kat ya
da Ustine ¢cikmasiyla ifade edilen tolerans olay: klinikle baglantili olmadigindan
MBC hesabi artik yapilmamaktadir.'!

3
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Tablo 5. Asagidaki tim sartlar karsilanirsa iki haftalik bir tedavi rejimi veya ambulatuvar tedaviyle takip
edilen 1-2 haftalik hastane yahsi degerlendirilebilir.

e Penisiline tamamen hassas (MIC < 0.1 mg/I? ) streptokoksik (enterokoksik olmayan) izolatlarla
dogal kapak infeksiyonu, antibiyotik tedavisine ¢abuk (< 7 giin) cevap
e TEE'de < 10 mmlik vejetasyonlar

e ihmal edilemeyecek kapak regiirjitasyonu, kalp yetersizligi, ileti anormallikleri, sepsis veya embolik
olaylar gibi kardiyovaskiler komplikasyonlarinin olmayisi
® Hastanin ev kosullarinin ambulatuar tedaviye uygun olusu

@ Yukaridaki kriterleri karsilayan ancak Penisilin G veya seftriaksona azalmis hassasiyetli (MIC < 0.1
mg/I- 0.5 mg/|) streptook izolatl hastalarda evde tedavi adayi olarak degerlendirilebilir. Bu durumda,
hastanede 2 haftalik penisilin- gentamisin tedavisinden sonra ev tedavisi olarak 2 gr/ 24 saat IV tek
doz seftriakson uygulanabilir.

Tablo 4’ de Streptokoksik IE icin degisik tedavi secenekleri 6zetlenmektedir.
Yeni yapilan ¢cok merkezli ¢alismalara gére streptokok izolatlarinin %56si
Openisiline direnglidir (MIC>0.12mg/l) ve Avrupa’nin disik direngli bélgesinde
bile S.mitis suslarinin % 44{ penisiline direng gésterir.2°? Bununla birlikte bu
suslarin gogunlugu 0.1 ile 0.5 mg/| arsinda MIC degerlerine sahiptir ve
penisiline hassas suslarca olusan IE tedavisine benzer rejimlerle tedavi
edilebilirler.2%® Boylece ilk iki haftada gentamisin eklenmis dort haftalik penisilin
tedavisi emniyetli gézikmektedir.'?®

Streptokoksik IE tedavi &nerileri bircok calisma sonucunda elde edilmistir. Bu
yizden bunlar B seviyesi kanitlara dayali sinif | tavsiyeleridir.

Evde ve ayaktan tedavi

Ambulatuvar tedavi hastanin giderek antibiyotiklerinin enjekte edildigi ve eve
déndigu tedavi modelidir. "Yahl olmayan’ hasta terimi tedavisini eve gelen
hemsire vasitasiyla, hekim muayenesinde veya evde kendi kendine alan hasta
grubu igin kullanilir.?°* Ayaktan ve evde parenteral antibiyotik tedavi(OHPAT)
tum bu terimleri igine alacak sekilde kullanilir.?®> Parenteral antibiyotik tedavisinin
evde yapilmasi ABD icin 20 yildir gegerli olmasina karsin Avrupa’da géreceli
olarak yenidir. Yatarak tedaviyi OHPAT ile karsilastiran ¢alisma yoktur, ama
IE tedavisinde secilmis hastalar evde giivenle tedavi olmaktadir.2%¢

Calisma grubu IE tanil tim hastalarin miltidisipliner bir uzman kadrosu
tarafindan degerlendirilmesi ve ilk 1-2 haftalik tedavinin mutlaka kalbi ilgilendiren
ya da ilgilendirmeyen komplikasyonlar-dzellikle embol icin takibi yapilmak
Uzere hastane yatisini énermektedir. Embolik komplikasyonlarin insidansi ilk
antimikrobik tedavi haftasindan sonra hizla diser. lki haftalik uygun tedaviden
sonra ilk embolinin ortaya cikisi olagandisidir. “427|E hastalarnin biyik bir
balimi OHPAT adayi olabilir fakat bu yaklasim uygun klinik ¢alismalarla
desteklenmelidir. OHPAT sartlar her saglik sistemi igin ayrica belirlenmelidir.?®

T
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Stafilokok endokarditinin antibiyotik tedavisi

Stafilokoka bagl IE tim IE vakalarinin yaklasik 1/3’6ni olusturan ézellikle
siddetli ve hayah tehdit eden bir enfeksiyondur.?°® Prognozu diizeltmenin
anahtar, uygun antibiyotige erken baslamaktir. Vakalarin % 901 S.aureus’a
kalan %10"u &zellikle S.lugdunensis’in kétu klinik olusturdugu koagilaz- negotnc
stafilokok (CONS) tiirlerine aittir.2%2' ilag bagimlisi olmayanlarda S.aureus’a
bagli IE agirlikla sol kalp kapaklarini tutar. Erken PVE vakalarinin %75'den
fazlasi, basta metisiline direncli S.epidermidis suslari olmak izere CONS
sugJarmq baglidir.2'* Kapak replasmanindan 12 ay ve sonrasinda (geg PVE)
tanimlanan PVE her biri %25 oranda olmak iizere S.aureus ve CONS suslarina
bagl olusur. Bu organizmalarin biyik ¢ogunlugu toplumdan kazanilmis olup
genellikle metisiline hassastir.

Protez materyaline iliskin olmayan stafilokok endokarditi
Ginimizde IE'ye sebep ‘olan S.aureus suslarinin %10’dan azi penisiline
hassastir. Toplumdan kazanilmis IE yapan S.aureus suslar genellikle penisiline
direncli ama metisiline hassashr (MSSA). Secilecek tedavi en az 4 hafta boyunca
6 saatte bir 2 gr i.v, bolus seklinde verilecek penisilinaza direncli penisilin
(oxasilin veya muadilleri) olmalidir.(Tablo 6)2'52'¢

Penisiline akut tipte (IgE tipinde) asin duyarliligi olan hastalarda herhangi bir
beta-laktam antibiyotikten kaginiimalidir. Bu vakalarda, segilecek antibiyotik
vankomisin olmalidir (Tablo 6). Invitro ve klinik ¢calismalar vankomisinin
S.aureus’a karsi bakterisid aktivitesini penisilinaza direngli penisilinlerden daha
az oldugunu gdstermistir. Bu sebeple, vankomisin kullanimi MSSA-E olan IgE
tipi alerjili hastalarla sinirli olmalidir.'821721% Obez hastalarda vankomisin
dozu ideal vicut agirh@ina ayarlanmalidir. Vankomisin kullanimi dozaj
ayarlamasi iin plazma seviyelerinin monitorize edilmesini gerektirir.(Bkz.bdlim
ilag seviye takibi)

Klinik calismalarda gentamisinle yapilan kombinasyonlar kapak hasarini azaltma
ve apse olusumunu dnleme gibi faydalar saglayarak daha hizli bakteriyemi
temizlenmesini saglamishr.?2° Bu sebeple tedavinin ilk 3-5 giininde oxasilin
(veya uygunsa vankomisin) ile gentamisin kombine edilmesi konusunda ortak
goris vardir.'®2'? Oxasilin (veya vankomisin) verildikten sonra gentamisin 8
saatte bir 3 mg/kg dozunda (ginlik maximum 240 mg) i.v. bolus seklinde
verilmelidir.
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Metisiline direngli S.aureus (MRSA) etkili antibiyotik sayisi az oldugundan
yapti@i IE zor durumlara yol agar. Birgok MRSA susu ayni zamanda
aminoglikozidlere de direngli oldugundan gentamisin eklenmesi prognozu
degistirmeyecektir. Komplike olmayan NVE'de rifampisin endike degildir. Eger
klinik gidis komplike hale gelirse (intrakardiyak apseler veya kontrol edilemeyen
lokal enfeksiyon) tedavi PVE'de oldugu gibi olmalidir. (Bkz.bdlim intrakardiyak
protez materyalli hastalarda stafilokok endokarditi)

CONS suslari tarafindan olusturulan NVE'nin tedavisi organizmanin beta-
laktam antibiyotiklere hassasiyetine baglidir. Toplumdan edinilmis infeksiyonlarda
bircok sus metisiline hassasken, hastaneden edinilmis suslarda vakalarin %50
sinden ¢ogunda metisilin ve tim beta-laktam antibiyotiklere direng
gdzlenmistir.?22223 Her durumda, CONS suslarinin beta-laktam antibiyotiklerine
karsi capraz direncini saptamak ¢ok dnemlidir. CONS tarafindan yapilan NVE
S.aureus infeksiyonlari icin verilen ayni terapdtik algoritma izlenerek tedavi
edilebilir. (Bkz Tablo 6)

Randomize galisma ve bununla birlikte A seviyesi kanitlari az olmasina ragmen
eldeki bilimsel materyal stafilokok’a bagh IE tedavisi icin sinif | tavsiye
olusturulmasina imkan tanimaktadir.

Tablo 6 Stafilokoklara bagli IE'de antibiyotik tedavisi karari
Rejim A Dogal kapak endokarditi

MSSA “ penisilin alerjisi yok En az 4 hafta © boyunca 4 doza bélinmis 8-12 gr/24

saat [V oksasilin ” ile tedavinin ilk 3-5 gint, 3 dozda,

3 mg/kg/24 saat i.v. (maksimum 240 mg/giin) gentamisin

4-6 ﬂcﬁo 2 dozda 30 mg/kg/24 saat IV vankomisin ile

Tedavinin ifk 3-5 gﬁnUnde,% dozda, 3 mg/kg/24 saat i.v.

(maksimum 240 mg/gin) genfamisin

MRSA ¢ 6 hafta boyunca 2 dozda ™, 30 mg/kg/24 saat IV
vankomisin

MSSA “ penisilin alerjisi var

Rejim B Protez materyali/ kardiyak kapak protezlerini tutan endokardit

MSSA ° Her ikisi de 6-8 h}aﬂa olacak sekilde, 4 dozda, 8-12 gr/24
saat IV oksasilin ° ile 3 dozda 900 mg/ 24 saat iv rifampidsinle
tedavinin ilk 2 haftasinda, 3 dozda, tedavinin ilk 3-5 giing,
R 3 dozda, 3 mg/k%/24 saat Vémaksimum 240 mg/giin] gentamisin
MRSA ¢ CONS 6 hafta boyunca 2 dozda ¥, 30 mg/kg/24 saat IV
Vankomisin ile her ikisi de 6-8 hafta boyunca olmak
Uzere 3 dozda, 300 mg/ 24 saat IV rifampisin ve 3
dozda 3 mg/kg/24 saat IV gentamisin '

metisiline hassas staphylococcus aureus

veya esdegerleri

iki-haftalik tedavinin yeterli olabilecegi ilag bagimlilari hari¢ (bakiniz balim intravendz ilag
bagimlilarindaki IE'de tedavi ve sagaltim)

her ikisi icin, ani (IgE) tipte tedavi esnasinda asiri duyarlilik reaksiyonu

En az 60 dakikalik infizyonla

daha 6nce oksisilinle tedavi edilmis hastalarda total tedavi siiresi 4 hafta olmalidir. Bu hastalara ikinci
kez Gentamisin verilmemelidir

metisiline direncli staphylococcus aureus

koagilaz negatif stcf‘i)loioklar. Oksasiline hassas CONS'ta Vankomisin yerine oksasilin gelmelidir
invitro gentamisine hassasiyet gosterilebildiyse, CONS'ta sadece 2 hafta olmak izere MRSA’da tim
tedavi suresince gentamisin eklenir. Eger mikroorganizma tim aminoglikozidlere direngliyse, gentamisin
bir florokinolonla degistirilebilir.
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Kalpici protez varliginda stafilokok endokarditi

S.aureus’un sebep oldugu PVE ve diger protez maddesi |nfek5|yon|or| yuksek
mortaliteye sahiptir.?'# lkna edici invitro calisma olmamasina ragmen penisilinaza
direncli bir penisilin tedavi boyunca rifampisin ve ilk 2 haftada gentamisin ile
kombine edilerek 6-8 hafta kullanilir.'®2%* Kombine antimikrobik tedaviyle bile
koti prognoz beklendiginden cerrahi erkenden distnilmelidir. (Bkz.balim aktif
PVE icin cerrahi) MRSA ile olusan PVE'li hastalar invitro hassasiyet gosterilebildigi
strece 6-8 hafta boyunca vankomisin, rifampisin ve gentamisin kombinasyonuyla
tedavi edilmelidir.(Tablo 6). Bu B seviyesi kanitlara dayali sinif Il a tavsiyesidir.

Kapak degisiminden sonraki bir yil iginde PVE yapan CONS suslar genelde
metisiline direnclidir. Bu tir suslarin %30’v tim suslarda vankomisine karsi
hassasiyet gosterildigi halde aminoglikozitlere direngli olabilir.?2> Deneysel
modeller ve klinik ¢alismalara bagl olarak PVE'nin optimal tedavisi ilk 2 haftada
gentamisin eklenmesiyle birlikte é hafta boyunca vankomisin ve rifampisin
kombinasyonudur.??® Eger sebep olan organizma tim aminoglikozitlere direncli
ise ilaglar florokinolonlarla degistirilebilir.22° CONS tarafindan yapilan erken
PVE genellikle perivalviler ve miyokardiyal abseler ve genellikle ilk haftalarda
tekrar cerrahi gerektirecek kapak halka zedelenmeleriyle iliskilidir.?2°2%7:228
Enfeksiyonun metisiline hassas CONS suslariyla oldugu durumlarda vankomisin
yerine oxasilin veya esdegerlerinden birinin kullanimi tavsiye edilir.

Enterokoklar ve penisiline direncli streptokoklarin olusturdugu
IE nin antibiyotik tedavisi
Ginimizde enterokok grubundan en az 20 farkli tirin varligi s6z konusudur.

E.faecalis yaklasik %90 IE vakasindan sorumluyken onu E.faecium takip eder.
Streptokoklarin aksine enterokoklar genellikle bircok sefalosiporinler, antistafilokok
penisilinler, klindamisin ve makrolidlerin de bulundugu genis bir antibiyotik
yelpazesine direnclidir. TMP-SXZ ve yeni kinolonlarin klinik etkinligi su anda
tartismalidir.

Enterokoklar géreceli olarak aminoglikozidlere direnclidir (gentamisin igin MIC
4-64 mg/lt), bununla birlikte beta-laktam antibiyotiklerle kombine edildiginde
sinerjistik bir dldirme etkisi bulunur.?? Bu nedenle hassas olan suslarin yaphg
enterokok IE'lerinde penisilin ve streptomisin, daha sonra penisilin ve genfamisin
klasik kombinasyonlari basariyla kullanilmistir. Yine de, penisilin veya ampisiline
direngli veya aminoglikozidlere hayli direncli (gentomisin MIC>500mg/It,
streptomisin MIC>2000mg/t) suslar bu kombinasyonlarin sinerjstik dldirme
etkisine arhk hassas degildirler.??
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E.faecalis’e karsi ampisilinin bakterisid aktivitesi penisilinin 2 kah olmasina
ragmen penisilin, yiksek serum konsantrasyonlari ve uzun sireli tedavide
ampisilin dékintist olabilecedi icin bu eksikligini telafi edeceginden tedavinin
parcasi olmaya devam etmektedir.

Gentamisin’e yUksek seviyede direncli olan enterokoklar (gentamisin igin
MIC>500mg/Ht) belki bagimsiz test yapilmasi gereken streptomisin haricinde
tim diger aminoglikozidlere de direnglidir. Ote yandan, gentamisine hassasiyet
diger aminoglikozidlere hassasiyeti garantilemez.

Glikopeptid antibiyotikler genellikle enterokoklara karsi bakterisid etki tasimazlar,
bu yizden aminoglikozidlerle kombine tedavi mecburidir. Vankomisine kars:
direnc gittikce artan siklikla karsilasilmaktadir.

Vankomisine yuksek direng gésteren suslar (van A tipi direng) teikoplanine karsi
da direnglidir. Bu durumda her ikisi de tedavi icin uygun degildir. Bu durumda
bir klinik mikrobiyoloji uzmaninin yardimi istenmelidir (Tablo 7).

Tablo 7 Enterokoklar ve penisiline direngli streptokoklara bagl IE'de antibiyotik tedavi karari

Penisilin MIC£8 mg/| ve gentamisin MIC<500 mg/I 4 hafta boyunca, 4-6 dozda, 16-20 milyon
unite penisilin 6 ile 2 dozda, 3 mg/ kg
gentamisin i.v.

Penisilin alerjik hastalar ve penisilin/ gentamisine 6 hafta boyunca iki dozda 30 mg/kg/gin IV
Hassas enterokoksik izolat vankomisinle gentamisin (dozu yukaridaki gibi)
Penisiline direngli suslar (MIC> 8mg/I )® 6 hafta boyunca vankomisin ile

gentamisin (dozu yukarida)
Vankomisine direncli veya az hassas (MIC 4-16 mg/l)  Uzman bir mikrobiyolog yardimi mecburidir.
veya gentamisine yiksek seviyede direngli suslar Antibiyotik tedavisi basarisiz olursa, kapak
degisimi erkenden disinilmelidir.

a Direngli enterokoklar igin oksazolidinon ile tedavi bir secenek olabilir, ancak tedaviye sadece
referans merkezinden tavsiye alindiktan sonra baslamalidir.

Uc aydan daha uzun sire semptom gésteren ve PVE'li hastalarda tedavi
kombinasyon i¢in en az 4 hafta, komplike vakalar igin en az 6 hafta devam
etmelidir. '#2

Bunlar B seviyesi kanitlara dayali sinif Il a tavsiyesidir .
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Diger mikroorganizmalara bagh iE de antibiyotik tedavisi

Gram negatif organizmalarla olan iE

Ozellikle kapak cerrahisinden sonraki bir yil iginde olan NVE'nin %10 ve PVE
vakalarinin %15’ine kadar olan kismi gram negatif bakterilerle olur. Bu suslar
arasinda en ¢ok enterobakterler, pseudomonas tirleri ve HACEK grubu

(Haemophilus, Actinobacillus, Cardiobacterium, Eikenella, Kingella) IE ile
alakaldir.?°

IE ile encok alakali enterobakterik tiirler E.coli, Klebsiella tirleri, Enterobacter
tirleri ve Serratia suslaridir. Bu mikroorganizmalarin hassasiyetleri tahmin
edilemediginden tedavi antibiyograma gére yapilmalidir. Baslangig tedavisi
genellikle yiksek dozda bir beta-laktam antibiyotik ve 4-6 hafta boyunca ginde
2-3 doza boélinmis halde 3 mg/kg/gin dozunda gentamisindir.

P.aeruginosa’ya bagli IE tedavisi invitro hassasiyet testlerine dayanir.
Antipseudomonas aktiviteli bir beta-laktam antibiyotik ile tobramisinin (ginde
2-3 doza bdlinmis 3 mg/kg/gin) 6 hafta boyunca kombinasyonu uygun bir
baslangi¢ tedavisi olarak kabul edilir. En iyi terapétik etkinin tobramisin serum
zirve konsantrasyonlari 12 mg/It veya daha yiksek oldugunda elde edildigi
gosterilmistir. 231232

Ampirik tedavi karari verirken IE’ye sebep olan HACEK grubu organizmalari
ampisiline direngli olarak kabul edilmelidir ve NVE'de 3-4 hafta, PVE'de 6
hafta boyunca giinde tek doz seklinde i.v. 2 gr verilen seftriakson benzeri bir
cinct kusak sefalosporin tedavi secenegi olmalidir. Seftriakson mikemmel bir
farmakokinetik profile sahip oldugundan uzun yaniémriyle ginde tek doz
kullanilabilir. Eger ampisilin hassasiyeti varsa ampisilin (3-4 dozda 12 gr/gin)
gentamisinle kombine (2-3 dozda 3 mg/kg/giin) edilerek kullanilir.224233
Aminopenisilinler ve semi-sentetik penisilinler kanda penisilinden daha uzun
yaridmirli oldugundan ginde G¢ dért kez emniyetle kullanilabilir.

IEnin olasi patojenleri olarak tanimlanan diger gram negatif organizmalarin
tedavisi (mikrobiyolojik tani icin bkz.bslim kiltir negatit endokardit) uzman
bir mikrobiyolog ile yapilmalidir.

Q-atesi sebebi Coxiella burnetii kaynakli IE igin rifampinle kombine edilen 12
saatte bir i.v. 100 mg doksisiklin tedavi secenegidir. Klinik calismalarda
tetrasiklin ve florokinolon kombinasyonlari etkin bulunmustur.?** Birgok hastada
relapslar dnlemek amaciyla kapak replasmani gerekir. Coxiella hicreigi patojen
oldugundan operasyon sonrasinda antimikrobik tedavi en az bir yil veya émir
boyu sirmelidir.

Bunlar B seviyesi kanitlara dayali sinif Il a tavsiyeleridir.
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Fungal iE

%75 i Candida suslarina bagl fungal IE sayisi son yillarda artmis bagisikhigs
baskilanmis hasta, narkotik bagimlilari, artmis kardiyak cerrahi oranlari, yatan
hastalarda porenterol beslenme ve genis spektrumlu antibiyotik kullanimindaki
arhslara paralel cogalmaktadir.?> Sadece antimikotik tedaviyle yiksek mortalite
oranlari ve aktif IE de kardiyak perioperatif mortalitede azalma, ilk tedavi
secenegini cerrahi yapmaktadir.

Ginlik doz 1 mg/kg olmak izere amfoterisin B veya daha az toksik ambisom
preparatlar fungal IE igin tedavi segenekleridir. Surekli infizyon tedaviye bagl
ates gibi yan etkileri azalhr. In vivo sartlarda sadece amfoterisinden daha etkili
oldugu kanitlanamasa da in vitro sartlarda 5-flurositozinle kombinasyon sinerjistik
etkiye sahiptir.?*® Neredeyse tim vakalarda infeksiyonu kontrol etmek igin
cerrahi gerekir.3¢2%”

Bunlar B seviyesi kanitlara dayali sinif lla tavsiyeleridir.

ilag seviyesi izlemi
Baslangig antibiyotik secimi ampirik olsa da asil tedavisi MIC testlerine gére
dizenlenmelidir.

Beta-laktam antibiyotiklerin standart dozlarda serum zirve konsantrasyonlarina
kolayca ulasilacagindan sirekli serum seviyesi takibi gerekli degildir. Genellikle,
bakterisidal etkilerinin arhigi artan zirve konsantrasyonlariyla degil MIC Gzerindeki
zaman dilimiyle iliskilidir. Penisilin G zirve konsantrasyonlari hizla diseceginden
(penisilinin yaridmri 20-30 dakika) ilag an az dért dozda verilmelidir. Babrek
yetersizligi olan hastalarda penisilin yaridmri uzayabilir. Bu nedenle kreatinin
klirensi bakilarak doz ayarlamasi yapilmasi istenir. Enterokoklara bagl [Elerde
ve yuksek glomerUler filtrasyon hizlari olan geng insanlarda daha yiksek doz
penisilin G verilmelidir; ¢inki bu bakteriler penisilinin 8ldiricy etkisine tolerans
gelistirmistir ve S.viridans grubuna oranla MIC degerleri 1-50 kat daha yiksektir.
Aminoglikozid tedavisi esnasinda ilag seviyesi takibi nerilir. Gentamisinin tim
zamanda seviyesi renal veya ototoksik etkilerinden kaginmak amaciyla 0.1
mg/lt seviyesinden asagida olmalidir.

En iyi vankomisin etkisinin serum konsantrasyonlari ancak sebep olan
organizmanin MIC degerinin enaz 2-4 Gzerinde tutuldugunda ortaya ¢ikacag:
bilinmektedir. idame sevileri 10-15 mg/It olmalidir. Normal renal fonksiyonu
olan hastalarda ilag seviyesi bir kez kontrol edilmeli, eger bir aminoglikozid
ile kombine ise haftada 2-3 kez dlcim yapilmalidir. BozulmU§ renal fonksiyonu
olan hastalarda haftada 2-3 kez yada ginlik takip gerekebilir.
Teikoplanin ginlik tek doz halinde verilebilecek alternatif bir glikopeptiddir.

I
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Bununla birlikte, optimal 8ldirict etkiyi saglamak icin 4-5 gin boyunca (9
doz) giinde 2 kez yikleme dozunun gerekli oldugu gésterilmistir (bkz.bslim
penisilin,seftriakson,vankomisin ve teikoplanin)'?

Rifampisin baslica karacigerden atildigindan standart doz uygulamalarinda
ilag seviyesinin takibi gerekli degildir. Karaciger fonksiyonlari bozulursa doz
azatlimi veya tedavinin sonlandirilmasi disinlur.

Ozel durumlarda tedavi

Kiltir negatif endokardit (CNE)

CNE vakalarinda tedaviye baslamadan énce belirlendigi gibi bir tanisal stratei
(bkz.bdlim sipheli fakat kanittanmamis IEde tanisal yaklasim) ve 6zel tip IE
yaratan daha olasi organizmalar Gzerine odaklanabilmek amaciyla hastanin
hikayesi (intravenéz ilag bagimliligi, daha énce implante kapak varligi, MRSA
prevalansi yiksek olan bdlge) degerlendirilmelidir. (bkz.bolimler IVDA'lI ve
hamile |E vakalarinda tedavi ve sagaltim). Son olarak, hastanin daha énce
antimikrobik tedavi gérip gérmedigi de not edilmelidir.

Eger Bartonella suslari, Klamidya suslari, Koksiella suslari, Lejyonella suslar,
Nokardiya suslari ve mantarlardan siphe edilmiyorsa buginki durumda klinik
deneyime dayali ve Tablo 8’ de listelenmis plan en kullanisli olanidir (Sinif I
a tavsiyeleri)

Tablo 8 Dogal (NVE) veya protez kalp kapaklarinin (PVE), kiiltir negatif endokarditinde ampirik antibiyotik
tedavisi

NVE

Vankomisin 15.0 mg/kg iv 12 saatte bir @b 4-6 hafta
+ Gentamisin 1.0 mg/kg iv 8 saatte bir 2 hafta
PVE

Vankomisin 15.0 mg/kg iv 12 saatte bir 4-6 hafta
+ Rifampisin 300-450 mg P.O 8 saate bir 4-6 hafta
+ Genfamisin 1.0 mg/kg iv 8 saatte bir 2 hafta

a ilag seviye takibi icin maksimum 2 gr/gin
b aminopenisilin eklenebilir

Kalp ici yabanci materyal implantasyonunundan sonra endokardit
Intrakardiyak yabanci madde enfeksiyonlari etyoloji, klinik gidisat, tedavi ve
prognoz agisindan anahtar teskil eden implantasyon sonrasi erken yada geg
donem olusabilir.
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Protez kapak endokarditi (PVE)

S.aureus ve enterokoklar tarafindan takip edilen CONS en sik erken PVE
sebebidir.?*® Geg PVE mikrobiyolojisi dogal kapak endokarditinkinden farkli
degildir. >2%° Erken PVE mkllglndo dusus rutin antimikrobik perioperatif proflaksi
ile belirgin saglanmisken *#'424° PVE insidansini mekanik kalp kapaklarinin
dikis halkalarinin gimisle kaplanmasi metodu ile dahada disirmek cabalari
basarisiz olmustur.?4!

Uygun medikal ve cerrahi tedavi, klinik sonuclari belirgin sekilde iyilestirdiginden
PVE'nin erken tanisi énemlidir.?#? PVE'deki antimikrobik tedavi prensipleri
temelde NVE'dekilerle aynidir. Bununla birlikte, tedavi 6 haftaya kadar
vzatiimalidir.

Sadece &zel vakalarda 2 hafta hastane yatisiyla tedavi baslangicindan sonra
evde tedavi disinilebilir (ev ve ayaktan tedavi). PVE tedavisi dzel cevre
mikroorganizmalari antibiyotikler tarafindan temizlenmekten koruyabileceginden
cok zor olabilir.“>41243 CONS suslari hiicre disi kabuklar olusturup konakg:
savunma mekanizmalarini énler ve bakterilerin dldirilmekten korunmasini
saglar.®°

Diger intrakardiyak yabanci madde infeksiyonlar

Kalicr kalp pili veya kardiyoversiyon defibrilatdr infeksiyonlari (PPMI) géstergeleri
ates ve surekli bakteriemidir. Bu infeksiyonlar subkutan dokuda, intravaskiler
bolimde veya herikisinde yerlesebilir.#4 Bakteriyel vejetasyon iceren bir
endovaskilit mural endokardiyumda, elekirod ucunda, sag kalpte, trikispit
kapak Uzerinde veya subklavyen venden siperior vena kavaya kadar herhangi
bir yerde bulunabilir. TEE genellikle elektrodla baglantili vejetasyonlarin
taninmasinda yordlmC|d|r S.aureus basi ceken mikroorganizmadir (%50),CONS
bir diger %25'i olusturur.?4>24¢ Diger organizmalar arasinda Gram negatif
bakteriler, mantarlar, enterokoklar bulunur.245247 implantasyon sonrasi ilk 12
ayda oluson PPMI'da S.aureus basi ceker. Buyik PPMI serilerinde genellikle
S.epidermidis izolatlarindan %10’undan azi metisiline direncli bulunmustur.
Bu bulgu asikar klinik belirtiler géstermeden dnce PPMI'nin implantasyon
prosediri sirasinda olabilecegi gercegini destekler.?4248

PPMI'nin anti mikrobik tedavisi mimkinse kiltir ve hassasiyet testleri desteginde
ve bireysellestirilmelidir. Bircok vakada tedavi siresi 4-6 hafta olmalidir. PPMI
hastalarinin sagaltimi tarhsmalidir; ¢inki sadece antibiyotik kullanimi ile yogun
antibiyotik kombinasyon tedavisi ve led ve ¢dkintilerin ¢ikartilmasi arasinda
karsilashrilmali prospektif calisma kithgr verdir.?4? Sebep olan organizma ile
alakali elektrot ledlerinin cikartiip CONS vakalarinda daha basarili olmasi
olasi konservatif tedavi ihtiyaci énerilse bile tim sistemin ¢ikartiimasi genelde
tavsiye edilir. 249220

Bu sinif Il b tavsiyeleri C seviyesi kanitlara dayalidir.

T
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Bu baglamda, infekte sistemin cikartilmasi yeni kalp pili takilana kadar gegici
pacing yapilmasi (iki basamakli) veya ayni anda reimplantasyon (tek basamakli)
tarafindan takip edilir.2*%?*" Eger tek basamakli bir prosedir kullanilacaksa,
yeni transvendz sistem genellikle karsi tarafa implante edilir. Siddetli
infeksiyonlarda ve acilen kalp pili gereken hastalarda epikardiyal pile dénisimu
dusunulebilir. Ventikiler yardim cihazlarinin (VAD) infeksiyonlarinin tedavisinde
az belirli bilgi mevcuttur.2*22*4 Hem ultrason hem de CT gériintilemesi cihaz
etrafindaki alani haritalamak icin kullanildiysa da bu bulgularin spesifite ve
sensitivitesi iyi ortaya konmamistir. Bireysel vakalarda izleyen kardiyak
transplantasyonlar basarili olmustur. 242253

VAD baglantli bakteriler,es zamanli kalp nakli yapilmadan cihazlarin yasam
sansi fanimadan ¢ikartilmasi mimkin olmadigindan en zor bas edilir infeksiyon
kaynagidir. PVE'de oldugu gibi antimikrobik tedavinin bakterisitik dozlarinin
6 hafta boyunca kullaniimasi énerilir. Tedavi tamamlanmasina yakin kan
kilturleri steril olursa ve verici kalp bulunabilirse kalp nakli uygulanabilir.?¢

intravenéz ila¢ bagimhlaninda iE tedavisi

Intravendz eroin aliskanhigini da kapsayacak sekilde parenteral ilag bagimlilig
Avrupada 750000 kisiyi ilgilendirmektedir. IE IVDA'nin en siddetli
komlikasyonlarindan biridir ve 6zellikle tasra tip merkezlerinde IV ilag bagimliig
ozellikle rekirran IE'nin en sik sebebidir.?>/28

Vakalarin %60-70inde sebep olan organizma metisiline hassas S.aureustur
(MSSA).?°? Diger organizmalar streotokoklar, enterokoklar (%15-20),
P.aeruginosa, S.marcescens, diger gram-negatif cubuklar(<%10) ve Candida
suslaridir (<%2). Vakalarin %5-10 unda polimikrobik IE (%5) ve CNE rapor
edilir.?*72°8 Trikispid kapak (>%70) ve sonrasinda sol kalp kapaklari en sik
etkilenirken, pulmoner kapak tutulumu ¢ok nadirdir (<%1)%”%*® Vakalarin %5-
10 unda sol ve sag kalp kapaklari eszamanl tutulabilir. Bu hastalarin
cogunlugunda predispozan kalp hastaligi yoktur.

IVDA'da tipik lezyon S.aureusa bagl trikiispid kapak iEsidir. Bu durumda iki
dnemli dzellik fark edilmelidir;

a) trikispid kapak vejetasyonlarinda yapisan mikroorganizma miktari aort
veya mitral kapaktakilerden gok azdir, 2027

b) sag kalp [Ede prognoz daha iyidir (cerrahi %2 den az uygulanir, mortalite
%5ten azdir) 27:2%8
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Ampirik antimikrobik tedavi

Hasta kabulde ampirik tedavi karari siphelenilen mikroorganizmaya,bagimli
tarafindan kullanilan ilag veya ugucu tipine ve tutulan kalp yanina gére
verilir.?*”2°8 En sik rastlanan patojen olan S.aureus mutlaka kapsam altina
alinbmalidir.Tedavide MRSAnin yerel prevalansina bagli ya penisilinaza direngli
penisilinler ya da vankomisin kullanilir.?¢"2%2 Hasta pentazosin bagimlisiysa
antipsédomonas ajan eklenmelidir.?¢® Eger IVDAlar limon suyunda eritilmis
esmer eroin kullaniyorsa Candida suslari(C.albicans degil) dusinilmeli ve
antifungal tedavi eklenmelidir.?¢* Diger yandan,altta yatan kapak lezyonlar
ve/veya sol yan tutulumu olan IVDAlarda streptokok ve enterokoklara karsi
antimikrobik tedavi mutlaka eklenmelidir.?”2°% Sebep olan organizma tespit
edildiginde tedavi buna gére ayarlanmalidir.

Spesifik antimikrobiyal tedavi

llag bagimlilarinda MSSAya bagli IE de kullanilan standart tedavi de uygulanabilir
ama iki haftalik tedavinin yeterli olacagini bildiren veriler vardir.?*® Yine de
standart 4-6 haftalik tedavi su durumlarda kullanilmalidir;

a) antibiyotik tedavisine yavas klinik veya mikrobiyolojik cevap (<96 saat), 2725

b) sag kalp yetersizligi, 20 mm den biyik vejetasyonlar, akut solunum
yetersizligi, akciger disinda septik metastatik odaklar (ampiyem dahil) veya
akut bébrek yetersizligi gibi kalp disi komplikasyonlar ile komplike olmus
sag kalp |Ei;?6¢2¢8

c) penisilinaza direngli penisilinler disindaki antibiyotiklerle tedavi; 2182¢%:2¢7.269

d) AIDS olsun olmasin siddetli imminsiprese IVDA lar(<200 CD4

hicreleri/ul)?7%27!

IVDAlarda sag yanli S.aureusa bagl IE hasta uyumu takip edilebiliyorsa agizdan
verilen siprofloksasin arti rifampisin ile basariyla tedavi edilebilir.2”? MSSAdan
ayri organizmalar igin IVDAlarda tedavi bagiml olmayanlarla farkhilik
gostermez, 180.266,182

Cerrahi tedavi

IVDA'larda cerrahi endikasyonu ve perioperatif yaklasim bagimli olmayanlardaki
gibidir; ancak IVDA’larda, muhtemelen i.v. ilag kullanimi devam ettiginden,
daha yiksek tekrar riski oldugundan daha konservatif tutulmalidir.??*? Bu
sebeple,cerrahi endikasyon ve cerrahi tipi, ilag bagimliligi devam ederse, PVE
olusumunu 6nlemek amaciyla 6zel kosullarda takip edilmelidir.
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Cerrahi icin iki ana endikasyon vardir (sinif Il a tavsiyeleri):

(a) Antimikrobik tedaviye ragmen en az yedi gin siren bakteriyemi
(6rn.S.aureus,P.aeruginosa) veya eradikasyonu zor mikroorganizmalarla
olan IE (kronlk mantar infeksiyonlari )2

(b) Es zamanli sag kalp yetersizligi olsun olmasin rekirren pulmoner emboli
sonrasinda 20 mm.den biyik trikispid kapak vejetasyonlarinin varlig:. 28

IVDA’da HIV-1 infeksiyonunun iE tedavisine etkisi

Son zamanlarda, IE olan IVDA'lar arasinda HIV-1 infeksiyonu prevalansi %40
ile 90 arasinda degismektedir.”’%?’* IVDA'larda medikal ve cerrahi IE tedavisinin
tim sonuglari bilinmese de yayinlanmis verilerden ¢ikan sonuglar;

(a) iki haftalik bir antibiyotik tedavisi uygun degildir;
(b) IE’li HIV-1 infekte hastalara uygulanan kardiyak cerrahi ne IE ne de HIV

prognozunu kétilestirir.27%%7¢

Gebelik

Gebelikte kalp debisi artar ve sol ventrikil afterload ve kolloid osmotik basing
azalir.?”” Hiperdinamik dolasim masum bir ifirim ve/veya ikinci kalp sesinde
ciflesmeyle sonuglanir.?’® Diizeltilmis dogumsal hastaliklar veya kesfedilmemis
lezyonlar ilk kez veya tekrar semptomatik olabilir.

Fizyolojik afterload azalmasina ve/veya artmis kalp hizina bagl akut sol yanli
kapak regirjitasyonu gebelikte daha iyi tolere edilirken, serum kolloid osmotik
basincindaki disiis pulmoner konjesyon ve pulmoner édemi artarabilir.?”® Diger
yandan, sad kalp kapak regirjitasyonu artan kan basincina bagli kétilesir.
Kan hacmi ve vendz hiprtansiyonu énlemek amaciyla didretikler kullanilabilir.
Istenirse (bkz.bslim embolik komplikasyonlarin énlenmesi) gebelik esnasinda
non-fraksiyone veya disik molekil agirlikli heparin tedavisi yapilabilir , ancak
protez kapak takilmissa énerilmez.2'%27%

Gebe kadinlarda antimikrobik tedavi karari verilirken degismis farmakokinetik
durumu da gézetmelidir. Hiperdinamik durum nedeniyle, hepatik ilag
metabolizmasi artabilir, azalabilir veya degismeyebilirken, etkin renal plazma
akimi, glomeriler filtrasyon hizlari, kreatinin klirensi ve renal ilag klirensi yaklasik
%50 oraninda artar.?®
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IE'yi tedavide kullanilan ilk kusak ilaglarin cogu gebeler icin emniyetlidir.
Penisilin, ampisilin, amoksisilin ve flukloksasilin maternal veya fetal komplikasyonlar
olmadan yayginca kullanilir.?8? Sefalosporinlerle yapilmis prospektif calisma
sayisi azken, simdiye kadar embriyotoksik etkileri bildirilmemistir.¢* Makrolidler
bildirilmis teratojenite veya fetal yan etkileri olmadan gebelikte sikga yazilmighr.
Aminoklikozidler, fetusta 8. kranial sinir toksisitesi yapabildiginden sadece
ézel durumlar icin saklanmalidir.?%# Imipenem ve rifampisin ile tedavi esnasinda
teratojenik etki bildirilmemistir.24 Vankomisin igin fetal ototoksisite ve nefrotoksisite
potansiyeli celiskili tarhisma yaratmishir. Standart dozlar ve ilag monitorizasyonu
ile fetal riskler artmiyor gézikmektedir.?® Kinolonlar gebelikte kontrendikedir.?%*

Antifungal ilaclarla ilgili deneyim amfoterisin icin derlenmistir. Bu ajan ile ilgili
olarak teratojenik etki bildirilmemisken,?®¢ flukonazol icin doza bagli bir
teratojenite (siklikla dismorfik cocuklar) saptanmishir; ancak ginde 150 mg
emniyetli bulunmustur.?842%” Gebelik esnasinda IE igin antimikrobik tedavi
baslanmadan énce bir uzmanla veya referans merkeziyle konsiltasyon
yapilimalidir.

Gebelikte cerrahi olasi, ancak zor ve karisik bir islemdir. llik perfizyon isilari
ve yiksek akim hizlar saglayan kardiopulmoner bypass tekniklerine ragmen
fetal distres, geri kalmis biyime ve fetal 8lim riski kalmaktadir. Sinirdaki
vakalarda, cerrahi girisimin, fetus canlanip sezaryen operasyonunun
yapilabilecegi zamana kadar ertelenmesi 6nerilir.2'? Kesin endikasyonlarda
girisim annenin emniyetli bicimde nakil edilebilecegi en deneyimli merkezde
yapiimalidir.

Aktif IE'de gebeligin sonlandiriimasi icin kati bir endikasyon yoktur. Akut kapak
yetersizligi sebebiyle gelisen kalp yetersizliginde ,hemodinamik iyilesme sadece
gebelik sonlandirilmasiyla beklenemez. ACE inhibitérleri haricinde,bazilari
fetus icin artmis risk tasisa da hicbir medikal veya cerrahi girisim gebeden
esirgenmemelidir.?® Kritik vakalarda, her hasta igin tedavi ayri ayri degerlendirilip
tartisiimalidir.

Klinik hastaligin takibi ve etkinligin degerlendirilmesi

IE tanisi ve sorumlu patojenin tanimlanmasi sonrasinda uygun antibiyotik
tedavisine baslanir. Hastaligin bu déneminde gelisimi ve antibiyotik tedavisinin
etkinliginin saptanmasi igin hastanin klinik ve laboratuvar kontrollerle gézlenmesi
gereklidir.Takip ginlik basucu muayeneyi,ates dlcimlerini ve infeksiyon isaretleri
ile renal fonksiyonu gérmek icin periyodik kan testlerini icerir. Supheli infeksiyon
hallerinde yeni kan kiltirleri, Holter EKG ve ekokardiografi de mutlaka gereklidir.
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Tekrarlanan klinik incelemeler, Gfirimde, kan basincinda degisiklik kalp
yetersizligi belirtileri ve merkezi sinir sisteminde emboli belirtilerini saptamak
icin yapilir. Eklemlerde ve omurilikte sekonder metastatik infeksiyonlar olusabilir.
Kardiyak ve sistemik komplikasyonlarin siklikla mikrobiyolojik olarak uygun bir
antibiyotik baslandiktan sonraki ilk giinlerde ortaya cikacagini bilmek dnemlidir.
Pléral sirtinme sesi veya effizyon ile yan agrisi olan hastalarda splenik
abselerden kuskulaniimalidir. Ozel risk altindaki hastalar diizenli USG ve ara
sira BT/MR taramasindan gecmelidir. Roth lekelerini saptamak amagl oftalmik
inceleme IE 6zellikle stafilokoklar ve mantarlara bagliysa disinilmelidir.

Ates |E gelisimini takipte kullanish ve &nemli bir kriterdir. Komplike olmayan
klinik seyirli hastalarda ates 5-10 giin icinde normale dénmelidir.>%% Genellikle
S.viridansa bagl infeksiyonlar S.aureus veya enterokoklara bagl olanlardan
antibiyotiklere daha hizli yanit verir. ilk haftadan sonra siregelen ates progresif
kapak harabiyeti, infeksiyonun kapak annulusuna uzanmasi veya paravalviler
abse olusumu gibi komplikasyonlarin olustugunu gésterir (Tablo 9). Lokalize
infeksiyonla septik emboli de inatci ates nedeni olabilir.??® Stabil klinik ve
hemodinamik kosullardaki hastalarda afebril dénem sonrasi rekiirran ates
tedavinin ginci ve dérdinci haftalarinda olur. Rekirren ates genelde deri
dokintilu veya olmadan beta-laktam antibiyotiklere karsi olusan reaksiyona
baglidir.?8? Bununla birlikte,sonraki dénemlerde kardiyak komplikasyonlar,
artrit ve sistemik emboli olusabilir.

Tablo 9 iE hastalarinda inatci atesin a olasi nedenleri

J Kardiyak komplikasyonlar
Yetersiz antimikrobik tedavi paravalviler ve/veya miyokard abseleri,
biyik vejetasyonlar
Perikardit / miyokardit (genellikle koroner emboliye bagl olarak)

J Renal komplikasyonlar
Glomerulonefritler, bakteriiri
J Nérolojik komplikasyonlar
Serebral emboli, mikotik anevrizmalar, menenijit
J Pulmoner komplikasyonlar
Pulmoner emboli, eksidatif plériitis
J Diger embolik kompllkcsyonlor dalak, eklem, vertebralara ait
o infekte damar yollari

Laboratuvar dlcimleri icinde CRP terapétik cevabi élgmek icin en iyi kriterdir.
CRP degerleri ilk veya ikinci haftada hizla diserken 4 ile 6 hafta boyunca hafif
yuksek goézlenebilir.””:2872°! |natei yiksek CRP kardiyak veya diger septik
komplikasyonlu yetersiz denetlenen infeksiyonun isareti olarak yorumlanabilir.
CRP'nin aksine iyi bir terapétik cevaba ragmen haftalarca yiksek kalabilen
eritrosit sedimentasyon hizi hastalik degerlendirmesi icin uygun degildir.
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Beyaz kire sayisinin ilk 1-2 haftada normale dénmesi de beklenebilir. Inatg
yuksek beyaz kire degerleri ayni zamanda aktif infeksiyonu da gésterir. Yuksek
dozda beta-laktam antibiyotiklerle uzun sire tedavinin granilopoezi engelleyerek
ndtropeni yapabilecegi farkedilmelidir.?”? Trombosit ve eritrosit dizeyi de siki
takip edilmelidir. Renal fonksiyonlarin tekrarlanan serum kreatinin seviyeleriyle
izlenmesi IE'nin sik komplikasyonu olan renal disfonksiyonu veya ézellikle
aminoglikozidler ve vankomisinle olusabilecek yan etkileri erken dénemde
tespit icin gereklidir.??®

Kardiyak komplikasyonlar disiniliyorsa ekokardiografi en uygun inceleme
metodudur. Gicli antibiyotiklerin kullanimina ragmen kapak harabiyeti ve/veya
paravalviler abse olusumu insidansi halen yuksektir. Ekokardiografi ayni
zamanda antibiyotik tedavisinin sonunda valviler hasarin yeri ve uzanimini
saptamak i¢in gereklidir. Uzun sireli takipte son ekokardiogram kiyas igin
dnem tasimaz ve gec relaps veya reinfeksiyonu tespitte kolaylk saglar.

Komplikasyonlarin sagaltimi

Embolik olaylar

Vejetasyon parcalari, infekte doku veya steril / infekte intrakardiyak trombusler
zaman zaman yerinden oynayabilir. Gercek insidansi bilinmese de emboli,
hastalarin %22-43'inde #4190.127.294.295 g57lenen, serebral belirtilerin periferik
/ viseral belirtilerden dnde gittigi, aktif IE'nin en sik ve prognozla yakin iliskili
komplikasyonudur.'9%2742%¢ Nekropsi ¢alismalarinda bébrek (%60), dalak
(%44), beyin (%40) ve koroner arterler (%30) gibi majér organ tutulumunun
cok daha yaygin oldugu gérilir. ¢>27729° Embolizasyon sonrasi dalak abseleri
riptire olmaya egilimlidir, bu yizden splenik tutulumu izlemek amaciyla
abdominal tomografi kullaniimalidir®®

Emboli riski altindaki hastalar
Asagidaki degiskenler B seviyesi kanitlarina gére artmis emboli riski tasiyabilecek
hastalari dzetlemektedir:

(a) Etken patojen.Tam bir fikir birligi olmasa da birgok yayinlanmis seride
enterokoklar, stafilokoklar, Abiotrophia suslari, hassas gram-negatif bakteriler
(HACEK) ve mantarlara bagl [E'de streptokoklara oranla 2-3 kat fazla
embolik komplikasyon bildirilmistir.4127:274

(b) Morfolojik 6zellikler. Embolik olay riski ekokardiografide saptanacak
biyuklikte vejetasyonlarin gésterilmesiyle sikica iliskilidir.>°'3%? Vejetasyon
ebatlar gibi morfolojik 6zelliklerin embolik komplikasyonlarin dncilleri
olarak rolu tarismalidir. Vejetasyon boyutlari yaninda bu ézellikler mobilite,
kalicilik ve hizli biyimeyi kapsar.'®
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Ozellikle dogal mitral kapak tutulmussa >10mm.lik vejetasyon, mobilite ve
baslangic ekokardiografisinde disik yogunluklu vejetasyonlar prognozu
belirleme 6zelligine sahiptir.'00:29330%

Son raporlar TTE veya TEE'nin embolizm dngérisinde herhangi rolini
dogrulamamistir,*” yine de, TEE tarafindan herhangi bir yerde saptanan
>15 mm.lik deger embolizm igin kesin 6ngéri degeri tasir.2°” Bununla
birlikte, sag yanli endokarditlerdeki yuksek pulmoner emboli oranlari sag
kalpte sol kalpten daha biyik vejetasyonlarin yerlesmesine baglanabilir.
Basarili tedaviler esnasindaki morfolojik degisimler embolizm gibi geg
olaylar igin ngéri degeri tasimaz.'® )

(c) Infeksiyon baslangicindan beri gegen sire. Embolik olay riski IE'nin
baslangicinda,siklikla hastane yatsindan énce veya antimikrobik tedavinin
ilk iki haftasinda zirve noktasina ulasir., 442%7:3% |E'nin ilk semptomlar
basladiktan sonra tim embolik olaylarin %50 si 20gin, %80i 32 gin
icinde olusur.?%”

(d) Infeksiyonun yeri. Aort kapakla karsilastirildaginda dogal mitral kapak
I[Esinde daha ¢ok embolik komplikasyon gézlenmistir.207:30¢:309

Embolik komplikasyonlarin énlenmesi

Hizli ve etkili antibiyotik tedavisi embolik komplikasyonlari 6nlemeye yardimei
olabilir. Trombositlerin emboli olusumunda roli oldugunu gésteren kanitlar
artmaktadir.®'® Deneysel stafilokokus aureus IE inde asetilsalisilik asidin vejetasyon
biyukligini azalthdi, antimikrobik sterilizasyonu gelistirdigi,®'! ve embolik
olaylarin sikhgini azalthgr gésterilmistir.3'23'* Bununla beraber IE, baska bir
endikasyon yoksa (uzamis yatak istirahati, yogun bakim, DIC veya sepsis gibi)
heparinlerle antitrombotik tedavi baslatmak icin endikasyon degildir. Eger
hasta uzun siredir oral antikoagilan tedavi aliyorsa (6rn.mekanik kapak protezi)
IE tanisi konar konmaz kumadin tedavisine hemen ara verilip standart heparin
tedavisine derhal gecilmelidir.?'? Embolik bir komplikasyonun ilk belirtisinden
sonra vejetasyonlar halen ekokardiografide gésterilebiliyorsa ve infeksiyon
halen aktifse tekrarlayan atak riski yiksektir.?” Vakalarin %50 sinden fazlasinda
rekirrensler ilk ataktan sonraki 30 giin iginde belirginlesir.®'*

Embolik olaylar sonrasi cerrahi

Serebral bir emboli sonrasinda erken uygulanabilirse (ilk 72 saat) 207300315316
ve kraniyal tomografi ile intraserebral hemorraiji ekarte edilebilirse tekrar bir
atagin dnlenmesi amaciyla kardiyak cerrahi kontrendike degildir. Cerrahi
sonuglarin kan beyin bariyerinin degismedigi felcin ilk 72 saati icinde en iyi
olmasina ragmen, bilgisayarli tomografi taramalari hemorraijik bir lezyonu
ekarte ettigi sirece siddetli kalp yetmezligi, devam eden sepsis veya antibiyotik
tedavisine direngli infeksiyonda endike ise cerrahi bekletilmemelidir.?'®
Bu sinif B tavsiyeleri sinif Il a seviyesi kanitlara dayalidir.
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Mitral 6pisen vejetasyon ( MKV )

Primer aort kapak endokarditine sekonder mitral kapak vejetasyonlari siklikla
diastolde sol ventrikil ¢cikis yoluna sarkan ve anteriyor mitral yaprak¢igin
ventrikiler yizini kasan (MKV) biyik aortik vejetasyonlar yizinden olusur.'”
MKVnin seri TEE incelemeleriyle erken saptanmasi, zamaninda yapilacak
cerrahinin mitral kapak morfolojik ve fonksiyonel bitinligini koruyacagindan,
kardiyak cerrahi endikasyonu igin dnemli bir maddedir.""”

Sag kalp endokarditinin pulmoner komplikasyonlarinin sagaltinu
llag bagimlisi olan ve olmayan hastalarda tekrarlayan pulmoner emboli veya
coklu pulmoner infiltrasyonlar, anemi ve sebebi bilinmeyen hematiri varliginda
sad kalp endokarditi siphesi tasinmalidir. Intravenéz ilag kullananlarda veya
pulmoner infiltrasyonu olan intrakardiyak cihaz veya nozokomiyal bakteriyemisi
olan hastalarda sag kalp endokarditinden kuvvetle siphe edilmelidir. Uzamis
damar yolu veya vicuda sokulan cihazlarin kanitlarinin kayitlarini tutmak
gerekir. Seri kan kiltirleri ve ekokardiyografi istenir.'73'8

Pulmoner embolili bir sag kalp IE sinin prognozu nispeten iyidir.>'? <10 mm.lik
vejetasyonlar genellikle antibiyotik tedavisine iyi yanit verir.*?° Sag kalp
endokarditine kiyasla sol kalp IE deki biyuk bir fark ilkinde antikoagilan
tedaviye ihtiyag duyulmamasidir.”® Tekrarlayan pulmoner infiltrasyonlar kardiyak
cerrahi igin endikasyon degildir.*?' Eger yeterli antibiyotik tedavisine ragmen
ates U¢ haftadan fazla inat¢i seyirdeyse olasi durumlar (pulmoner abseler)
tekrar degerlendirilmelidir.??!

Kalp yetersizligi

Akut kapak yetmezligi

Akut, siddetli kapak yetmezliginde cerrahi girisim uygulanmalidir.?2%32% Eger
mitral regirjitasyon uzun sire devam ederse ve kardiyak indeks 1.5|/dak/m2
alina inerse ve ejeksiyon fraksiyonu <%35 olursa acil cerrahi girisim prognozu
iyilestirmeyecektir.**2324 Acil cerrahi olasiligi yoksa medikal tedavi konjestif
kalp yetersizligi semptomlarini iyilestirebilir. 0.5ug/kg/dak sodyum nitroprussid
veya nitratlarin dikkatlice verilmesinden sonra dozlar sistolik kan basinci 90-
95 mmHg olana kadar basamak basamak artinlmalidir. Arteryel kan basincinin
veya kardiyak indeksin 1.8 |/dak/m2 altina kritik disislerinde dobutamin
ve/veya dopamin eklenmelidir. Eger hemodinamik durum medikal tedaviye
yanitsizsa ve acil cerrahi uygulanamiyorsa intraaortik balon pompasi sol
ventrikil kuvvetini ve koroner perfizyonu bariz bir sekilde iyilestirebilir.??
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Siddetli aortik regirjitasyonlu hastalarda konservatif metodlarla kolayca tedavi
edilemeyen akciger demi olusur olusmaz acil cerrahi endikedir.** Baslangicta
daha az ciddi vakalarda hastanin kardiyak durumu sirekli gézlenebiliyorsa
medikal tedavi baslanabilir. Transaortik regirjitasyonun azaltilmasi icin 120
/dakika kalp atimi gereklidir. Kalp hizini artiramayan hastalar, 6zellikle AV
blok ile gelirse gegici pacemaker tedavisi disinilmelidir.*2*> Akut mitral ve aort

regurjitasyonunun aksine, akut trikispid regirjitasyonunda cerrahi endike
degildir.3?

Miyokardit

Kalp yetersizligi, kapak disfonksiyonu kaynakli hemodinamik yiklenme disinda,
bazen miyokardial abselerle bulunan sik otopsi bulgusu olan miyokardit
yuzinden de siddetlenebilir. Dahasi, koroner arter embolileri kiicik miyokard
nekroz sahalari ve gercek bdlgesel infarktlar yapabilir. Bu durum IE’de papiller
kas riptirinin olusma mekanizmasi olabilir. Aktif IE esnasinda yaygin miyokard
tutulumu cerrahiyi ¢abuklashrmalidir.

Akut bobrek yetmezligi

Dogal ve protez kapaklarda non-stafilokoksik iE olan hastalarda renal tutulum
ve akut renal yetersizlik kéti prognoz habercisidir. Bu gozlem dnemlidir, ¢lnk{
aksi takdirde non-stafilokoksik IE stafilokoksik IE’den daha iyi prognoza sahiptir.

Yeni olusan bdbrek yetmezligi sikhigi (kreatinin>2 mg/dl) yiksektir.?””*?” Daha
once farkedilmemis olan IE'nin ilk belirtisi hizli ilerleyen glomerilonefrit olabilir. 328
IE ‘den sorumlu belli basl organizmalar siklikla akut renal yetersizlik

Akut renal yetersizligin degisik tipleri ve nedenleri:

(@) Immin kompleks glomertlonefriti: muhtemelen renal tutulumun en sik seklidir.
Artmis serum kreatinin seviyelerine ek olarak proteiniri ve hematiri de olur;

(b) Tek basina veya milti-organ yetersizliginin bir parcasi olarak gelisen septik
sendromlardaki hemodinamik dengesizlik nedeniyle renal yetersizlik;

(c) Stkga yiksek dozda ve uzun sire kullanilan aminoglikozidlere bagli
antibiyotik ilag toksisitesi. Vankomisin ve penisilin (hipersensitivite) dahi
renal yetersizlikte diger olasi faktorlerdir;

(d) Postoperatif renal yetersizlik: siklikla cerrahi olarak tedavi edilen, 6zel ilgi
gerektiren, akut IE hastalarinda, miltifaktéryel;

(e) Renal infarktlar ve sistemik emboli:siklikla sadece otopsilerde bulunur;

() Radyolojik amagli kontrast madde ortmi uygulamalarinda:renal yetersizligin
uzak olasi bir sebebidir.
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Akut renal yetersizlikli hastalarin tedavisi bitin klinik durum ve hastaligin
evresine bagimlidir.Siddetli septik ve/veya postoperatif hastalarda kritik dénem
hemofiltrasyonla gegilebilir.?*° Sans eseri renal yetersizlik akut infeksiyonu
atlatan hastalarda reversibldir.

Renal bozulmanin énlenmesi erken tani ve uygun antibiyotik tedavisinin secimiyle
denenmelidir. Aminoglikozidler sadece bakteriyel infeksiyonlarin kontrolinde
ve kan kiltir sonuclari cikmadan kullaniimalidir. llag dozu, 6zellikle uzun sireli
tedavi gerekecekse dikkatle ayarlanip takip edilmelidir. Mimkinse radyolojik
incelemeler icin kontrast madde kullanimindan kaginilmalidir.

Aritmiler ve ileti bozukluklar

Aritmiler genellikle, koroner embolizm sonrasi miyokardin iskemik hasarinin
veya septik yayilimin sonucudur. ileti bozukluklar dogrudan infiltrasyona bagls
ileti sisteminin (His demeti,nodal arterlere embolizm) hasarina baglidir 332333
Spesifik ileti sisteminin tutulumu NVE ve dogal mitral kapak iEsine oranla PVE
ve dogal aort kapak lesinde daha sikhir. 334335

lleti bozukluklarinin ortaya cikmasi infeksiyonun perivalviler yayilimini ve daha
kot prognozu gésterir.?*¢ EKG monitorizasyonu ve perivalviler yayiliminin
saptanip takibi igin (tekrar)TEE endikedir.*3” Bazi vakalarda ileti bozukluklari
sadece medikal tedaviyle geriye donse de ileti bozukluklari progresif vakalarda
ve gosterilebilen perivalviler yayilim varsa PVE'de tim vakalarda cerrahi

endikedir.'”
Ventrikiler aritmiler miyokard tutulumunu gésterir ve kéti prognozu vardir.?333%
Aritmilerin medikal tedavisi miyokard tutulumu veya abse olusumu gésterilebildigi
durumlarda cerrahinin disinilmesi haricinde genelde kabul edilen prensiplerden
farklilik gostermez.

Tekrarlayan endokardit

‘Relaps’ terimi, ilk iyilesme sonrasi klinik gerilemenin gérilmesi ve ayni
organizmanin (molekiler biyoloji erge¢ gereklidir) kan kiltirlerinde normalde
haftalar iginde ama bazen bir yil sonra dahi (Brucella ve Q-atesi endokarditinde
daha da geg) bulunmasini ifade eder. IE relapslarinin dékimantasyonu igin
endokardit izolatlarinin en az bir yil saklanmasi mecburidir. Es izolatlarin
kanitlanmasi genohpleme metodlarina dayanmalidir. Nadir mikroorganizmalara
bagli IE’de yeni porzitif kan kiltirleri, PCR, sero|0|| veya infeksiyon siregenligini
gosteren diger metodlar relapsi kaniflamak | icin yeterli olacakhr. Artmis relaps
hiziyla alakali faktérler Tablo 10°da siralanmistir. Relapslar en ¢ok yetersiz
sure tedaviye veya infeksiyon nedeni susu iyi tanimadan segilen suboptimal
antibiyotiklere bagh gelisir.
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Yetersiz tedavi siresi nedeniyle relaps IE'lerde, bu arada direnc gelismediyse,
ayni ajan(lar)la 4-6 hafta tedavi yapilmalidir. Eger ilk antibiyotik secimi hataliysa,
neden olan organizma ve hassasiyet testlerine gore ilag degistiriimelidir.337-342

Tedavisi gi¢ organizmalarin bulundugu vakalarda ve (tablo 10) intrakardiak
arag/yabanci madde olan hastalarda cerrahi tedavi disinilmelidir. Cerrahi
adayi olmayan hastalarda émir boyu antibiyotik tedavisi gerekli olabilir.*4

Tablo 10 Artmis relaps riskiyle iliskili faktcrler

e “tedavisi zor"’ mikroorganizmalar, ér. Brucella tirleri, legionella tirleri,
chlamydia tirleri, mycoplasma tiirleri, mycobacterium tirleri, Bartonella tirleri,
Coxiella tirleri, mantarlar

tedavisi zor mikroorganizmalar ile intrakardiyak yabanci maddeler
polimikrobik IVDAa endokarditi

mikrobiyolojik negatif endokarditlerde ampirik antibiyotik tedavisi b

IVDA= intravendz ilag bagimlisi
tipik semptomlarin relapsi, uygun klinik kriterlerle dogrulanan IE, mikroorganizma spekilatif kalir

o Q

Aktif infektif Endokardit cerrahisi

Cerrahi indikasyonlarin ézeti

Cerrahi aktif IE’li hastalarin en az %30 unda ve iyilesme sonrasi bir diger
%20-40 inda mecburidir.#!:102:315:344346 prognoz, cerrahi kardiyak patoloji
olusmadan &nce ve dnceki antibiyotik tedavi siresine bakilmaksizin hastanin
genel durumu gok bozulmadan ''9315345348 yqpilirsa daha iyi sonug verir.?4?
Yas cerrahi icin kontrendikasyon degildir.Cerrahi endikasyonlar dikkatli klinik
degerlendirme, mikrobiyolojik test sonuclari ve tekrarlanan ekokardiografik
incelemelere dayandiriimalidir,102110.119,330,350

Aktif NVE cerrabhisi
Goz dninde tutulmasi gereken degiskenler sunlardir:

(a) hemodinamik durum,akut kapak regirjitasyonunun yeni katilesmesi ve
beraberindeki kalp yetersizliginin siddeti;

(b) infeksiyon/sepsisin siregelmesi;

(c) lokal ve genelde kontrol disi infektif sirecler;

(d) sorumlu mikroorganizmalar;

(e) vejetasyon ve embolilerin morfolojisi;

(f) nérolojik komplikasyonlar (Tablo 11).
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Tablo 11 Aktif dogal kapak endokarditi esnasinda cerrahinin disinilebilecegi komplikasyonlar

e Akut aort veya mitral regirijitasyon ve KKY

e Perivalviiler yayilim kaniti (lokal kontrolsuz infeksiyon)

e 7-10 giin/uuygun antibiyotik tedavisinden sonra inatcr infeksiyon

e Antibiyotik tedavisine zayif cevap veren mikroorganizmalara bagl
infeksiyon (mantarlar, Brucella tirleri, Coxiella tiirleri, Staphylococcus
lugdunensis gentamisine yiksek direngli enterekok tirleri, gram-negatif
organizmalar)

e Antibiyotik tedavisinin 1 haftalik bsliminde veya &ncesinde
>10 mmlik mobil vejetasyon

e Uygun antibiyotik tedavisine ragmen tekrarlayici emboliler

o Obstrijktif vejetasyonlar

(a) Koniestif kalp yetersizligi ( KKY) en sik cerrahi endikasyonudur.?342:351-353

Akut aort regirjitasyonu ile seyreden KKY mortalitesi cerrahiyle dramatik
azalma géstermistir. Gercek bir tedavi alternatifi yoktur (bkz. akut kapak
regurjitasyonu). Akut mitral regirjitasyon igin, sol ventrikil zayifigini etkileyip
transmitral regurjitan hacmi azaltan gicli farmakolojik secenekler oldugundan,
cerrahi endikasyonu daha karmasikhr. (bkz. Tedavi segenekleri icin ~ akut
kapak regurjitasyonu)

(b) Uygun antibiyotik tedavisine ragmen 7-10 ginden fazla sirede inatci ates
ve bakteriemi varligi konservatif tedavi basarisizligini gésterir®®' ve artmis
mortaliteyle iliskilidir.2?:3°1.334.335 Coklu direngli veya tedavisi zor
mikroorganizmlarla olusan relapslarda da cerrahi endikedir. Operasyon
dncesi antibiyotik tedavisi perioperatif mortaliteye etkimese de operasyon
esnasinda ve sonrasinda uygun antibiyotik korumasi elzemdir.Uygun
antibiyotik korumasi bile cerrahiyi geciktirmemelidir. Aktif IE esnasindaki
cerrahi erken PVE ve steril kacak riski tasir.®4!

(c) Bir veya gok kapak hasart ile olsun olmasin, kapak yapilariyla sinrli vakalarda
IE lokal olarak sinirli/kontrolli kabul edilir. Eger perivalviler yapilar ise
karisirsa , patoloji sellilit, abseler, psédoanevrizma, bir veya cok Eapogm
riptir veya fistil gibi anormal komsuluklar, miyokardit veya lokal yayilimi
gosteren diger bulgulari icerirse, infeksiyon lokal kontrolsiz kabul edilir.
Lokal kontrolsiiz in?eksiyonlor acil cerrahi gerektirir,347-339.352356.357 Tqmjr
metodu (koepok degisimine karsi kapak tamiri) operatif mortaliteyi
etkilemez.3°%3>? Abdominal abseler (¢oklukla splenik) mimkinse kardiak
operasyon dncesi yapilmalidir.*¢® Bu tir anomalileri saptamak icin rutin
USG ve gerekirse BT yapiimalidir.

(d) Varolan endikasyonlar disinda antimikrobik tedaviye yanitsiz olan ve
aslinda cerrahi tedavisiz iyilesmeyecegdi kabul edilen 6rn.Brucella suslar,
Coxiella suslari, mantarlar; veya kardiak yapilar igin yuksek harabiyet riski
tasiyan S.lugdunensis gibi infeksiyonlarda da cerrahi disinilmelidir.

(e) Uygun antibiyotik tedavisini takiben olusan (tekrarlayici) embolilerde de
cerrahi endikasyonu olabilir. (bkz. Embolik olaylar). Eger mitral kapak
vejetasyonlari mobil ve 10-15 mm.den biyukse, antibiyotik tedavisine
ragmen biyuyorlarsa veya mitral 6pisen vejetasyonlar olusuyorsa (bkz.bdlim
mitral dpisen vejetasyon) erken cerrahi disinilmelidir.'0°:3¢1.362

T
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(f) Siddetli dogal kapak obstriksiyonu da nadir olmasina ragmen cerrahi
endikasyonudur.

(g) Aktif IE‘'de hastalarin %40 kadarinda nérolojik komplikasyonlar gérilir
(ayrintilar icin bdlim serebral embolik olaylar sonrasi cerrahi)

Aktif IE sirasinda cerrahiyle ilgili yayinlanmis makaleler yeterli ve ikna edicidir
(sinif lla tavsiyeleri)

Aktif PVE icin cerrahi

PVE'de NVE'den daha yiksek perioperatif mortalite olmasina ragmen medikal
tedavi karsisinda cerrahinin faydali etkileri gésterilmistir.#¢ Erken PVE vakalarinda
cerrahi genelde géz éniinde olmalidir.** Cerrahi ayrica geg PVE'de belirgin
perivalviler kagaklar, inatci pozitif kan kiltirleri, abse formasyonu, iletim
bozukluklari veya 6zellikle sol kalp kapaklari etkilendiyse ve sorumlu patojen
stafilokoklarsa; biyik veg'etosyonlcur gibi protez kapak komplikasyonlari olursa
da cerrahi endikedir.>23%2373¢3 Kapaklarin mekanik tkanmasi cerrahi igin acil
endikasyondur (Tablo 12).

Bu sinif I/ a tavsiyeleri B ve C seviyesi kanitlara dayalidir.

Tablo 12 Aktif protez kapak endokarditi esnasinda cerrahi disiniilebilecek komplikasyonlar

Erken PVE

Hemodinamik olarak bariz protez kapak bozuklugu

Perivalviiler yayilim delili

Uygun antibiyotikle 7-20 giin tedavi sonrasi inatcr infeksiyon
Uygun antibiyoterapiye ragmen tekrarlayici emoli

Antibiyotik tedavisine zayif cevap veren mikroorganizmalara bagli
infeksiyon

o Obstriktif vejetasyon

Perioperatif yaklasim

Ameliyet éncesi gézoninde bulundurulmasi gerekenler

Operasyon 6ncesi kateterizasyon infeksiyon yerini ve regirjitasyon derecesini
saptamak icin zaman icinde uygulanagelmektedir.Bu simdi gereksizdir ¢inku
non-invazif gérintileme teknikleri ,6zellikle cokdizlemli TEE ,cok daha sensitif
ve spesifiktir.''%'"3 Koroner anjiografi koroner arter embolisinden kuskulanilan,
iskemik kalp hastaligi disindiren semptomlari olan veya bariz aterosklerotik
risk profili tasiyan hastalarda degerlendirilmelidir.®?'#%* Aort kapak lesinde
koroner anjiografi vejetasyonlarin yerinden kopmasiyla komplike olabilir.
Bu,biyik veya koroner ¢ikima yakin vejetasyonlarin saptanmasinda yardimei
TEE incelemesinin anjiografi dncesinde yapilmasiyla dnlenebilir. Varsa, proksimal
koroner arter stenozlarini ekarte etmek igin hacim BT veya MRI yapilabilir.
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Nikslerin 6nlenmesi
Eger IE'den sorumlu olabilecek bir primer odak saptanirsa elektif kardiyak
girisim éncesi uzaklastirilmalidir.

Antitrombotik tedavi

Antitrombotik tedavi heparinle yapilmalidir. Oral antikoagilan tedavi, 6zellikle
serebral emboliyi takip eden intrakranyal hemorraiji gibi artmis kanama riski
tasidigindan verilmemelidir.2'%36.3¢¢

Operasyon sirasinda ekokardiyografi

IE komsuluk yoluyla bir kapaktan digerine sigrayabilir (8rnedin; primer aort
kapak endokarditinde mitral dpisen vejetasyon).''” Bir diger mekanizma ise
anteriyor mitral yapragin jet lezyonu dolayisiyladir.**” Infeksiyon ayni zamanda
perivalviler doﬁu ara yayilarak abse veya fistiller yapabilir. éIntraoperatif
veya preoperatif acil TEE infeksiyonun tam yeri ve uzanimina karar vermek,
cerrahiyi planlamak ve erken perioperatif tedavi dizenlemek kadar infekte
dokunun tam olarak cikartilmasini saglamak icin ¢ok &nemlidir.
Daha az komplike vakalarda kapak degisimine alternatif olarak kapak onarimi
veya vejetasyonun uzaklastirlmasi prl?ObiIir,Zwl ama bu teknikler hem karisik
hem de standardize degildir; bu nedenle rehber planlamada ve sonuglarin
kontrolinde TEE en kullanish metottur.3¢8

Operasyon esnasinda mikrobiyoloji .

Operasyon esnasinda kiiltir-negatif veya kiltir-pozitif [E olmasina bakilmaksizin
cikarhlan kapak ya da protez hemen serum fizyolojik icine konarak mikrobiyoloji
laboratuarina gonderilmelidir.

Postoperatif tedavi
Postoperatif antibiyotik tedavisi sadece kardiyak infeksiyonu degil, ayni zamanda
potansiyel metastatik ve primer infeksiyoz odaklari da eradike etmelidir.

Aktif NVE veya herhangi PVE cerrahisi ve pozitif kapak kiltiry sonrasinda
cerrahi &ncesi tedavinin siresine bakilmaksizin tam doz antimikrobik tedavi
uygulanmalidir.Tom vakalarda tam tedavi siresi tamamlanmalidir, ama tedavi
postoperatf en az 7-15 gin sirdirilmelidir.

IE tedavisi altindaki hastalar genelde acik kalp operasyonuna giren hastalara
verilen standart perioperatif antimikrbik profilaksiye ihtiya¢ duymaz.

Operasyon esnasinda yaklasim

(Tekrarlanan) preoperatif TEE degerlendirmeleri cerrahi zamani ve perioperatif
strateji saptanmasi icin gereklidir(bkz. ekokardiyografi). Bununla birlikte,
kardiyak patolojinin preoperatif tam anlasiimasi mimkin olmadigindan, son
onarim kararlari da dahil Eirc;ok kararin operasyon sirasinda verilmesi gerekir.
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Cerrahinin iki ana konusu infekte ve nekrotik dokunun debride edilmesiyle
infeksiyonun kontrolu ve etkilenen kapak(lar)in tamir ve degistirilmesini kapsayan
kardiak morfolojinin yeniden yapilandiriimasidir.

Debridman .

Debridman radikal olmalidir. Infeksiyon kapak kispidlerinden veya
yaprakgiklarindan dteye yayilirsa genisletilmis yapilandirma gerekir. Anniler
hasar veya doku defekti protezi saglikli yerlestirilmesini engelleyebilir.3¢737°

Replasman ve onarim yéntemleri

Komplike olmamis IE’de (patoloji kapak kispidlerine veya yaprakgiklarina
sinirliysa) onarim ve kapak replasmani igin herhangi bir yontem kullanilabilir.
Mimkinse, 6zellikle trikispid ve mitral IE’de kapak tamiri dncelikli olarak ele
alinmalidir.

Bir kapak kispidinde veya yaprakeikiaki perforasyon/defekt perikardial yamayla
onarilabilir. Primer aort kapak IE inde anteriyor mitral kapak yapragindaki
sekonder (6pusen) lezyon, &zellikle erken saptandiysa eksizyon ve otolog
perikardial yamayla onarima uvygundur."” Birakilan bir kapakta yetersizligin
kabul edilebilirligi karari onarim sonrasi kapak yeterligini operasyon icinde
TEE ile testedilmesi icin kabul edilen kriterler izlenmelidir.

Lokal olarak kontrolsiz [E de kapak tutunmasini emniyete almak amaciyla tim
infekte ve &li dokular eksize edilip defektlerin tamir edilmesi gerekir.
Subanniler, anniler veya supraanniler doku defektleri otolog perikard ile tamir
edilmelidir. Yabanci madde kullanimi sinirflanmalidir. Kaviteler mimkinse
perikardla bazen de genel dolasimla agizlastirimalidir.

Homograftlarin (kriyo-korunmus veya antibiyotik sterilizasyonlu) kullanimi, inate
ve rekirran IE riski az oldugundan 2371473 patolojinin siddetine bakilmaksizin,
sol ventrikdl ¢ikis yolu onariminda®®%71372 gerekirse perikard ile birlikte
dnerilmektedir. Yine de mekanik protez implantasyonu sonrasinda erken ve
geg reinfeksiyon insidansi, homograftlarin ve doku kapaklarin sonuglari ve
yasam beklentisiyle kiyaslanabilir durumdadir.?”

Bu nedenle calisma grubu genelde aktif IE sirasinda cikartilmis kapak yerine
herhangi spesifik esdeger koymaz ve bireysel yaklasim &nerir.

Kigik abseler yama materyali veya otolog perikard kullanilarak kapatilabilir.
Abse kavitesinin drenajsiz kapatilmasi sadece kavite sterilse basarili olur. Atnali
veya cevresel abseli bazi vakalarda annulusu onarmadan kapak protezi
anatomik yerine yerlestirmek mimkin olma )/Gblllr Teknigin segimi lezyon/doku
defektinin vertikal yayilimina bqg7||d|r 369,370.375377 Anormal kavitelerin zamkla
doldurulmasi da énerilmektedir.’
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Nadiren bazi u¢ vakalarda, inat¢i veya rekirran PVEler icin ¢ok sayida
operasyon sonrasinda ,bazi yazarlar asandan aortayi dislayarak haraplanmis
sol ventrikdl ¢ikis yolunun kapatilmasi ve torako-abdominal aort ile sol ventrikil
apeksi arasinda bir kapak baglantisi yapilmasini &nermistir.

llerlemis mitral kapak IE lerinde tamir neredeyse imkansizdir. Tum infekte doku
eksize edildikten sonra annulus otolog veya sigir perikardi kullanilarak yama
teknigiyle onarilir¥’® ve yapilandirilan / kuwetlencﬁrilen mitral annulus Uzerine
protez kapak yerlestirilir.

Sag kalp endokarditi
Yaklasim konservatif olmalidir.?”?2% Cerrahi tedavi sadece i¢ haftalik uygun
antibiyotik tedavisi sonrasinda inat¢i ates varsa endikedir.?®' Tekrarlayan
pulmoner infiltrasyonlar cerrahi uygulanma nedeni degildir.*?" Sag kalp
endokarditinin cerrahi secenekleri, ginimizde, kapak korumasi veya onarimiyla
infekte doku debridmani veya vejetektomi veya trikispid kapagin protez
yerlestirilerek cikarilmasi ya da protez yerlestirmeden valvektomidir, 28382384
Pulmoner kapagin korunmasi tercih edilir; eger gerekiyorsa pulmoner bir
homograft kullaniimalidir.
Protez kapak degisiminden sonra, &zellikle bagimlilarda, kapaga bagh morbidite
yuksektir ve rein%eksi on veya perivalviler sizintilar kapsar. choi eksizyonu
ostoperatif dénemde dzellikle coklu pulmoner embolilerle artmis pulmoner
Eosmu olan hastalarda siddetli sag kalp yetersizligi ile alakalidir. Bu sekilde
kapak onarimi ve vejetektomi tercih edilen cerrahi tekniklerdir.®438384 Pylmoner
bolsm(é\l/e vaskiler direng normalse sag ventrikil genelde tek yetkin kapakla
calisabilir.

Protez kapak endokarditi (PKE)

PKE vakalarinin cogu kontrolsiz IE olarak gelir ve buna gére tedavi edilirler.
Bu vakalarda radikal debridman tim yabanci maddelerin ¢ikartilmasidir. Aort
PKE i homograft veya otograft secimi icin tarhsma yaratmistir.*”! Buna ragmen
bildirilen serilerde rekirrens orani % 9-20 arasinda bulunmustur. 33385386 ||k

operasyonda yizik absesi olmasi énemli bir risk faktéridir.?>®

Dogumsal kalp hastaliklh cocuklarda endokardit
Dogumsal kalp hastalikli gocuklarda dizeltici veya palyatif olsun cerrahi éncesi
IE gelisebilir. Tedavi prensipleri eriskinlerde oldugu gibidir."?

Kalic1 kalp pili ve defibrilatérlere bagl endokarditler )
Transvendz ve intrakardiyak elektrodlara bagl endokarditler sag kalp IE lerine
benzer cerrahi yaklasim gerektirir. Tm yabanci materyalin cikartilabilmesi icin
viicut disi dolasim altinda ok iyi teshir edilmelsi mecburidir.®®” Trikispid kapak,
sag atriyum ve sag ventrikil serbest kenari seviyesinde tim infekte temas
lezyonlarinin eksizyonu gereklidir.?®® Yeni kalici sistem takilmadan énce
infeksiyon eradike edilmelidir.

T
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intravenéz ila¢c ahskanhgi olanlarda endokardit
Metin icinde gecen tedavi protokoli &nerilmektedir.

Uzun dénem prognoz ve sonug

Dogal kapak endokarditlerinde organizmanin cinsi ve tani zamani morbidite
ve mortaliteyi etkiler.?®” Erken taninirsa, hemodinamik veya embolik
komplikasyonlar olusmadan énce, streptokoklcro bagl IE antibiyofiklerle kolayca
iyilesebilir. Eger tani gecikirse veya infeksiyon baska organizmalara bagliysa
(6zellikle stafilokoklar) cerrahi gereksinim artar ve prognoz bu organizmalarin
daha virilan olmasi, intrakardiyak harabiyetin daha siddetli olmasi ve embolik
komplikasyonlarin daha sik beklenmesi gibi nedenlerle, daha kétidur.

Son yillarda, altta yatan predispozan kalp hastaliginin farkinda olmayan
yashlarda ve artan siklikla enterokok ve stafilokoklarla IE daha ¢ok gérilmeye
baslanmishr. Ayni zamanda diger kisitlayici hastaliklarla (6rn. kronik bébrek
yetersizligi) nozokomial IE gérilme sikligi da artmistir. Sagkalanlarda prognoz
iyidir ( 10 yilda %81) ancak tibbi tedavi ile |y||e§en iyilesen bu hastalarin
cogunlugu cerrahiye ihtiyac duyacaktir.?*> Daha énce IE gegirenler ikinci
infeksiyona yatkin oldugundan profilaksi ¢ok daha siki uygulanmalidir 332344

Siddetli protez cevresi hasar, abse olusumu, protez kapak disfonksiyonu ve
embolik ataklar ise protez kapak endokarditinde siktir. Bu tip IEde mortalite
de yuksektir (butin serilerde %50 civarinda). Hastaligin erken tanisinin
transdzofageal ekokardiyogram yardimiyla dogrulanmasi ve erken dénemde
cerrahi tedavi prognozu gelistirebilir.'?344

Gec dénem protez kapak endokarditinde sonuc ve komplikasyonlar organizmaya
baghdir. S.viridansin sorumlu oldugu geg protez kapak endokarditlerinde
mortalite %10 un altindadir. Hastalik erken taninir ve tedavi edilirse cok az
hasta abse veya protez kapak disfonksiyonundan yakinir. Diger tip
infeksiyonlarda, 6zellikle enterokok ve S.aureus tarafindan olan infeksiyonlarda
ise prognoz kétidir. Bu vakalarda siddetli protez cevresi hasari, abse olusumu
ve embolik dénemler sik gérilip erken dénem tibbi ve cerrahi yaklagim hastane
ici mortalite oranlarini iyilestirecektir.>?°

Sonugta, protez kapak endokarditli hastalardaki yasam siresi dogal kapak
endokarditindekinden daha kétidir.** Bu gergek bircok cerrahi girisim gegirmis
hasta grubunun sonuglaridir.
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KISALTMALARIN LISTESI

AIDS Edinilmis Bagisiklik Eksikligi Sendromu
ASD Atrial Septal Defekt

BC Kan Kultoro

CD lleti Bozuklugu

CFU Koloni Olusturan Birim

CHF Konjestif Kalp Yetersizligi

CNE Kultr-Negatif Endokardit
CNS Santral Sinir Sistemi

CONS Koagilaz-Negatif Stafilokoklar
CRP C-Reaktif Protein

CT Kompiterize Tomografi

ESR Eritrosit Sedimantasyon Hizi

GUCH Yetiskin Dogumsal Kalp Hastalig

HACEK Haemophilus suslari, Actinobacillus
actinomyecetemcomitans,Cardiobacterium hominis,
Eikenella corrodens ve Kingella kingae'ye verilen ortak isim

HIV Insan Bagisiklik Yokedici Virus

ICD Implante Kardioversiyon Defibrillatori

IE Infektif Endokardit

VDA Intravendz llag Bagimlisi

LVOT Sol Ventrikiil Cikis Yolu

MBC Minimal Bakterisidik Konsantrasyon

MIC Minimal Inhibituar Konsantrasyon

MRSA Metisiline Direncli Stafilokokus aureus
MRSE Metisiline Direncli Stafilokokus epidermidis
MSSA Metisiline Hassas Stafilokokus aureus
MSSE Metisiline Hassas Stafilokokus epidermidis
MRT Manyetik Resonans Tomografisi

NBTV Non-Bakteryel Trombotik Vejetasyon

NVE Dogal Kapakgik Endokarditi

OHPAT Ayaktan Ve Evde Parenteral Antibiyotik Tedavisi
PAE Antibiyotik Sonrasi Etki

PCR Polimerize Zincir Reaksiyonu

PFO Inatci Foramen Ovale

PPMI Kalici Pacemaker Ug Infeksiyonu

PVE Protez Kapak Endokarditi

Spp Tor- C,"oguiD

TEE Transdzofageal Ekokardiografi

TOF Fallot Tetralojisi

TTE Transtorasik Ekokardiografi

VAD Ventrikiler Yardim Cihazi

WBC Beyaz Kire Sayisi
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