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OZET

Altier Seda, Hacettepe Universitesi Hastanelerinde 2000-2013 Yillar
Arasinda Infektif Endokardit Tamsi ile Yatarak izlenmis Olan Eriskin
Hastalarin Klinik Ozelliklerinin Retrospektif Olarak Incelenmesi -
Hacettepe Universitesi Tip Fakiiltesi i¢c Hastaliklar1 Uzmanhk Tezi, Ankara
2014.

Amag: Bu calismada, iigiincii basamak bir merkez olan hastanemizde
infektif endokardit (TE) tanis1 ile izlenmis hastalarin klinik, laboratuvar,
mikrobiyolojik ve ekokardiyografik ozelliklerinin incelemesi ve hastane igi
mortaliteyi etkileyen etkenlerin belirlenmesi amagclandi. Ozellikle cerrahi
tedavinin ve hastanin beraberinde getirmis oldugu risk faktorleri ile birlikte,
almakta oldugu tibbi tedavilerin 6liim ya da sagkalimla iliskisini belirleyerek, IE
hastalarmin  bundan sonraki yonetim siireclerine katkida bulunabilmek

hedeflendi.

Gerec ve Yontem: 2000 ve 2013 yillar1 arasinda hastanemizde IE tanis
ile izlenmis, modifiye Duke 6lgiitlerine gore kesin veya olasi IE tanis1 konan 122
hastanin (77 erkek, 45 kadin; ortalama yas 52,5 + 14,2) klinik kayitlar1 ve tedavi
sonuclari sagkalim ve 6liime gore karsilastirilmali olarak geriye doniik incelendi.

Tiim kargilagtirmalarda istatistiksel anlamlilik sinir1 p<0.05 olarak kabul edildi.

Bulgular: Hastalarin, infeksiyonun yerine ve kalp iginde yabanci cihaz
varligima gore smiflamasi su sekildedir: 69 (%56,6) sol tarafta dogal kapakta
gelisen IE, 38 (%31,2) sol tarafta protez kapakta gelisen IE (9’u erken, 29’u geg
protez kapak endokarditi), 5 (%4,1) sag tarafta IE, 5 (%4,1) kalp ici cihazla
iliskili IE ve 5 (%4,1) vejetasyonun yerinin belirtilmedigi IE. IE hastalarinin yas
ortalamasi, Avrupa llkelerine paralel olarak artmaktadir ve yas, 6liim ile iliskili
bulunmustur (OR: 1,037, p=0,026). Akut romatizmal ates dykiisii en sik kalple
ilgili hazirlayic1 faktér olarak belirlenmistir (%35) ve sikligi gelismis
iilkelerdekinden oldukga yiiksektir. S.aureus hem protez hem de dogal kapaklarda



tek basina en sik (%25,5) iireyen mikroorganizma olarak belirlenmis olup 6lim
ile anlamli iliskisi saptanamamistir. Kiiltiir negatif endokarditlerin oran1 %33,3
olup, literatiirde belirtilen sinirdan oldukga yiiksektir (<%5). Serimizde hastane
ici Olim oram1 %26,2 gibi yiliksek bir oranda saptanmigtir. Cerrahi tedavi
uygulanma orani %29,5; opere edilmis hastalarda hastane i¢i 6liim oran1 ise %22
olarak bulunmustur. Klinik izlem esnasinda gelisen komplikasyonlardan, akut
bobrek hasari, karaciger fonksiyon testlerinde ylikselme, norolojik bulgu,
pndmoni, mekanik ventilasyon, hipotansiyon, sepsis, kontrol ekokardiyografide
kotillesme, yeni gelisen kalp yetmezligi, DIC (Dissemine intravaskiiler
koagiilasyon) ve kanama olanlarda 6liimiin anlamli olarak daha fazla goriildiigi
saptandi. Bagvuru aninda mortaliteyi belirleyebilecek degiskenler ise yas,
hipertansiyon ve Diabetes Mellitus varligi, semptom siiresinin akut (15 giin
altinda) olmasi,  asetilsalisilat kullanimi, asetilsalisilat dis1 herhangi bir
antiagregan ajan kullanimi, C-reaktif protein, serum kreatinin degeri ve pulmoner

arter basinci degeri yiiksekligi olarak belirlendi.

Sonug¢: Bu calisma iilkemizde IE epidemiyolojisinde énemli degisiklikler
oldugunu gostermistir. Lojistik analizlerinde 6liim riskini tek basina en yiiksek
oranda belirleyen degiskenler kontrol ekokardiyografide kotiilesme olmasi (OR:
5,437, p=0,026) ve antiagregan kullanimi (asetilsalisilat (OR: 2,644, p =0,021)
veya asetilsalisilat dis1 (OR: 3,952, p=0,015) ) olarak bulundu.

Anahtar Kelimeler: Infektif endokardit, mortalite, kiiltiir negatifligi,

ekokardiyografi, cerrahi, antiagregan tedavi
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ABSTRACT

Altiner Seda, Retrospective Analysis of Clinical Characteristics of
Adult Inpatients Treated with the Diagnosis of Infective Endocarditis at
Hacettepe University Hospital Between 2000 and 2013- Hacettepe University
Faculty of Medicine, Department of Internal Medicine-Thesis in Internal

Medicine, Ankara 2014.

Aim: This study aims to evaluate clinical, laboratory, microbiological,
and echocardiographic characteristics of patients with infective endocarditis (IE)
at our hospital which is a tertiary care center and to identify predictors of in-
hospital mortality. In particular, this study was designed to evaluate the
relationship between survival and surgical treatment or the medications along
with the risk factors brought by patients, in order to contribute to the subsequent

management process of IE patients.

Methods: Based on a systematic retrospective review of clinical records
covering 2000 to 2013, we analyzed and compared data and outcomes of 122
patients (77 males, 45 females; mean age 52,5 + 14,2 years) with definite or
possible IE according to the modified Duke criteria. The difference between the

groups were accepted to be significant if p<0.05.

Results: The classification of patients according to the site of infection or
the precence of intracardiac device is as follows: 69 (56,6%) left sided native
valve IE, 38 (31,2%) left sided prosthetic valve IE (9 early, 29 late prosthetic
valve endocarditis), 5 (4,1%) right sided IE, 5 (4,1%) intracardiac device
associated IE and 5 (%4,1) IE which the site of vegetation is not defined. The
mean age of patients with IE, is increasing in parallel to the European countries
and older age was associated with death (OR: 1,037, p = 0,026). History of acute
rheumatic fever has been identified as the most common heart-related
predisposing factor (35%) and incidence is much higher than in developed

countries. S. aureus was determined to be the most frequently isolated
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microorganism (25,5%) in both natural and prosthetic valves and no significant
relationship with mortality has been detected. The ratio of culture-negative
endocarditis was 33,3%, which is quite higher than the specified limit (<5%). In
our series, the in-hospital mortality rate was determined at a rate as high as
26,2%. Surgical treatment ratio was 29,5%; among patients who have been
operated, in-hospital mortality rate was found to be 22%. Among the
complications during the clinical follow-up; acute kidney injury, liver function
test abnormalities, neurological symptoms, pneumonia, mechanical ventilation,
hypotension, sepsis, worsening of control echocardiography, newly developing
heart failure, DIC (disseminated intravascular coagulation) and bleeding was
found to be significantly associated with death. Variables that can predict
mortality on the time of admission were age, presence of hypertension, diabetes
mellitus, acute duration of symptoms (less than 15 days), acetylsalicylate use, use
of antiplatelet agents other than acetylsalicylate, high C-reactive protein, high

serum creatinine levels and increased pulmonary arterial pressure.

Conclusion: This study shows that there have been remarkable changes in
the epidemiology of IE in our country. Logistic analysis show that variables that
determine the risk of death at the highest rate are worsening of the control
echocardiography (OR: 5,437, p=0.026) and antiplatelet use (acetylsalicylate
(OR: 2,644, p=0,021) antiplatelets other than acetylsalicylate (OR: 3,952,
p=0,015) ) respectively.

Key words: Infective endocarditis, mortality, culture negativity,

echocardiography, surgery, antiplatelet treatment
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KISALTMALAR

ACE: Anjiotensin doniistiiriicii enzim

AHA: American Heart Association

ALT: Alanin aminotransferaz

ARA: Akut romatizmal ates

ARB: Anjiotensin reseptor blokorii

AST: Aspartat aminotransferaz

AVR: Aort kapak replasmani

CRP: C-reaktif protein

DIC: Dissemine intravaskiiler koagiilasyon
DMARD: Hastalik modifiye edici antiromatizmal ilaglar
DKE: Dogal kapak endokarditi

ELISA: Enzyme-linked immunosorbent assay
ESC: European Society of Cardiology

HACEK: Haemophilus  parainfluenzae, H.  aphrophilus, H.
paraphrophilus, H. influenzae, Actinobacillus  actinomycetemcomitans,
Cardiobacterium hominis, Eikenella corrodens, Kingella kingae ve Kingella

dentrificans
HIV: Human immunodeficiency virus
ICD: International Classification of Diseases
IE: Infektif endokardit
i.m: Intramuskiiler

i.v.: Intravenoz



X1

MCYV: Ortalama eritrosit hacmi

MPV: Ortalama platelet hacmi

MRSA: metisilin direncli S. aureus

MRSE: Metisilin direngli Staphylococcus epidermidis
MRSH: Metisilin direngli Staphylococcus hominis
MSSA: Metisilin duyarli Staphylococcus aureus
MSSE: Metisilin duyarlt Staphylococcus epidermidis
MSSH: Metisilin duyarli Staphylococcus hominis
MYVP: Mitral kapak prolapsusu

MVR: Mitral kapak replasmani

NBTE: nonbakteriyel trombotik endokardit

NICE: Institute for Health and Clinical Excellence
NS: Istatistiksel olarak anlamsiz

PAB: Pulmoner arter basinci

PCR: Polimeraz zincir reaksiyonu

PFO: Patent foramen ovale

PKE: Yapay (protez) kapak endokarditi

PTE: Pulmoner tromboemboli

SS: Standart sapma

TEE: Transozefageal ekokardiyografi

TTE: Transtorasik ekokardiyografi
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1. GIRIS VE AMAC

Infektif endokardit (IE) kalbin endotelyal yiiziiniin infeksiyonudur.
Mikroorganizmalar kalp yiizeyindeki vejetasyonlarda fiziksel olarak bulunur.
Insidansi erkeklerde ve yashlarda daha fazladir. Hem tanisal hem de medikal ve
cerrahi yoOntemlerdeki gelismelere ragmen hala mortalite ve morbiditesi
yiiksektir. Birgok baska hastaligin tersine, son 30 yildir ne insidansinda ne de
mortalitesinde azalma gozlenmemistir [1]. Tam aksine, Fedeli ve arkadaslari, son
on yilda IE’nin hem insidansinin hem de mortalitesinin arttigin1 ortaya koymustur
[2]. Hastalik, hastanin altta yatan kardiyak ve kardiyak dis1 hastaliklarina, etken
mikroorganizmaya, komplikasyonlarin varligina goére degisen bir seyir gosterir.
Hem ortaya ¢ikis sekli, hem de prognozu yukaridaki parametrelerle iligkili olarak

cok degisken olabilir [3].

Son yillarda IE’nin klinik, demografik, mikrobiyolojik &zelliklerinde ve
yatkimlastirict  faktdrlerinde 6nemli degismeler olmustur. Ozellikle gelismis
iilkelerde romatizmal kalp hastaliga bagh IE sikliginda azalma olurken, hastane
kokenli olgularda, yasli hastalarda ve intrakardiyak cihaz ya da protez kullanan
olgulardaki IE insidans1 artmaktadir [4]. Bakteriyemi riskini artiran invaziv
girisimlerin ve implante cihazlarin daha sik kullanilmasindan kaynaklanan yeni
yatkinlastiric1 faktorler saghik hizmetiyle iliskili IE’ye neden olmaktadir. Bunun
sonucu olarak da, dnceleri 6nde gelen IE nedeni olan oral streptokoklar yerlerini
stafilokoklara birakarak etken listesinde ikinci siraya inmistir [5,6]. Amerika
Birlesik Devletleri’nde yapilan bir ¢alismada, stafilokokkal endokardit sikliginda
ciddi bir artis bildirilmis ve hemodiyaliz, diabetes mellitus ve intravaskiiler
gerecler Staphylococcus aureus endokarditiyle iliskili faktorler olarak

saptanmustir [7].

Infektif endokardit tanisinda ekokardiyografi ve kan kiiltiirleri temel

taslardir. Oncelikle transtorasik ekokardiyografi (TTE) gerceklestirilmelidir;



ancak kuskulu ya da kesin IE olgularinin biiyiik béliimiinde TTE ile birlikte
transozefageal ekokardiyografi (TEE)’nin yapilmasi gerekmektedir. Klinik,
ekokardiyografik ve mikrobiyolojik bulgulara dayanan Duke kriterleri, IE
tanisinda %80’e varan yiiksek duyarlilik ve 6zgiilliik saglamaktadir. Modifiye

Duke kriterleri tan1 siniflamasi i¢in 6nerilmektedir (Tablo 2.2) [8,9].

Infektif endokardit hastalarinda 6lim oranmi %9,6 ile %26 arasinda
degismekle beraber hasta profiline gore farkliliklar gostermektedir. Yiiksek 6lim
riskine sahip hastalarin erken donemde belirlenmesi hastalifin gidisatini
degistirerek prognozu 1iyilestirebilir. Yiiksek riskli hastalar1 belirlemekle,
mortalite riski yiiksek olan, daha yakin izlem ve cerrahi tedavi gibi daha agresif
tedavi stratejilerinden yarar gorebilecek hastalar da belirlenmis olabilir [9]. Kalp
yetersizligi, perianiiler komplikasyonlar ve/veya S. aureus infeksiyonu olan
hastalarda Olim ve cerrahi girisim gereksinimi riski en yiksektir [10]. Acil
cerrahi gerektiren hastalarda, inat¢1 infeksiyon olmasi ve bobrek yetersizligi oliim
riskini arttiran etmenlerdir. Tahmin etmek gii¢ degildir ki, en kotii prognoz,
cerrahi endikasyonu olan ancak cerrahiyi imkansiz kilan risk faktorlerinden otiirt

cerrahi uygulanamayan hastalarda gortilmektedir [9,11].

Erken cerrahinin yararin1 gosteren c¢aligmalar olmasina ragmen, cerrahi
icin en uygun zamanlama tartigmalidir [12,13]. Direngli akciger édemi ve sol
kalp yetmezligine yol agan, aortik ve mitral kapaklarda ciddi yetmezlik, kalp
icinde fistlilizasyon, yakin zamanda gecirilmis serebral embolik olay ve
ekokardiyografide saptanan hareketli, biiyiik vejetasyonlar c¢ok acil kapak
cerrahisi Onerilen durumlar1 teskil eder. Ote yandan, cerrahi antibiyotik
tedavisinin ilk bir haftasi i¢cinde yapildiginda, niiks ve protez kapak disfonksiyonu

riski artabilir.

Infektif  endokarditli  hastalarda, serebrovaskiiler  olaylar  ve
heparinizasyona iliskin veriler geliskilidir ve kamt diizeyleri diisiiktiir. Iskemik

inme ya da kanamali olmayan inme saptanan hastalarda oral antikoagiilasyonun



kesilip 2 hafta kadar heparinizasyonun oOnerildigi kilavuzlar vardir [9].
Antiagregan tedavinin ise IE hastalarinda onerilmedigi, ancak diger
endikasyonlar ile alimiyorsa da kanama olmadigi durumda kesilmesi

gerekmedigine iliskin ¢elisen veriler mevcuttur [13].

Calismamizda, Hacettepe Universitesi Hastanelerinde 2000-2013 yillari
arasinda IE tanisi ile servislerde izlenmis olan eriskin hastalarin klinik seyri,
prognozu ve sonuglarmin irdelenmesi amaglanmistir. Hazirlayict faktorler,
mikrobiyolojik etkenler, kullanilan ilaglar (Ozellikle antiagreagan ve
antikoagiilanlar), hastalarin diger klinik 6zellikleri ile bunlarin kotii sonlanim
lizerine etkisi saptanirken yillar i¢inde bu etkenler ile sonuglarda gozlenen
degisimin de gozler oniine serilebilecegi ongoriilmiistiir. ikinci amag ise cerrahi
girisimin ve cerrahi zamanlamasinin, hastalik seyri, prognoz ve sagkalim
tizerindeki etkisinin arastirilmasidir. Hastalarimizin verilerini degerlendirerek,
ileride alinacak klinik bakim, karar ve yonetim siiregleri i¢in dnerilerde bulunmak

hedeflenmistir.



2. GENEL BILGILER

2.1 Tanim

Infektif  endokardit, kalbin  endokardiyal yiizeyinin  mikrobik
infeksiyonudur.  Karakteristik lezyonu vejetasyon; plateletler, fibrin,
mikroorganizma mikrokolonileri ve inflamatuar hiicrelerden olusan bir kiitledir
ve en sik dogal veya yapay kalp kapakgiklarinda yerlesir. Kalp kapakgiklarinin
disinda, anormal kan akim jetleriyle veya yabanci cisimlerle zedelenmis duvar
endokardinda, ventrikiiler septal defektlerin diisiik basingli tarafinda ya da kalp

ici cihazlarin kendisinin iizerinde yerlesmis vejetasyonlar goriilebilir [14].

Infektif endokardit tek bir hastalik degildir, farkli klinik 6zellikler tastyan,
degisik yonetim yaklasimlart gerektiren ve prognozu degiskenlik gosteren tipleri
vardir. Bu nedenle, IE infeksiyon lokalizasyonuna (sol tarafli dogal kapak, protez
kapak, sag tarafli, ve cihazla ilgili) ve edinilme sekline gore (toplum kdokenli,
saghik hizmeti iligkili, damar i¢i uyusturucu madde kullanimi gibi)
siiflandirilmas:  geregi dogmustur [15]. IE smiflandirilmast Tablo 2.1°de

gosterilmistir.



Tablo 2.1. infektif endokardit siniflandirmasi ve tammlarr*

Infeksiyonun yerine ve Kkalp icinde yabanci cisim varligma ya da
yokluguna gore [E

Sol tarafta dogal kapakta gelisen IE
Sol tarafta protez kapakta gelisen IE (PKE)

- Erken PKE: kapak cerrahisinden <1 yil sonra
- Geg PKE: kapak cerrahisinden >1 y1l sonra

Sag tarafta IE
Cihazla iliskili IE (kalic1 pacemaker ya da kardiyoverter-defibrilatdr)

Hastaligin edinilme yoluna gére IE

Saglik hizmetleriyle iliskili IE

-Nozokomiyal: IE ile uyumlu bulgularin / sikayetlerin baslangicindan
>48 saat 6nce hastaneye yatirilan bir hastada gelisen IE

-Nozokomiyal olmayan: Asagidaki tanimlara gore saglik hizmetleriyle
temasi olan bir hastada bulgular1 / sikayetleri hastaneye yatirilmay1
izleyen <48 saat i¢inde gelisen IE

1. Evde uygulanan hemsirelik hizmetleri ya da intravenoz
tedavi, IE baslangicindan <30 giin once uygulanmis
hemodiyaliz ya da intravendz kemoterapi ya da

2. 1IE baslangicindan <90 giin dnce bir akut bakim merkezine
yatirilma ya da

3. Bakim evinde ya da uzun siireli tedavi kurumunda yasiyor
olma

Toplumdan edinilmis IE: Saghik hizmetleriyle iliskili infeksiyon
olgiitlerine uymayan bir hastada hastaneye yatirilmay1 izleyen <48 saat
icinde bulgular/semptomlar gelisen IE

Intravenéz ilag kotiiye kullamimuyla iliskili 1E: Enjeksiyonla aktif ilag
kullanan bir kiside alternatif bir infeksiyon kaynagi olmaksizin gelisen
IE

*European Heart Journal (2009) 30, 2369-2413 doi: 10.1093 /eurheartj/ehp285°
den uyarlanarak almmustir.
IE, infektif endokardit; PKE, protez kapak endokarditi




2.2 Epidemiyolojik ve Demografik Faktorler

Infektif endokarditin {ilkemizdeki insidans ve prevelansina yonelik yeterli
veri yoktur. Amerika Birlesik Devletlerinde her yil yaklagik 10-15 bin yeni vaka
tan1 alir [16]. Insidans, farkli arastirmalarda 100 000 kisi-yili basma 3-10 atak
olarak tahmin edilmektedir ve yasla birlikte ciddi artis gosterir [17-20]. 70-80
yaslar1 arasindaki kigilerde doruk insidans 100 000 kisi-yili basima 14,5 atak
olarak bulunmustur. Nedeni net olarak belirtiimemekle beraber, IE erkeklerde
belirgin olarak daha siktir; tiim epidemiyolojik ¢aligmalarda erkek/kadin orani 2:1
ya da tizerindedir ancak prognoz kadinlarda daha kétiidiir [9]. Tani ve tedavi
alanindaki yeniliklere, antibiyotikler ve cerrahi tekniklerdeki gelismelere ragmen

IE’nin ne siklig1 ne de mortalitesinde herhangi bir azalma gézlenmemistir [1].

Son yillarda IE’nin epidemiyolojik 6zelliklerinde &nemli degisiklikler
olmustur. Gelismis iilkelerde, IE gen¢ hastalarda romatizmal kalp hastaligina
bagli bir durum olma genellemesinden uzaklasmistir. Son yillarda daha yasl,
altta yatan kapak patolojisi dejeneratif skleroz ya da mitral kapak prolapsusu
olan, hatta %50 gibi bir oranda bilinen kalp kapak hasari olmayan hastalar
etkilemektedir. Yapay kapak endokarditleri ve kalp ic¢i cihazlarda yerlesen
endokardit vakalarinin sayisi1 da bir yandan artmaktadir [4,21,22]. Ozetle gelismis
iilkelerde romatizmal kapak hastalifma bagli, genc niifusta goriilen IE siklig1
azalirken, dnceden bilinen kapak hastaligi olmayan, kalp i¢i cihaz ya da protezi
olan, yasli hastalarda saglik hizmeti ile iliskili IE siklig1 artmaktadir. Selton-Suty
ve arkadaslarinin Fransa’da yaptig1, gézlemsel toplum bazli bir ¢alismada, IE’nin
yillik insidans1 milyonda 33,8 vaka olarak saptanmistir. Insidansin 75-79 yas
aras1 Onceden bilinen kalp hastalig1 olmayan erkeklerde en yiiksek oldugu ve
saghk hizmeti iliskili IE’nin tiim vakalarin yiizde 27’sini teskil ettigi
belirlenmistir [23]. Tiirkiye’de {i¢iincii basamak bir hastanede izlenen IE’li 68
olguda klinik spektrum, bagvuru sekilleri ve mortalite ac¢isindan risk faktorlerini

inceleyen bir calismada, Avrupa'daki serilerle karsilastirildiginda, hasta grubunda



IE’nin daha erken yasta gozlendigi ve altta yatan en sik faktriin romatizmal kalp

hastalig1 oldugu goriilmiistiir [24].

Bakteriyemi riskini artiran girisimlerin daha sik kullanilmaya baglanmasi
yeni yatkinlastiric1 faktorleri beraberinde getirmistir. Bu durum mikrobiyolojik
etkenlerdeki degismeyi de kagimilmaz kilmustir. Infektif endokarditli 3784 hastayi
kapsayan birlestirilmis bir analizde, énde gelen IE nedeni olan oral streptokoklar
yerlerini stafilokoklara birakarak ikinci siraya inmistir [9]. Stafilokokkal IE’deki
bu artig, damar i¢i cihazlar, hemodiyaliz gibi saglik hizmeti iligkili girisimlere
bagli olabilir. Damar i¢i ila¢ kullanimi da S. aureus endokarditi igin bir

hazirlayict faktordiir [15].

Ancak, gelismekte olan lilkelerde geng¢ hastalarda goriilen romatizmal
kapak tiizerinde, streptokoklara bagli gelisen klasik endokardit paterni devam
etmektedir ve bu bolgelerde endokarditlerin yaklasik yarisinda kiiltiirde etken

mikroorganizma tiretilememektedir [25].
2.3 Patofizyoloji ve Patogenez

Kalp ve kalp kapaklarim1 kaplayan endotel tabakasi, hasarsiz olduklari
durumda bakteri ve mantar infeksiyonlarmna direnglidir. infektif endokarditin
olusmasi i¢in birbiri ile baglantili ancak her biri pek ¢ok degisik faktor tarafindan

etkilenen bir dizi olayin eszamanli olarak ortaya ¢ikmasi gerekmektedir.

Vejetasyonun olusmasi i¢in ilk basamak endotelyal yiizey degisiklikleri ve
hasardir. Yiizey degisiklikleri kan tiirbiilansin1 da iceren bazi lokal ve sistemik
stresler sonucu ortaya ¢ikmaktadir. Endotel hasar1 kan akisindaki tiirbiilansin
disinda, elektrotlar ya da kateterlerin yaptig1 gibi, veya romatizmal karditte ya da
yaglilarda enflamasyon, mikroiilserler ve mikrotrombiislerle iligkili dejeneratif
degisikliklerin neden oldugu mekanik lezyonlar sonucunda olusabilir. Ozellikle
kapaklarin kapanma cizgileri bu sartlara ¢ok uygundur. Endotelyal hasar altta

yatan hiicre dis1 matriks proteinlerinin agiga ¢ikmasina, doku faktorii liretimine,



trombosit ve fibrinin fokal birikimine neden olur ki bu da bakteri yapisma ve
kolonizasyonuna zemin hazirlar. Buna “nonbakteriyel trombotik endokardit”
(NBTE) denir. Hemodinami (mekanik stres) ve immun sistem, endokardiyal
hasar ve NBTE olusumunda biiyiik rol oynamaktadir. Baslangigta steril olan bu
fibrin — trombosit ¢ekirdegi, mukoza veya deriden giris yapmis ya da fokal bir
infeksiyon kaynagindan gelen gecici bakteriyemi sebebi ile kanda dolasan
mikroorganizmalarca infekte olur. Mikroorganizmanin hasarli endotele
yapismasinda, memeli hiicresinin énemli yiizey glikoproteini olan “fibronektin”
temel rol alir. Diger potansiyel mikrobiyolojik yapisma aracilar1 fibrinojen,
laminin ve tip 4 kollajendir. Konak¢1 immiin sistem mekanizmasinin zayiflamasi
yapismayi arttirir. Yapigma sonrasinda mikroorganizmanin ¢ogalmasi, ekstrinsik
yolu kullanarak koagiilasyon sistemini aktive eder. Monositlerden bir dizi sitokin
salinir ve aktive olmus endotel hiicreleri daha fazla fibronektin depo ederler.
Boylece, fibrin, plateletler, lokositler, eritrositler ve bakteri kiimelerinden ibaret
olgun, makroskopik vejetasyon meydana gelmis olur. Vejetasyonlar, kanin
yliksek basingli bir ortamdan dar bir gegit kullanarak diisiik basingli ortama
gectigi tiirblilan akim sahalarinda yerlesmeye meyillidirler [26,27,28].

Bakteriyel endokarditin kaynag1 bir dis apsesi, infekte deri lezyonu ya da
damar i¢i kateter gibi kolayca fark edilebilir bir hazirlayici olabilir. Bazen de
bdyle bir Oykii olmaksizin, orofaringeal, gastrointestinal ya da genitoliriner

sisteme ait minor bir travmadan kaynaklanabilir.

Mikrobiyolojik yapisma, patogenezde Onemli bir noktadir. S. aureus,
viridans  streptokoklar, enterokoklar ve Pseudomonas aeruginosa Kalp
kapakeiklarina yapisma yetisi olan tiirlerin basinda gelir [29]. Lokal inflamasyon
sonucunda endotel hiicreleri, hiicre disi determinantlar1 hiicrenin iskeletine
baglayabilen transmembran proteinler olan integrinleri eksprese ederler.
Integrinler dolasimdaki fibronektini endotel yiizeyine baglar. Boylelikle, aktive
endotel hiicreleri fibronektine baglandiginda dolasimdaki stafilokoklarin ve diger

etkenlerin tutunabilecegi bir yiizey olustururlar. Tutunan etkenler ya kapakta



kalarak konak savunmasindan ve antibiyotiklerin etkisinden kagmay1 basarir ya

da ¢ogalarak uzak organlara yayilir [30].

Antibiyotik tedavisi ile vejetasyonlar kaybolabilir veya sebat edebilirler.
Morris AJ ve arkadaslarmm yaptigi, ameliyat edilen 480 IE hastasini iceren
retrospektif bir ¢alismada, tedavi tamamlanmadan ameliyata giden ¢ogu hastada
bakteri gram boyamada veya histopatolojik incelemede saptanmistir. Ancak, 6li
organizmalarin  varligim1  diglamayacagi  i¢in  tedavi  basarisizligina
yorumlanamayacagi ve canli etkenleri saptayan kiiltiir sonug¢larinin, uzun siireg

alsa da esas gilivenilir yontem oldugu vurgulanmigtir [31].
2.4  Hazrlayicl faktorler

Infektif endokarditin olusmasinda bir kismi hastaya bagli, bir kismi ise
eslik eden durumlarla ilgili birgok hazirlayict faktér tanimlanmigtir. Asagida bu

faktorlere bagliklar halinde deginilmistir.
2.4.1 Yas

Infektif endokardit siklig1 yasla belirgin olarak artar. Amerika Birlesik
Devletleri ve Avrupa’da vakalarin yarisindan fazlasi 60 yas ve tizerindedir, bunun
yaninda ortanca yas son 40 yilda siirekli bir artis gostermistir. Hastalik, 70- 80
yaglar1 arasinda tepe insidansi olan yiiz binde 14,5 atak sayisina ulasir. Bu akimi
etkilemesi muhtemel iki faktér romatizmal kapak hastalig1 insidansinda azalma

ve genel toplumda yasli niifus oranindaki artma olabilir [22,32,33].

fleri yaslardaki IE’nin daha kétii prognozla ve daha yiiksek komplikasyon
orani ile birlikte oldugu bildirilmistir. Bu da daha agir klinik seyir, sinsi baslangi¢
semptomlar1 ve gecikmis taniyla ve de ayn1 zamanda bu kohortta daha agresif
patojenlerin sikliginin daha yiiksek olmasiyla iliskilendirilmistir. Yaslt hastalarda

eslik eden hastalik sayis1 daha fazla ve cerrahi yapilma orani diisiiktiir [9].
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2.4.2 Cinsiyet

Infektif endokarditte erkek kadin orani 3:2 ila 9:1 arasinda degismekle
beraber, vaka serilerinin ¢ok biiyiik bir ¢ogunlugunda 2:1’in iizerindedir. Bunun
nedeni tam olarak bilinmemektedir. Kadinlarda prognozun daha kotii oldugu
rapor edilmistir. Bu durum, bir ihtimal, kadinlarin daha az cerrahiye gitmesi ile

iligkili olabilir [22,32,33].

2.4.3 Damar ici madde kullanin

Infektif endokardit ile damar i¢i madde kullanimmin iliskisi 1950’lerden
beri bilinmektedir. Tahminler, insidansin bolgesel olarak c¢ok degiskenlik
gostermekle birlikte bin madde kullanim yili bagina 2 ila 4 seviyesinde oldugunu
gostermektedir. Kazanilmig immiin yetmezlik sendromunda da azalmis CD4

hiicre sayisinin artmus IE riski ile iliskili oldugu bildirilmistir [34,35].

Damar i¢i madde kullanicilarina 6zgiin bir dizi yatkinlastirici faktor
tanimlanmistir. Madde enjekte edilmesi sirasinda, deride, enjekte edilen
maddenin kendisinde, enjektorlerde ya da hazirlanan ortamda bulunan bakteri ve
mantarlar dolasim sistemine girerler. Enjekte edilen maddenin partikdillii yapisi,
trikiispit kapak endoteline zarar verebilir. 8 ila 10 mikrometre capindaki
partikiiller pulmoner kapillerlerden gecip, mitral ve aortik kapak hasarina da
neden olabilir. Ayrica damar i¢i madde kullanicilarinda, S. aureus ile daha
yiiksek oranda nazal ve deri kolonizasyonu bildirilmistir. Kokain kullanicilarinda,
vazospazma bagli deri ve diger dokularda incelme ve hasar daha kolay meydana

gelir. Bu grupta daha yiiksek IE riski bildirilmistir [36,37,38].

Damar i¢i madde kullanicilarinda en sik mikrobiyolojik etken S. aures’tur
ve vakalarin yarisindan fazlasindan sorumludur. Streptokoklar ve enterokoklar,

daha nadir olarak da mantarlar ve gram- negatif basiller etken olabilir [34,39].



11

2.4.4 Yapisal kalp hasan

Infektif endokardit gelisen hastalarin yaklasik dortte iiciinde, yapisal bir
kalp anormalligi bulunmaktadir. En sik gozlenen hasar, kalp kapakc¢iklarinda
olanlardir. Romatizmal kalp hastaligina bagl kapak hasari, son yillarda siklig

azalsa da 6nemli bir hazirlayici faktordiir.

Mitral kapak hastalig1, 6rnegin mitral kapak prolapsusu (MVP) ve/veya
mitral aniiliis kalsifikasyonu da IE icin bir risk faktdriidiir. Mitral kapak
prolapsusuna eslik eden mitral yetmezligi olan hastalarin, normal mitral kapagi

olanlara gore bes ila sekiz kat artmus IE riski oldugu bildirilmistir [40].

Infektif endokardit vakalarinin yiizde 12 ile 30’luk bir kisminda aort
kapaginda skleroz, aort darligi ya da aort yetmezligine rastlanir. Pulmoner
hipertansiyona bagl trikiispit ve pulmoner yetmezIligi olan, ancak yapisal olarak

normal kapag1 bulunanlarda IE riski diisiiktiir [41].

Konjenital kalp hastaliginda bildirilen iE, genelde sag kalbi etkiler ve
olasilikla se¢im yanlilhigina bagl olarak IE bulunan hastalarda bildirilen
konjenital kalp hastalig1 oran1 %2 ila %18 arasinda degigsmektedir. Sekundum tipi
atriyal septal defekt ve pulmoner kapak hastaligi gibi bazi basit lezyonlar diisiik
bir IE riski tasirken, aortik kapak yetersizliginin eslik ettigi ventrikiiler septal
defekt bulunan hastalarda IE insidans1 hatir1 sayilir 6lgiide daha yiiksektir [9].
Konjenital kalp hastaliklarindan aort stenozu, bikiispit aortik kapak, pulmoner
stenoz, ventrikiiler septal defekt, patent duktus arteriosus, aort koarktasyonu ve

Fallot tetralojisi IE i¢in hazirlayici faktorlerdendir [42].

2.4.5 Yapay kalp kapag

Yapay (protez) kapak endokarditleri (PKE), farkli mekanizmalarla erken
veya gec¢ ortaya cikabilir. Ameliyati takip eden ilk bir yil i¢inde gelisen
endokarditler erken, bir yildan daha sonra gelisenler ise gec yapay kapak

endokarditi olarak tanimlanir. Mikroorganizmalar ameliyat sonrasi ilk gilinler ve
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haftalarda intraoperatif dogrudan kontaminasyon veya hematojen yayilim yoluyla
kapak protezine ulasabilir. Henliz endotel ile kaplanmamis dikis hatti, veya protez
ile antiliis arasindaki hat, fibrinojen ve fibronektin gibi konak doku faktorlerinden
zengindir ve mikroorganizmalarin tutunup yerlesmesi igin elverigli bir ortam
saglar. Protez endotel ile kaplandiktan sonra ise, infeksiyon ve vejetasyon olusma
mekanizmalar1 dogal kapak endokarditlerine benzer. Ancak protez {izerinde
yerlesen platelet ve fibrinin olusturdugu trombiisler, mikroorganizmalarin

yapigmasina aracilik eder.

Erken yapay kapak endokarditlerinde en sik karsilasilan mikrobiyolojik
etkenler, S. aureus ve koagiilaz negatif stafilokoklardir. Bunu gram negatif
basiller ve mantarlar takip eder. Ge¢ yapay kapak endokarditlerindeki en sik
etkenler ise sirasiyla streptokoklar ve S. aureus’tur, bunlari koagiilaz negatif

stafilokoklar ve enterokoklar takip eder [43—46].

Protez kapak endokarditi, ameliyat1 takiben 1 y1l i¢inde alicilarin yilizde 1
ila 4’tinde gelisir ve sonraki yillarda risk yaklasik %1 olarak devam eder. Protez

kapak materyalinin cinsi ile IE gelisimi arasinda bir baglant1 yoktur [16,47].

Protez kapak endokarditi, IE’nin en agir formudur ve giderek artan bir
siklik ile tim IE vakalarmin % 10 ila %30’unu olusturmaktadir. Dogal kapak
endokarditlerinde (DKE) oldugu gibi, PKE tanis1 da temel olarak ekokardiyografi
ve kan kiiltiirii tiremelerine dayanir. Ancak her ikisi de PKE’de daha siklikla
negatiftir ve negatif ekokardiyografi taniyr diglamaz. PKE’de TTE’nin
giivenilirligi sinirlt oldugundan, miimkiin olan her hastaya TEE ile degerlendirme

yapilmalidir [15].
2.4.6 Gegcirilmis infektif endokardit hikayesi
Onceden gecirilmis endokardit dykiisii, onemli bir hazirlayici faktordiir.

Yapilan ¢alismalarda IE sonrasi sagkalan hastalarda tekrarlama siklig1 % 2,5 ila 9

arasinda rapor edilmistir [48,49].
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2.4.7 Damar ici cihazlar

Intravendz kateter ya da damar igi girisim gerektiren islemler, saglik
hizmeti iliskili IE’ye neden olabilir. Asit ve hidrosefali tedavisinde kullanilan
periton veya ventrikiil iliskili kateterler de nadir de olsa endokardite neden
olabilir. Onceden endokardite iliskin bulgusu olmayan bir hastada, hastaneye
yatistan 72 saat sonra gelisen endokarditler veya hastaneye yatig 6ykiisii olan bir
hastada 60 giin i¢inde gelisen endokarditler “hastane kaynakli endokardit™ olarak

tanimlanir [50,51].

2.4.8 Kardiyovaskiiler implante edilebilir elektronik cihazlar

Kalp pili ve diger kardiyak cihazlar ile iligkili endokardit ilk kez
1970’lerde tanimlanmistir. Kardiyak cihaz ile iligkili endokardit elektrot
uclarindan, kalp kapakcik veya endokardiyal yiizeye uzanan bir infeksiyon olarak
tanimlanir ve yerel cihaz infeksiyondan ayirt edilmesi gereken bir durumdur.
Onceki yaymlarda sikligmin, kalp ici cihaz infeksiyonu olan hastalar arasinda
%10 ile %23 arasinda degistigi bildirilmistir. Kalici kalp pili ve implante
edilebilir defibrilatorler dahil kardiyak cihazlarin infeksiyonu, yiiksek mortalite
ile iliskili ciddi bir hastaliktir. Gegtigimiz yirmi yilda, kardiyak cihaz takilma
orani %42’ye varan oranda artmistir. Ancak cihaz infeksiyonlarindaki artig hizi,

takilma hizindaki artis1 dahi gegmektedir [15,52].

Patogenezi ile ilgili hakim hipotez infeksiyonun jenerator bolgesinden
baslayip elektrot uclarina kadar yayildig1 yoniindedir. Uzak bir bulasic1 odaktan
hematojen yayilimin daha nadir bir olay oldugu diistiniilmektedir [15,53].

2.4.9 Hemodiyaliz
Rutin hemodiyaliz, IE i¢in ciddi bir hazirlayic1 faktordiir. Damar igi

girisim, kalsifik kalp kapagi, immiin sistem bozuklugu buna katkida bulunur.

Hemodiyaliz hastalarinda IE siklig1 100 000 hasta y1linda 308 kadardir [54,55].
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2.5 Mikrobiyoloji

Tim endokardit vakalarmin yaklasik %85’inde, kan kiiltiiriinde etken
iretilebilir. Etken mikroorganizmalar genellikle stafilokoklar, streptokoklar ve
enterokoklardir [9]. Genis kohortlu ¢alismalarda S.aureus %31 ile en sik etken
olarak saptanmistir. Bunu %17 ile viridans streptokoklar takip eder. Oral
streptokoklar olarak da bilinen viridans streptokoklar S. sanguis, S. mitis, S.
salivarius, S. mutans ve Gemella morbillorum gibi tiirleri icerir. Enterokoklar,
%11 oraninda etken olarak bildirilmistir. Kolonda iilseratif lezyonlara yol agan
durumlarda (kolon kanseri, inflamatuar barsak hastalig1 gibi) S. bovis IE etkeni

olabilir [56,57].

Escherischia coli, Klebsiella pneumoniae gibi gram nefgatif basiller, gram
pozitifler kadar kapakgiklara tutunma yetisine sahip olmasa da etken olabilirler.

Brucella da endemik bolgelerde 6nemli bir IE etkenidir [29,57].

Yapay kapaklarda etken olan mikroorganizmalar degerlendirildiginde,
erken PKE’de en sik etkenlerin S.aureus ve koagiilaz negatif Stafilokoklar, daha
az siklikla ise Gram negatif basiller ve mantarlar oldugu bildirilmistir. Geg
PKE’de ise etkenler dogal kapaktakilere benzer olup, Streptokoklar ve S.aureus
on planda gelmektedir. Bunu, koagiilaz negatif Stafilokoklar ve Enterokoklar

takip eder [43,44,58].

Kan kiultiirii negatif olan endokarditlerde etkenler siklikla HACEK
grubunun (Haemophilus parainfluenzae, H. aphrophilus, H. paraphrophilus, H.
influenzae, Actinobacillus actinomycetemcomitans, Cardiobacterium hominis,
Eikenella corrodens, Kingella kingae ve Kingella dentrificans) zor lireyen Gram
negatif comaklarindan, Brucella ve mantar gibi zor iireyen mikroorganizmalardan

kaynaklanmaktadir [9].

Devamli negatif kan kiiltiiri ile karsimiza c¢ikan endokarditler ise,

Coxiella burnetii, Bartonella, Chlamydia ve Tropheryma whipplei gibi hiicre igi
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bakterilerin yol a¢tig1 infeksiyonlardir. Genel olarak tiim IE’lerin %5 kadarindan

bu mikroorganizmalar sorumludur [9].
2.6 Tam

Cesitlilik gosteren ¢esitlilik gosteren klinigi ve durmadan degisen
epidemiyolojisi ile IE tamsinda giigliikler yasanmaktadir. Infektif endokardit
tanist klinik 6zellikler, ekokardiyografik bulgular ve mikrobiyolojik iiremeler
lizerine temellendirilmelidir. Dikkatli bir hikaye, fizik muayene, kan kiiltiirleri,
ekokardiyografi ve sec¢ilmis laboratuar tetkikleri birlikte degerlendirilmelidir.

Duke ve modifiye Duke kriterleri tan1 icin yiiksek duyarlilik ve 6zgiilliik saglar

[15]. Modifiye Duke ol¢iitlerine gore IE tanis1 Tablo 2.2°de gosterilmistir.

Tablo 2.2. Infektif endokardit tamisinda modifiye Duke 6l¢iitleri*

MAJOR OLCUTLER

Kan kiiltiirii IE acisindan pozitif

e Iki ayr1 kan kiiltiiriinde IE ile uyumlu tipik mikroorganizmalar:
o Viridans streptokoklar, Streptococcus bovis, HACEK grubu,
Staphylococcus aureus; ya da
o Birincil odak olmamasi kosuluyla, toplumdan edinilmis
enterokoklar ya da
e Pozitif olmaya devam eden kan Kiiltiirlerinde IE ile uyumlu
mikroorganizmalar:
o >12 saat arayla alinmis en az iki kan kiiltiiriinde pozitif sonug
alinmasi; ya da
o Ug ayr kan kiiltiiriiniin hepsinde ya da 4 ayr1 kan kiiltiiriiniin
cogunda (birinci ve son Ornekler arasinda en az 1 saat olmasi
kosuluyla) pozitif sonu¢ alinmasi ya da
* Coxiella burnetii icin tek bir pozitif kan kiiltiirii ya da faz I IgG
antikor titresinin >1:800 olmasi
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Endokardiyal tutulum kamitlar

¢ Ekokardiyografi IE icin pozitif
o Vejetasyon - Apse - Protez kapakta yeni ortaya ¢ikan kismi
ayrigsma (dehisens)
*  Yeni valviiler yetersizlik
MINOR OLCUTLER

* Yatkinhk: yatkinlik olusturan kalp sorunu, damardan madde kullanimi

e Ates: viicut sicakligmin >38°C olmasi

* Vaskiiler olaylar: major arteriyel emboli, septik pulmoner enfarkt,
mikotik anevrizma, intrakraniyal kanama; konjunktival kanama,
Janeway lezyonlari

e Immiinolojik olaylar: glomeriilonefrit, Osler nodiilleri, Roth lekeleri,
romatoid faktor

* Mikrobiyolojik kanitlar: kan kiiltlirii pozitiftir, ancak major olgiitler
yoktur ya da IE ile uyumlu bir mikroorganizma ile aktif infeksiyonu
gosteren serolojik kanitlar

Sunlar varsa IE tams1 kesindir: Sunlar varsa iE tanisi

* 2 major Olgiit ya da miimkiindir:

* 1 major dlgiit ve 3 minor 6lgiit e 1 major ve 1 mindr dlgiit ya
ya da da
* 5 mindr Olgiit

* 3 mindr Ol¢iit
* The task force on the prevention, diagnosis, and treatment of infective
endocarditis of the European Society of Cardiology (ESC): Guidelines on the
prevention, diagnosis, and treatment of infective endocarditis (new version 2009).
European Heart Journal 2009, 30:2369-2413’den uyarlanarak alinmistir.
[E,infektif endokardit

2.6.1 Klinik belirti ve bulgular

Infektif endokardit ¢ok karmasik bir hastaliktir ve klinik tablo etken
organizma ve altta yatan kapak hastaligina bagldir. infeksiyonun kalp icinde
yayiliminin neden oldugu kalp dist bulgular1 vardir. Ortaya ¢ikis sekli degisken
olabilir ve kardiyak belirtilerin erken asamada belirgin olmamasi nedeniyle tani

bazen gecikebilir.
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IE hizla ilerleyen akut bir infeksiyon olarak ortaya ¢ikabilecegi gibi,
subakut ya da kronik bir hastalik olarak da kendini gosterebilir; bu durumda
diistik dereceli ates ve 6zgiil olmayan semptomlarin varligi ilk degerlendirmeyi

engelleyebilir.

Basvuru aninda yiiksek olasilikli IE vakalarmi tanimlamak igin erken
skorlama sistemi gelistirmeyi amaglayan Richet ve arkadaslarinin 2039 katilime1
ile yaptiklar1 kohortta, onceki kalp kapak hasari, ates, emboli, inme,
splenomegali, ¢omak parmak, 16kositoz ve eritrosit sedimantasyon hizinin 50
mm/sa iizerinde olmast birbirinden bagimsiz bir sekilde IE ile iliskili bulunmustur

[59].

Ates en sik goriilen bulgu olup hastalarin %90’ a varan kisminda goriiliir.
Atese siklikla titreme, istahsizlik ve kilo kaybi gibi sistemik semptomlar eslik
eder. Yashh ya da bagisiklik sorunu bulunan hastalarda atipik klinik tablo
yaygindir. Yaklagik %5 gibi bir populasyonda, yashlik, kronik bobrek veya
karaciger yetmezligi, terminal hastalik, kalp yetmezligi ve 6nceden antibiyotik
kullanimi gibi durumlarda ates olmayabilir. Ates paterni degiskendir, nadir de
olsa 40°C’yi asabilir. Antibiyotik tedavisi ile diismeyen ates kotii prognoz
gostergesidir. 1ki haftadan uzun siiren ates S.aureus, gram negatif basiller,
mantarlar ve kiiltiir negatif endokardit etkenleri ile infeksiyona bagli olabilir.
Bunun disinda uzamis ates, mikrovaskiiler fenomenler, makrovaskiiler emboli,
doku enfarktina bagl olabilir; artmis mortalite oran1 ve artmis kardiyak cerrahi

ihtiyact ile iligkilidir [60].

Hastalarin %85’ inde kalpte iifiiriim saptanir. Sag kalp endokarditi ve
mural endokarditte iifiirim olmayabilir. Degisen ya da yeni gelisen tiftirim nadir
bir bulgudur (%5-10) ancak tanisal agidan degerlidir ve genellikle stafilokokkal
hastaliga isaret eder. Protez kapagi olan hastalarda invazif hastalik daha sik
goriildiigiinden, yeni gelisen veya degisen ifiirim sikligi, hatta kalp yetmezligi

sikligt da artmistir. Yeni gelisen Uflirimii olan hastalarda %90’1n {izerinde
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konjestif kalp yetmezligi gelisir ve bu durum IE’ye bagl o6liimlerin basta gelen

nedenidir [61].

Sistemik dolasimdaki vaskiiler ttkanmaya bagli embolik ya da imiinolojik
komplikasyonlar serebral iskemi veya kanama, ekstremitelerde iskemi, intestinal
infarktlar, parmaklar veya gozlerde yerlesimli kiigiik kutandz lezyonlar seklinde

gozlenir [62].

Petesi ve splinter kanamalar 6zgiil olmamakla beraber sik goriiliirler. Deri,
oral mukoza ya da konjonktivada goriilebilirler. izole sag kalp endokarditlerinde
periferik emboli ve vaskiiler fenomenler beklenmeyip akciger bulgulari 6n
plandadir. Uzamis bakteriyemi doneminde goriilmesi daha olast olan Janeway
lezyonlari, Osler nodiilleri ve Roth lekeleri IE icin daha 6zgiildiirler. Ozellikle
gelismis iilkelerde hastalar genellikle hastaligin erken bir evresinde hekime
bagvurdugundan  IE’ nin  periferik  bulgulariyla  giderek daha az
karsilasilmaktadir. Yine de Roth lekeleri, splinter kanamalar, glomeriilonefrit gibi
vaskiiler ve immiinolojik olaylar hala yaygindir. Hastalarin yaklasik %30’unda

beyin, akciger ya da dalak embolisi saptanir [9].

Antibiyotiklerin kullanima girmesi ile splenomegali siklig1 azalmistir.
Vakalarin %25 ila 60’1inda gorildigi rapor edilmistir. Splenik septik emboliler
goreceli olarak sik goriiliir. Uzamis ates ve sepsis vakalarinda steril septik emboli

ve apse ayrimini da yapabilen abdominal tomografi 6nerilmektedir.

Kas iskelet sistemi bulgular1 olan artralji, artrit, yaygin kas agrisi, bel
agris1 gibi belirti ve bulgular bir seride %44’e varan oranda gézlenmis olup; bu

serideki hastalarin %15’inde baglangi¢ bulgusudur [63].

Norolojik bulgular hastalarin  %20-40’inda goriiliir ve stafilokokkal
endokarditlerde daha siktir. Norolojik komplikasyonu olan hastalarin yarisinda bu
durum, basvuru aninda ilk bulgudur ve klinik tabloya tamemen hakim olabilir. IE
esnasinda klinik norolojik kotiilesme mortalitede 2 ila 4 kat artisa neden olur.

Norolojik tutulumu olan vakalarin %2 -10’unda mikotik anevrizma goriiliir, buna
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bagli subaraknoid kanama gelisebilir. Diger norolojik bulgular arasinda ndbetler,
ciddi bas agris1, gorme degisiklikleri, kraniyal sinir felgleri siralanabilir. Ozellikle
yasli hastalarda hafif kisilik degisikliklerinden ciddi psikoza kadar degisen
noropsikiyatrik bulgular gelisebilir [64,65].

Atesi olan bir hastada C-reaktif protein (CRP) ya da sedimantasyon
hizindaki artis, 16kositoz, anemi ve mikroskopik hematiiri gibi laboratuvar
bulgular IE siiphesini akla getirmekle beraber, 6zgiil degildirler ve giiniimiizdeki

tan1 Olgiitleri arasinda yer almazlar [9].

Sag kalbi tutan endokarditlerde, sol kalp IE’sinin aksine periferik bulgular
ve kardiyak belirti ve bulgular yoktur. Oksiiriik ve pléritik gogiis agrisi, bazen
hemoptizi ve dispne gozlenir. Akciger grafilerinde hastalarin %70-85 inde kavite,
nodiiler infiltratlar, pnémoni, efiizyon veya piyopndomotoraks lehine bulgu vardir

[62].

Asagida, IE tanisindan siiphelenilmesi gereken durumlar [9] listelenmistir:
1. Kalpte yeni baslayan yetersizlik Gftiriimii
2. Kokeni bilinmeyen embolik olaylar
3. Kokeni bilinmeyen sepsis (6zellikle IE” ye neden olan mikroorganizmalarla
iliskiliyse)
4. . Ates asagidakilerle baglantiliysa IE’ den kuskulanilmalidr:

a. Intrakardiyak protez materyali (6rn. protez kapak, pacemaker, implante

edilebilen defibrilatdr, cerrahi baffle/kondiiit)
b. Onceki IE dykiisii
c. Onceki kapak hastali1 ya da dogumsal kalp hastalig

d. IE’ ye yatkinlik olusturan diger nedenler (6rn. bagisiklik yetersizligi durumu,

damar i¢i madde kétiiye kullanimi)

e. Yatkinlik bulunmasi ve yakin zamanda bakteriyemiyle iligkili girisim
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f. Konjestif kalp yetersizligi kaniti
g. Yeni baglayan iletim bozuklugu

h. IE’ ye neden olan tipik mikroorganizmalarla pozitif kan kiiltiirleri ya da
kronik Q atesi (mikrobiyolojik bulgular kardiyak bulgu ve belirtilerden Once
ortaya ¢ikabilir) i¢in pozitif seroloji

i. Vaskiiler ya da immiinolojik olaylar: embolik olay, Roth lekeleri, splinter

kanamalar, Janeway lezyonlari, Osler nodiilleri
j. Fokal ya da 6zgiil olmayan nérolojik semptom ve bulgular
k. Pulmoner emboli/infiltrasyon kamitlari (sag tarafta gelisen IE)

1. Nedeni bilinmeyen periferik apseler (renal, splenik, serebral, vertebral)
2.6.2 Ekokardiyografik tani

Transtorasik ve transdzefageal ekokardiyografi IE’nin tam, tedavi ve
izleminde o6nemli role sahiptir. IE’ den kuskulamldiginda miimkiin olan en
erken zamanda ekokardiyografi yapilmalidir. TTE ile vejetasyonlarin tespit orani
yaklagik %50 kadardir. Goriintii kalitesi, vejetasyonun biiytikliigii ve ekojenitesi,
vejetasyonun yeri, daha dnceden varolan romatizmal/dejeneratif kapak hasarinin
varligi, protez kapak olup olmadig1 ve en 6nemlisi inceleyen klinisyenin beceri ve

deneyimidir [62].

Vejetasyon boyutu 5 mm’nin altinda ise saptanma orani sadece %25 iken,
6 mm den biiyiik vejetasyonlarda bu oran % 70’e ¢ikmaktadir. Protez kapaklarda
TTE kural olarak tanisal degildir. Protez kapagi olan hastalarda TEE tercih
edilmelidir; duyarliligr %88- 100, 6zgiilliigii ise %91-100 bulunmustur. Negatif
prediktif degeri %68-970lup tani konma esnasinda Onemi biiyliktiir. Ancak,
negatif ekokardiyografi olmasi, protez kapak endokarditlerinde taniy1 ekarte

ettirmemektedir [15,62].
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Infekte olmayan kalp i¢i trombiisler veya filiform tiimorler (papiller
fibroelastomalar veya fibroelastik papiller endokardiyal tiimorler ve infekte
olmayan kapaga yapismis vejetasyonlar (6rn.Libman-Sacks endokarditi, Behget
sendromu, karsinoid kalp hastaligi, akut romatizmal ates vb) yanlis pozitif

ekokardiyografiye neden olabilirler.

Infektif endokarditten kuskulanilan olgularda birinci sira goriintiileme
yontemi olarak TTE tavsiye edilmektedir. Klinik siiphe yiiksek olan ve TTE
sonucu normal ¢ikan hastalarda TEE Onerilmektedir. Bunun istisnas1 S. aureus
bakteriyemisi ~ bulunan  hastalardir; bu  olgularda IE’ nin  siklig,
mikroorganizmanin viriilansi ve kalpteki infeksiyon bir kez yerlestiginde ortaya
c¢ikan yikict etkiler karsisinda rutin ekokardiyografi uygulanmasi dogru

gortilmektedir [9].

Baslangic incelemesinde vejetasyonla uyumlu bulgu olmasa da, siiphenin
yliksek olmaya devam ettigi vakalarda 7-10 giin icinde ekokardiyografi
tekrarlanmalidir. TEE’nin duyarliligit ve o0zgiilliigli daha fazla oldugundan,
ozellikle apse tanisinda ve vejetasyon boyutlarinin 6l¢iilmesinde TTE pozitif olsa
bile yapilmalidir. TTE’nin kalitesine giivenilen ve IE siiphesi diisiik olan

hastalarda TEE endikasyonu yoktur.

Antibiyotik tedavisi altinda yeni iflirim, emboli, inat¢1 ates, kalp
yetmezligi gibi bulgular gelistiren hastalarda vakit kaybetmeden TTE ve TEE
tekrarlanmalidir. Komplikasyonsuz seyir olsa bile sessiz yeni komplikasyonlari
saptamak icin tekrar degerlendirme yapilabilir. Cerrahi girisim gerektiren tiim
olgularda intraoperatif ekokardiyografi tavsiye edilmektedir. Antibiyotik
tedavisinin tamamlanmasindan sonra kalp ve kapak morfolojisi ve islevinin

degerlendirilmesi amaciyla TTE onerilir [9].

Ekokardiyografinin  kullanimina iliskin  algoritma  Sekil 2.1°de

gosterilmistir.
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Sekil 2.1. Ekokardiyografik degerlendirme icin onerilen algoritma

I Klinik IE Kuskusu I
v ¥ v ¥

Protez kapak Kalitesiz
Intrakardiyak TTE

cihaz l

I Klinik IE Kuskusu I

Pozitif Negatif

| viksek | | Disik |

! !
TEE | .8 | | Du
|
Ik TEE negatifse, ancak IE kuskusu siiriiyorsa,
7-10 giin i¢inde TEE’yi tekrarlaymn

*[E: infektif endokardit; TTE: transtorasik ekokardiyografi; TEE: transozefageal
ekokardiyografi

2.6.3 Mikrobiyolojik tam

Kan kiiltiirii, IE tanisnin konmasinda en 6nemli aractir. Siirekli ve diisiik
diizeyde bakteriyemi genellikle mevcuttur ve ilk iki kan kiiltiiriinde etken ajanin
iiretilme sans1 %90’1n {lizerindedir. Pozitif kan kiiltiirleri taninin temel taglarindan
birisidir ve duyarlilik testi i¢in canli bakteri saglar. Periferik venlerden uygun bir
sekilde steril teknikle alinan, her biri 10 mL’ lik ii¢ kan drnegi (en az bir aerobik
ve bir de anaerobik olmak tiizere) hemen her zaman sik goriilen
mikroorganizmalarin saptanmasit igin yeterlidir; daha sonra tekrarlanan
orneklemelerin tan1 basaris1 azdir. i1k 24 saat i¢inde farkli venlerden en az ii¢ kan
kiiltiiri alinmalidir, eger Onceden antibiyotik kullanimi varsa bu sayi alti
olmalidir [9,66]. Antibiyotik uygulanmadan Once kiiltiir alinmasi gerektigi
asikardir ancak bu kuralin ¢ok sik ¢ignendigi de bilinmektedir. Kontaminasyon

(yalanci pozitifler, tipik olarak stafilokoklarla iliskili) ve yaniltict bulgular elde
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etme riski yiiksek oldugundan santral vendz kateterlerden Ornek almaktan

kaginilmalidir [21,67].

Kan kiiltiirii negatif IE, tiim vakalarin % 2,5 ila 31’ini teskil eder ve
genellikle en 6nemli nedeni kiiltiirden Onceki antibiyotik uygulamasidir. Bu
durum gecikmis tan1 ve daha kotii prognozla iligkilidir ve erken donemde
infeksiyon uzmani goriisii alinmahidir. Giderek daha sik karsilagilan bir olasilik
geleneksel kiiltiir kosullarinda zor iireyen ya da saptanmasi Ozel geregler

gerektiren mikroorganizmalarla infeksiyondur [15].

Cikarilmis kapak dokusunun ya da embolik pargalarin patolojik
incelemesi IE tanisinda altin standarttir. Elektron mikroskopisinin duyarliligi
yiiksektir ancak maliyeti yiiksektir ve zaman alir. indirekt immiinofloresans ya da
ELISA (enzyme-linked immunosorbent assay) ile yapilan serolojik testlerle
Coxiella burnettii ve Bartonella tiirleri kolaylikla saptanabilir ve yeni veriler

stafilokoklar i¢in de ayni tekniklerin kullanilabilecegini gostermektedir [68].

Polimeraz zincir reaksiyonu (PCR) IE’li hastalarda zor iireyen ve kiiltiir
yapilamayan etkenlerin hizla ve giivenilir bi¢imde saptanmasina olanak verir ve
cerrahiye giden hastalarda gegerliligi onaylanmistir. Kan kiiltiirii negatif olan ve
kapak cerrahisi ya da embolektomi uygulanan hastalardan ¢ikarilan kapak

dokusunda ya da embolik materyalde PCR uygulanmalidir [69].
2.7  Koruyucu énlemler

Tam ve tedavi alanindaki gelismelere ragmen, iE, 6zellikle protez kapagi,
konjenital kalp hastalif1 veya gegirilmis IE hikayesi olan hastalarda mortalite ve
morbiditesi %50’leri bulan bir hastaliktir. Yararina iligkin kanitlar zayif olsa da,
yarim yiizyildir, girisimsel islemler 6ncesinde antibiyotik profilaksisi verilmesi

bir ilke haline gelmistir [1,70].

Giliniimiizde oral streptokoklara bagli daha az vaka bildirilirken,

cogunlukla hastane kaynakli ya da damar i¢i ilag kotiiye kullanimiyla iliskili
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Staphylococcus aureus en sik patojen haline gelmistir ve artmis mortalite ile

iliskilidir [1,71].

Profilaksi amagli antibiyotik verilmesinin altinda yatan mantik g
boliimliik bir teoriye dayanmaktadir: bakteriyemi kapak anormallikleri olan
hastalarda IE’yi tetikler; invaziv girisimi takiben bir¢ok hastada bakteriyemi
goriilir ve hayvan modellerinde, bakteriyemi yaratilmadan once antibiyotik
verilmesi 6nemli 6lciide IE riskini azaltir. Bu teorinin in vivo ortamda insanlara

uygunlugu tartismalidir [71].

Bazi kardiyak durumlarm iE’ye zemin hazirladifi ve bazi girisimsel
islemlerin de bakteriyemi yarattigi bilgisi sonucunda, antibiyotik profilaksisi
uzun yillarca uluslararasi otoritelerce Onerilmistir. Ancak, 2007 ve 2008
yillarinda bu yaklagimin degismesini Oneren ve profilaksi endikasyonlarini

belirgin derecede kisitlayan yeni kilavuzlar yayinlanmistir [71].

Glinliik oral etkinliklerin (6rnegin dis firgalama, ¢igneme), dis ¢ekiminden
binlerce hatta milyonlarca kat daha fazla yillik kiimiilatif gegici streptokokkal
bakteriyemi maruziyetine neden oldugu anlasilmigtir. Ayrica, rutin dental
islemler ve IE arasinda dogrudan bir baglant1 oldugu kanitlanamamustir [71].
Bunun yaninda, Cochrane veri tabanindan yapilan bir incelemede, dis hekimligi
uygulamalarinda penisilin  profilaksisinin ~ kullanimin1 ~ destekleyen kanit
bulunamamstir. Biiyiik ihtimalle, genel agiz ve deri hijyeni, IE’nin énlenmesinde

antibiyotik profilaksisinden daha 6nemlidir [71,72].

The British Society for Antimicrobial Chemotherapy 2006 kilavuzlarinda
[71,73], kanitlar yeterli olmamasina ragmen bircok klinisyenin profilaksi
vermekte oldugu belirtilmis ve sadece yiiksek riski olanlar ile IE’nin

mortalitesinin artmis oldugu kisilere profilaksi verilmesi nerilmistir.

American Heart Association (AHA) 2007 kilavuzu ise profilaksinin

sadece yiiksek riskli kalp hastaligi olanlarda kullanilmasini dnermistir. Rutin bir
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gastrointestinal veya genitoliriner islem icin profilaksiye gerek olmadigini

vurgulamistir [71,74].

Daha yakin tarihili olarak 2008 yili Mart ayinda yayinlanan National
Institute for Health and Clinical Excellence (NICE) tarafindan yayinlanan
kilavuzda, antibiyotik profilaksisine tamamen son verilmesi Onerilmis, sadece
onceden mevcut bir infeksiyon siiphesi varsa gastrointestinal ve genitoiiriner

islemler i¢in profilaksi verilmesi savunulmustur [71,75].

Ozetle, yeni kilavuzlarda profilaksinin IE’ye bagli olumsuz sonlanim riski
yiiksek hastalarla sinirli tutulmasi ve hatta tiim hasta gruplarinda antibiyotik

profilaksisinin tamamen birakilmas1 yoniindeki onerilere yer verilmistir [9].

Son olarak European Society of Cardiology 2009 (ESC-2009)
kilavuzlarinin kararlarina gore yatkinligi artirici kardiyak sorunlart bulunan
hastalarda IE riski doguran girisimler sirasinda antibiyotik profilaksisi ilkesinin
korunmasi; ancak endikasyonlarimin en yiiksek riskli girisimlerin uygulandigi ve
en yiiksek IE riski tasiyan hastalarla smirl tutulmasi yoniindedir. En yiiksek riskli

girisimler ve en yiiksek IE riski tastyan durumlar asagida siralanmstir [9].

Infektif endokardit riski en yiiksek olan ve yiiksek riskli girisimlerde

profilaksi tavsiye edilen kalple ilgili durumlar:

A. Protez kapak bulunan ya da kalp kapagi onariminda protez materyali

kullanilmis hastalar
B. Daha 6nce IE gegirmis hastalar
C. Dogumsal kalp hastaligi olanlar

a. cerrahi onarim uygulanmamis ya da rezidiiel defektler, palyatif santlar ya da

kondiitler bulunan siyanotik dogumsal kalp hastalig1
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b. protez materyali kullanilarak cerrahi girisimle ya da perkiitan teknikle tam
cerrahi onarim uygulanmis dogumsal kalp hastaligi bulunanlarda girisimden

sonra 6 aya kadar

c. kardiyak cerrahi ya da perkiitan teknikle protez materyali ya da cihaz
yerlestirilen alanda rezidiiel defektin  siirmesi durumunda profilaksi
onerilmektedir. Diger kapak ya da konjenital kalp hastaliklarinda profilaksi artik

Onerilmemektedir.

Riskin en yiiksek oldugu hastalarda riskli girisim tipine gore infektif

endokardit profilaksisi icin tavsiyeler:
A. Dental girisimler

Disgetinin ya da disin periapikal bolgesinin manipiile edildigi dental girisimlerde
ve agiz mukozasindaki perforasyonlarda antibiyotik profilaksisi diistiniilmelidir.
Infekte olmayan dokuya yapilan lokal anestezi uygulamalarinda, dikis alirken,
dental grafilerde, ¢ikarilabilir prostodontik ya da ortodontik gerecler ya da
braketlerin yerlestirilmesi ya da diizeltilmesi sirasinda antibiyotik profilaksisi
tavsiye edilmemektedir. Siit dislerinin diismesinde ya da dudak ve agiz mukozasi

travmalarindan sonra da profilaksi tavsiye edilmemektedir.
B. Solunum yolu girisimleri:

Bronkoskopi ya da laringoskopi, transnazal ya da endotrakeal entiibasyon gibi

solunum yolu girisimlerinde antibiyotik profilaksisi tavsiye edilmemektedir.
C. Gastrointestinal ya da iirogenital girisimler:

Gastroskopi, kolonoskopi, sistoskopi ve transozefageal ekokardiyografi igin

antibiyotik profilaksisi tavsiye edilmemektedir.
D. Deri ve yumusak doku:

Higbir girisimde antibiyotik profilaksisi tavsiye edilmemektedir.
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Sonu¢ olarak, son kilavuzlarda, profilaksi endikasyonlarinin giderek
azaltilmasi su li¢ temele dayandirilmistir: Bakteriyemi dis firgalama, gargara,
¢igneme gibi giinliik rutin aktivitelerle zaten olusmaktadir; IE profilaksisinin
etkinligini gosteren bilimsel kanitlar yetersizdir; antibiyotik profilaksisi sonucu

direnc¢li mikroorganizmalarin ortaya ¢ikmasi ve anafilaksi gelismesi muhtemeldir.

2.8  Basvuru aninda prognostik degerlendirme

Infektif endokardit hastalarinda hastanede o6liim orani %9.6 ile %26
arasinda degisse de hastadan hastaya biiylik farklik gostermektedir. Hastanin
hastaneye basvurusunda, hizlica yapilan prognostik degerlendirme ¢ok dnemlidir.
Oliim riski en yiiksek olan hastalarm hizla saptanmasi erken cerrahi planlamasi,
ticlincii basamaga devir ve uzman ekiple izlem imkani ile hastaliin seyrini
degistirme ve prognozu iyilestirme olanagi yaratabilir. Erken yoOnetimdeki

eksiklikler IE hastalarinda kétii prognozla iliskilendirilmistir [9,15].

Infektif endokarditte prognoz hasta oOzellikleri, kardiyak ve kardiyak
olmayan komplikasyonlarin varligi, ekokardiyografik bulgular ve etken olan
mikroorganizma ile iligkilidir. Kalp yetmezligi, perianiiler komplikasyonlar ve
S.aureus infeksiyonu olan hastalarda 6liim riski yiiksek oldugu gibi, hastaligin
aktif evresinde acil cerrahi girisim gereksinimi riski de en yiiksektir. Bu
faktorlerden ii¢ii bir aradayken risk %79’a ¢ikmaktadir. Bu nedenle s6z konusu
hastalarin yakindan izlenmesi ve cerrahi girigim olanagi bulunan tigiincii basamak
saglik hizmeti veren merkezlere sevk edilmesi gerekmektedir. En kotii prognoz,
cerrahi endikasyonu olan ancak cerrahiyi imkansiz kilan risk faktorlerinden
dolay1 cerrahi uygulanamayan hastalarda goriilmektedir [9,15]. IE hastalarinda

kotii sonlanimi tahmin edebilecek gostergeler Tablo 2.3’te verilmistir.



Tablo 2.3. Infektif endokarditte kotii sonlanim tahmin géstergeleri
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Hastalarin ozellikleri:

o lleri yas
* Protez kapakta IE
¢ Insiilin bagimh diabetes mellitus

ya da pulmoner hastalik bulunmasi)

* Eslik eden hastaliklar (6rn. kirilganlik, 6nceden kardiyovaskiiler, renal

Infektif endokardit komplikasyonlar1 bulunmasi:

¢ Kalp yetersizligi

* Bobrek yetersizligi

e Inme

¢ Septik sok

* Perianiiler komplikasyonlar

Mikroorganizmalar:

e S aureus
e Mantarlar
* Gram negatif comaklar

Ekokardiyografik bulgular:

* Perianiiler komplikasyonlar

* Sol tarafta siddetli valviiler yetersizlik

* Sol ventrikiilde ejeksiyon fraksiyonunun diisiik olmasi
* Pulmoner hipertansiyon

* Biiyiik vejetasyonlar

¢ Siddetli protez islev bozuklugu

bulgulari

e Mitral kapakta erken kapanma ve diger diyastolik basing artisi

[E, Infektif endokardit

2.9 Tedavi

Siipheli veya kamtlanmis IE hastalarmin tedavisi kardiyoloji uzmani, kalp

cerrahisi, ve infeksiyon hastaliklart uzmani olan multidisipliner bir ekip

tarafindan saglanmalidir.
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Basarili tedavi, etkenin uzun siire bakterisidal antibiyotikler ile ortadan
kaldirilmast ile miimkiindiir. Cerrahi tedavi infekte materyali uzaklastirmak ve

abseleri drene etmek suretiyle bu siirece katkida bulunur.

2.9.1 Antibiyotik tedavi ilkeleri

Tedavi siireleri hastaya ve etkene gore degisiklik gosterir. Yaygin
etkenlerle olusmus bir dogal kapak endokarditi i¢in antibiyotik tedavi siiresi 2 ila
6 hafta arasinda degisir. Ornegin komplike olmayan, penisilin hassas
streptokoklarin yol agtig1 bir dogal kapak endokarditi icin, bir beta laktam ve
aminoglikozid antibiyotik kombinasyonu ile tedavi siiresi 14 gilin iken,
enterokokkal endokardit icin bu siire 6 haftadir. Infektif endokarditin ampirik

tedavisi i¢in Onerilen antibiyotik rejimleri Tablo 2.4’de 6zetlenmistir.
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Tablo 2.4. infektif endokarditin ilk ampirik tedavisi i¢cin nerilen antibiyotik

rejimleri*
Antibiyotik Doz ve uygulama yolu Siire Yorumlar
(hafta)
Dogal kapaklar
Ampisilin- Sulbaktam, 12 g/giin i.v. 4 doz 4-6 Kan kiiltiirii negatif IE’li
halinde hastalar, bir infeksiyon
ya da
12 o/oiin iv. 4 d hastaliklar1 uzmanina
Amoksisilin- & gl; lirigé 0z 4-6 danigilarak tedavi
Klavulanat edilmelidir
ile
- 3 mg/kg/giin i.v. ya da
Gentamisin im 2yada3doz |46
halinde
Vankomisin 30 mg/kg/gini.v.yada | 4-6 B-laktamlar1 tolere
ile i.m. 2 doz halinde edemeyen hastalar i¢in
- 3 mg/kg/giin i.v. ya da
Gentamisin i.m. 2 ya da 3 doz 4-6
ile halinde
Siprofloksasin 1000 mg/giin oral yoldan | 4-6 Sl proﬂ9ksgsm, Bartonella
. tiirleri izerinde her zaman
2 doz ya da 800 mg/giin . .
iv. 2 doz halinde ayni sekilde etkili degildir.
o Bartonella tiirleri olasiligt
yiiksekse, doksisiklin
ekleme segenegi vardir.
Protez kapaklar (erken, ameliyattan <12 ay sonra)
Vankomisin 30 mg/kg/glini.v.yada | 6 Klinik yanit yoksa, cerrahi
. i.m. 2 doz halinde ve belki antibiyotik
ile
3 mg/kg/giin i.v. ya da spektrumunun Gram
Gentamisin ne vy 2 negatif patojenleri
im. 2 yada 3 doz .
. . kapsayacak sekilde
ile halinde R .
genisletilmesi
Rifampin 1200 mg/giin oral yoldan disiiniilmelidir
2 doz
Protez kapaklar (ge¢, ameliyattan >12 ay sonra)
Dogal kapaklardaki gibi

IE, infektif endokardit; i.m., intramiiskiiler; i.v., intravenéz

*The task force on the prevention, diagnosis, and treatment of infective
endocarditis of the European Society of Cardiology (ESC): Guidelines on the
prevention, diagnosis, and treatment of infective endocarditis (new version 2009).
European Heart Journal 2009, 30:2369-2413’den uyarlanarak alinmistir.
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Protez kapag tutan bir IE icin de antibiyotik tedavisinin siiresi genellikle
6 haftadir ve tedavi rejimleri temel olarak dogal kapak endokarditlerine benzer.
Ancak yapay kapaktaki stafilokkal endokardit dikkate deger bir istisnadir ve
duyarli olmalar1 kosulu ile antibiyotik rejimleri rifampisin ve gentamisin

icermelidir.

Hem dogal hem de yapay kapak endokarditleri i¢in, tedavi siiresi cerrahi
glinline gore degil, uygun antibiyoterapinin ilk giiniinden itibaren
hesaplanmalidir. Cerrahiden sonra, eger kapak kiiltiirli pozitif ise yeni ve uygun
sema yeniden uygulanir. Aminoglikozidler arasinda, sadece gentamisinin IE
tedavisinde tam olarak kanitlanmig gegerliligi vardir ve hastaliga Gram-pozitif
koklar neden oldugu zaman kullanilmalidir. Dogal kapagi tutmus komplike
olmayan streptokokkal endokardit i¢in, 14 giin boyunca giinde iki doz yerine tek
doz wverilen gentamisin ile seftiriakson kombinasyonunun etkinligi klinik

arastirmalarda kanitlanmistir [76].

Enterokokkal endokarditte, gentamisin ile kombinasyon halinde bir hiicre
duvari sentez inhibitorii 6 hafta siire ile kullanilmalidir. Ancak gozlemsel bir
calisgmada gentamisin ile ortanca olarak 15 giinde %81 oraninda tamamen
iyilesme goriilmiis ve renal toksisiteyi azaltmak i¢in tedavi sliresininin 2-3 hafta
ile smirlandirilmas:  Onerilmistir.  Gentamisin, kanitlanmis klinik  yarari
gosterilemedigi ve nefrotoksisite ile iliskili oldugu icin artik dogal kapagi tutan
stafilokokkal endokarditte 6nerilmemektedir. Protez kapak endokarditinde ise, 2
hafta boyunca gentamisin igeren bir rejim, rifampisin direngli mutantlarin se¢imi
riskini azaltmak i¢in, ozellikle metisilin direngli S. aureus (MRSA) infeksiyonu
vakalarinda tavsiye edilmektedir. Daptomisin MRSA ile olusan endokarditte,

vankomisine alternatif olarak tavsiye edilmektedir [76].
2.9.2 Cerrahi tedavi ilkeleri

Infektif endokardit tedavi siirecinde kapak replasmani veya tamirine gitme

orani son otuz yilda yaklasik %50’ye ¢ikmistir. Erken kapak cerrahisi igin temel
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endikasyonlar, kalp yetmezligi, kontrol edilemeyen agir infeksiyondan
kaynaklanan geri doniigsiiz yapisal hasardan kag¢inmak ve embolik olaylarin
onlenmesidir. Cerrahinin zamanlamast ve sonuglar1 arasindaki iliskiyi

degerlendiren gozlemsel ¢alismalar tutarsiz sonuglar vermistir [76].

Protez kapak endokarditlerinde, stafilokoklarin etken oldugu durumda,
erken PKE’de veya mantar veya diger yiiksek direngli organizmalarin neden

oldugu PKE olan hastalarda erken cerrahi 6ncelikli olarak diistintilmelidir [15].

Kalp yetmezligi sol tarafli IE hastalarinda %50-60 oraninda gelisir ve
cogunlukla akut ciddi aort veya mitral yetmezligi, intrakardiyak fistiil veya daha
nadiren, bliylik bir vejetasyona sekonder kapaktaki tikanma neden olur. Orta-
ciddi kalp yetmezligi mortalitenin 6nemli bir belirleyicisidir ve genellikle kabul

aninda mevcuttur [15].

Embolik olaylar, vejetasyonlarin uzak organlara gogii ile olusan bir
durumdur ve 1E’de % 20-50 oraninda goriiliir. Sol taraf IE’lerinde tiim sistemik
organlara, sag taraf IE’de ise akcigere yerlesebilir. Emboli hastaligin herhangi bir
zamanda ortaya ¢ikabilse de, ¢ogu antimikrobiyal tedaviye baslamadan 6nce ve
tedavinin ilk 2 haftasi boyunca meydana gelir. Ancak, yeni olay (antibiyotik

tedavisinin baslamasindan sonra olusan) gelisme riski sadece %6-21" dir [9].

Embolizm riskinde artis birkag faktorle baglantilidir ve bunlar,
vejetasyonlarin biyiikliigii ve hareketliligi, vejetasyonun mitral kapaktaki yeri,
antibiyotik tedavisi altinda vejetasyonun biiyiikliigiiniin artmasi1 ya da azalmasi,
belirli mikroorganizmalar (stafilokoklar, Streptococcus bovis, Candida tiirleri),
onceki embolizm, multivalviiler IE ve biyolojik gdstergelerdir. Bunlar arasinda,
vejetasyonlarin bliytkliigii ve hareketliligi yeni bir embolik olay agisindan en
giicli bagimsiz tahmin etmenidir. Vejetasyonlarinin uzunlugu >10 mm olan
hastalarda embolizm riski daha yiiksektir ve bu risk, ¢cok biiyiikk (>15 mm) ve
hareketli vejetasyonlarin bulundugu hastalarda, 6zellikle mitral kapag: etkileyen

stafilokokkal IE’de, ¢ok daha yiiksektir. Embolizmi dnlemek igin erken evrede
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ameliyat etme karar1 her zaman i¢in zordur ve tek tek hastalara gore verilmelidir

[9].

Hastaligin aktif evresinde cerrahi tedavi oldukg¢a risklidir. Antibiyotik
tedavisi ile tamamen iyilesme olasiligi olmayan yiiksek riskli bireylerde ve
eszamanli hastaliklar1 ya da komplikasyonlar1 olmayanlarda cerrahi girisim

uygundur. Yas, ameliyat i¢in kendi basina bir kontrendikasyon degildir [77].

Baz1 vakalarda cerrahi girisim, antibiyotik tedavisinin siiresinden
bagimsiz olarak acil (24 saat icinde) ya da acele (birkag giin igerisinde) olarak
gerceklestirilmelidir. Diger vakalarda ise, dikkatli klinik ve ekokardiyografik
gbzlem altinda 1 ya da 2 haftalik antibiyotik tedavisine olanak saglamak igin,
cerrahi ertelenebilir [12,78]. Cerrahi zamanlamasi i¢in giincel kilavuz oOnerileri

Tablo 2.5 ve Tablo 2.6’da 6zetlenmistir.
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Tablo 2.5. Sol tarafta dogal kapakta gelisen infektif endokarditte cerrahi
girisimin endikasyonlar1 ve zamanlamasy***

Tavsiyeler: Cerrahi girisim endikasyonlari Zamanlama*

A — KALP YETERSIZLIiGi

Tedaviye direngli pulmoner 6dem ya da kardiyojenik soka neden olan | Acil
kapak obstriiksiyonu ya da siddetli akut yetersizlikle birlikte aort ya da
mitralde gelisen IE

Kalp odacigi ya da perikardiyum i¢inde tedaviye yanitsiz pulmoner 6dem | Acil
ya da soka neden olan fistiille birlikte aort ya da mitralde gelisen IE

Siddetli akut yetersizlik ya da kapak obstriiksiyonu ve inatg1 kalp | Ivedi
yetersizligi ya da zayif hemodinamik toleransla ilgili (erken mitral
kapanis1 ya da pulmoner hipertansiyon) ekokardiyografik belirtilerle
birlikte aort ya da mitralde gelisen IE

Kalp yetmezliginin olmadigi siddetli yetersizlikle birlikte aort ya da | Elektif
mitralde gelisen IE

B - KONTROL EDILEMEYEN iNFEKSiYON

Lokal olarak kontrol altina alimamayan infeksiyon (apse, yalanci | Acele
anevrizma, fistiil, genisleyen vejetasyon)

7 — 10 giinden uzun siire boyunca inatc1 ates ve pozitif kan kiiltiirleri Acele

Mantar ya da c¢oklu direngli mikroorganizmalarin neden oldugu | Acele /elektif
infeksiyon

C - EMBOLIZMIN ONLENMESI

Uygun antibiyotik tedavisine ragmen bir ya da daha fazla embolik atagin | Acele
izledigi genis vejetasyonlarla (>10 mm) birlikte aort ya da mitralde
gelisen IE

Genis vejetasyonlarmm (>10 mm) ve komplike tablolarin diger | Acele
gostergeleriyle (kalp yetersizligi, siirekli infeksiyon, apseler) birlikte aort
ya da mitralde gelisen IE

Cok genis izole vejetasyonlar (>15 mm)** Acele

IE, infektif endokardit

*Acil cerrahi: 24 saat i¢inde gergeklestirilen cerrahi girisim; acele cerrahi; birkag
giin icinde gergeklestirilen cerrahi girisim, elektif cerrahi; en az 1 ya da 2 haftalik
antibiyotik tedavisinden sonra gerceklestirilen cerrahi girisim.

**Dogal kapagi koruyan bir girisim miimkiinse, cerrahi tercih edilebilir.

***The task force on the prevention, diagnosis, and treatment of infective
endocarditis of the European Society of Cardiology (ESC): Guidelines on the
prevention, diagnosis, and treatment of infective endocarditis (new version 2009).
European Heart Journal 2009, 30:2369-2413’den uyarlanarak alinmistir.
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cerrahi girisimin

Tavsiyeler: Cerrahi girisim endikasyonlari Zamanlama*
A - KALP YETERSIZLIGI

Tedaviye direngli pulmoner 6dem ya da kardiyojenik soka neden | Acil

olan siddetli protez disfonksiyonu (ayrisma (dehisans) veya

tikanmast)

Kalp odacig1 ya da perikardiyum igine fistiilize olmus, tedaviye | Acil

yanitsiz pulmoner 6dem ya da soka neden olan protez infeksiyonu

Inatg1 kalp yetersizligine ya da ciddi protez disfonksiyonuna | Acele

neden olmus IE

Kalp yetmezliginin olmadig1 siddetli protez disfonksiyonu Elektif

B - KONTROL EDILEMEYEN INFEKSIYON

Lokal olarak kontrol altina alinamayan infeksiyon (apse, yalanci | Acele
anevrizma, fistiil, genigleyen vejetasyon)

7 — 10 giinden uzun siire boyunca inat¢1 ates ve pozitif kan | Acele
kiltiirleri

Mantar ya da ¢oklu diren¢li mikroorganizmalarin neden oldugu | Acele /elektif
infeksiyon

Stafilokok ya da Gram negatif comaklarin neden oldugu iE Acele /elektif
C - EMBOLIZMIN ONLENMESI

Uygun antibiyotik tedavisine ragmen bir ya da daha fazla embolik | Acele

atagin izledigi IE

Genis vejetasyonlarin (>10 mm) ve komplike tablolarin diger | Acele
gostergeleriyle (kalp yetersizligi, stirekli infeksiyon, apseler)

birlikte aort ya da mitralde gelisen IE

Cok genis izole vejetasyonlar (>15 mm) Acele

IE, infektif endokardit

*Acil cerrahi: 24 saat i¢inde gergeklestirilen cerrahi girisim; ivedi cerrahi: birkag
giin icinde gergeklestirilen cerrahi girisim, elektif cerrahi: en az 1 ya da 2 haftalik
antibiyotik tedavisinden sonra gerceklestirilen cerrahi girisim.

**The task force on the prevention, diagnosis, and treatment of infective
endocarditis of the European Society of Cardiology (ESC): Guidelines on the
prevention, diagnosis, and treatment of infective endocarditis (new version 2009).
European Heart Journal 2009, 30:2369-2413’den uyarlanarak alinmistir.
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2.9.3 Antikoagiilan ve antiagregan tedaviler

Gozlemsel veriler oral antikoagiilan ajanlar ile tedavi goren S. aureus’a
bagli protez kapak endokarditli hastalarda, embolik olay riskinde bir azalma
olmayip, beyin kanamasina bagli Olim riskinde bir artis oldugunu &ne
siirmiislerdir. Halihazirda oral antikoagiilan tedavi almakta olup IE gelistiren
hastalarda, iskemik ya da kanamali olmayan inme geligmesi durumunda, oral

antikoagiilanin iki haftaliina heparin ile degistirilmesi 6nerilmektedir [76].

Antiagregan ajanlar IE’si olan hastalar icin tavsiye edilmez. Cift kor
plasebo kontrollii randomize bir ¢alismada, 4 hafta boyunca 325mg/giin dozunda
asetilsalisislk asit alan hastalarda embolik olaylarda anlamli bir azalma olmazken,
beyin kanamalarin oraninda anlamli olmayan bir artig gozlenmistir [76,79].
Gozlemsel ¢alismalar ¢eliskili sonuglar sergilemektedir. Bir gdzlemsel ¢alismada
plasebo alanlara kiyasla uzun siireli asetilsalisilik asit alicilarinda artmis
kanamaya dogru bir egilim saptanmistir. Yine de, kanama yoklugunda, diger
endikasyonlar icin alinan asetilsalisilik asitin kesilmesi gerektigi mevcut kanitlar

15181nda sdylenemez [13,80].
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3. YONTEM VE HASTALAR

Calisma Hacettepe Universitesi Tip Fakiiltesi Bilimsel Arastirmalar Etik
Kurul’unun 04.06.2014 tarih ve GO 14/330-33 sayili onay1 ile yapilmistir (Ek-1).
1 Ocak 2000 ve 31 Aralik 2013 tarihleri arasinda Hacettepe Universitesi Tip
Fakiiltesi Eriskin Hastanesi dahili ve cerrahi servislerinde ‘Infektif Endokardit’
tanist ile yatmis ve arsiv araciligi ile ulasilabilen tiim hastalarin dosyalar1 ve

hastane veritabanindaki kayitlari incelenmistir.

Tanilar, ICD-10 (International Classification of Diseases) kilavuzundaki
simiflamaya gore belirlenmistir. Bu kilavuza gore 133 (Akut ve subakut
endokardit), 138 (Endokardit, kapak tanimlanmamis) ve 139 (Endokardit ve kalp
kapak bozukluklari, bagka yerde smiflanmis hastaliklarda) tan1 kodlari ile
belirtilen tarih araliginda Hacettepe Universitesi Tip Fakiiltesi Hastaneleri’nde
yatmig hastalarin dosya numaralarina ulagilmistir. Dosyalar1 arsivde bulunabilen
hastalar ¢alismaya dahil edilmistir. Ekokardiyografi sonuglarinin ve konsiiltasyon
notlarmin elektronik sisteme gecisi 2010’lu yillardan sonra oldugu igin ve
sistemdeki epikrizlerde yogun eksiklikler oldugu gozlendigi icin dosyasi
bulunamayan vakalar caligmaya alinmamistir. Hastalarin bilgilerine hasta

dosyalarindan ve hastane elektronik kayit sistemi Neksus’tan ulasilmistir.

Calisma dahilinde belirtilen kodlara uygun dosyalarm incelemesinde 1E
tanis1 dogrulanamayan ya da IE ile iliskisiz hastalara ait oldugu goriilenler
(yalnizca IE profilaksisi verilmis hastalar, nedeni bilinmeyen ates ile yatmis
hastalar, yapisal kalp hasar1 olan ve diger infeksiyonlara bagl atesi olan hastalar,
hi¢ ekokardiyografisi olmayanlar) diglanmstir. IE tanmisimin dogrulanmasinda,
klinik, ekokardiyografik ve mikrobiyolojik bulgulara dayanan ve %80’e varan
yiiksek duyarlilik ve 6zgiilliik saglayan modifiye Duke oOl¢iitleri kullanilmistir
[8,9]. Bunun yaninda ekokardiyografide vejetasyon saptanmasa bile, sonlanim

noktasina kadar yapilan dosya taramasinda, IE siiphesi yaninda, ameliyat
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esnasinda saptanan vejetasyonu olan hastalar, ates ve septik emboli birlikteligi,
infeksiyon hastaliklar1 bolimiiniin klinik karari, goriintilleme yontemleriyle
saptanmis mikotik anevrizma bulunmasi, yeni gelisen ifiirim veya kapak

disyonksiyonu yaninda atesle gelen hastalar IE olarak kabul edilmistir.

Hastalara ait demografik veriler (yas, cinsiyet, altta yatan hastaliklar,
aldiklar1 medikal tedaviler, tibbi hikayeleri, yapisal kalp hasarina, kardiyak protez
ve yabanci cisimlere iligkin Oykiiler), basvuru oncesinde cerrahi ya da girisimsel
bir islem maruziyetinin varligi, basvuru esnasindaki yakinmalar ile saptanan
bulgular, (ates, Uflirlim, halsizlik, kilo kaybi, biling degisikligi, organomegali,
emboli, serebrovaskiiler olay, organ disfonksiyonu, vb), transtorasik ve
transozefageal ekokardiyografi ile saptanan bulgulari, kontrol ekokardiyografi
bulgulari, kan sayimi, biyokimya ve infeksiyon belirtecleri (hemoglobin, MCV
(ortalama eritrosit hacmi) platelet, MPV (ortalama platelet hacmi), beyazkiire,
notrofil, notrofil ylizdesi, yatis siiresi boyunca gozlenen en yiliksek beyaz kiire,
sedimentasyon, C-reaktif protein, prokalsitonin, romatoid faktor, kreatinin,

albumin, ALT, AST) Ek-2’de verilen forma kaydedilmistir.

Kadin hastalar i¢in 10 gr/dL’nin, erkek hastalar i¢in ise 12 gr/dL’nin
altindaki  degerler anemi olarak kabul edilmistir.  Trombositopeni
degerlendirilmesinde, birbirini takip eden iki deger ve daha fazla Olglimde
trombosit sayist 100 x10°uL ve altinda olan hastalar trombositopenik olarak
degerlendirilmistir. Bazal kreatinin diizeyine gore %30 yiikselme olmasi veya
onceden bilinen kronik bdbrek hastaligi olmayan bireyde birbirini takip eden en
az iki 6l¢timde glomertiler filtrasyon hizinin 60 ml/dk altinda olmas1 akut bobrek
hasar1 olarak kabul edilmistir. Karaciger fonksiyon testi yiiksekligi i¢in ise
birbirini takip eden en az iki transaminaz degerinin normalin iki kati ve daha

fazla yiiksek olmasi esik olarak kabul edilmistir.

Bunun yaninda mikrobiyolojik tiremeleri, (kan / kateter kiiltiirli tiremeleri,

ameliyat olan hastalarda eger gonderildi ise ameliyat materyalinden gonderilen
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kiiltiir tremeleri), ilk 72 saatte alman ve iireme olan kan kiiltiiri sayilari,
servisteki izlemlerinde gelisen komplikasyonlar, kullanilan antibiyotikler,
vazopresor destegi ve mekanik ventilasyon gereksinimi olup olmadigi, aldiklari
antibiyotik tedavileri, antikoagiilasyon varligi, cerrahi uygulanip uygulanmadigi,
cerrahi uygulananlarda mikrobiyolojik 6rnek gonderilme durumu ve sonug
noktasi (taburculuk, sekelle taburculuk, baska bir merkeze devir, kendi istegi ile
taburculuk, 6liim) kaydedilmistir. Ameliyat olan hastalar i¢in, operasyonu takip
eden ilk 48 saatlik donemdeki uzamis mekanik ventilasyon ihtiyaci ve ilk 24
saatteki pozitif inotrop destegi sayilara dahil edilmemistir. Hastalarin yatis ve
taburculuk tarihi, ayrica eger cerrahi tedavi uygulandi ise cerrahi tarihi

kaydedilerek yatis siireleri ve cerrahiye kadar gegen siire hesaplanmustir.

Veriler, ‘PASW Statistics’ programina aktarildiktan sonra analiz
edilmigtir. Sayisal verilerin dagilimi Kolmogorov Smirnov Testi ile incelenmistir.
Normal dagilan veriler igin ortalama = standart sapma (SS), normal dagilmayan
veriler i¢in ise ortanca (aralik) degerleri belirtilmistir. Sonlanim noktasi sagkalim
ya da Olim olarak alinarak her hasta i¢in toplanan veriler bilgisayar ortaminda
analiz edilmistir. Kategorik degiskenler i¢in Ki-kare ve Fischer’s Kesin testi
kullanilmigtir. Normal dagilan siirekli degiskenler Student t-test kullanilarak,
normal dagilmayan siirekli degiskenler Mann-Whitney-U ve Kruskal-Wallis testi
kullanilarak karsilagtirllmigtir. Klinik olarak anlami olan (yas, cinsiyet vs) ve tek
degiskenli analizde anlamli ¢ikan risk faktorlerinin birbirinden bagimsiz olarak
etkisini degerlendirmek icin ikili lojistik analiz ve coklu degiskenli lojistik
analizler yapilmistir. Her degisken i¢in odds oranlar1 ve eslik eden %95 giiven
araliklar1 hesaplanmistir. Istatistiksel olarak anlamli P degeri <0.05 olarak kabul

edilmistir.
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4. BULGULAR

Calisma dahilinde belirtilen kodlara uygun 171 dosyaya ulasilmistir.
Dosyalarin incelemesinde 49 dosyanin IE tanis1 dogrulanamayan ya da IE ile
iliskisiz hastalara ait oldugu goriilmiistiir (yalmzca IE profilaksisi verilmis
hastalar, nedeni bilinmeyen ates ile yatmis hastalar, yapisal kalp hasari olan ve
diger enfeksiyonlara bagl atesi olan hastalar, hi¢ ekokardiyografisi olmayanlar).

Sonug olarak 122 hasta dosyast incelenerek verileri analize dahil edilmistir.

1 Ocak 2000 ile 31 Aralik 2013 tarihleri arasinda Hacettepe Universitesi
Eriskin Hastanesi’nde yatarak izlenmis ve caligmaya dahil edilen 122 hastanin
yas, cinsiyet ve eslik eden kronik hastaliklarina gore dagilimi Tablo 4.1°de
Ozetlenmistir. Ortalama yas1 52,5 + 14,2 olan hastalarin %45,1’1 kadindu.
Hastalarin %86’sinin eslik eden bir kronik hastalig1 vardi, en sik kronik hastalik
hipertansiyon idi.
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Tablo 4.1. Hastalarin demografik 6zellikleri ve eslik eden hastaliklari

Tiim hastalar Sagkalim | Olim (%) |p
(%) (%)

Yas (yil)* 52,5+ 142 508+ 14,3 |574+128 0,023
Cinsiyet

Kadin 45 (45,1) 30 (33.,3) 15 (46,9) NS

Erkek 77 (54.,9) 60 (66,7) 17 (53,1)
Eslik eden  kronik | 86 (70,5) 60 (66,7) 26 (81,3) NS
hastalik oykiisii

Onemli kronik hastalik simiflari**

Hipertansiyon 52 (42,6) 33 (36,7) 19 (59,4) 0,026
Diyabetes mellitus 20 (16,4) 11(12,2) 9 (28,1) 0,037
Koroner arter hastaligi 24 (19,7) 15 (16,7) 9(28,1) NS
Kalp yetmezligi 19 (15,6) 11(12,2) 8 (25) NS
Atriyal fibrilasyon 19 (15,6) 13 (14,4) 6 (18,8) NS
Serebrovaskiiler olay 13 (10,7) 10 (11,1) 3(9,4) NS
Kronik obstriiktif akciger | 9 (7,4) 5(5,6) 4 (12,5) NS
hastalig1
Kronik bobrek hastaligi 23 (18,9) 14 (15,6) 9(28,1) NS
-Hemodiyaliz bagimli | 10 (8,2) 5(5,5) 5(15,6) NS
Romatolojik hastalik 12 (9,8) 9(10) 39,4 NS
Malignite 14 (11,5) 12 (13,3) 2 (6,3) NS
Immiinsupresyon*** 21 (17,2) 16 (17,8) 5(15,6) NS

NS, istatistiksel olarak anlamsiz

*ortalama + SS

** Son 6 aydir aktif tedavi gerektiren hastaliklar dahil edildi. Bir hastada birden
fazla kronik hastalik bulunabilir.

*** Hematolojik malignitesi olan veya kemik iligi tutulumunun eslik ettigi solid
organ timorii olan vakalar, son 3 ay i¢inde kemoterapi alan vakalar, 30 giinii
askin siiredir steroid kullanan vakalar, solid organ transplantasyonu nedeni ile
immiinsupresif tedavi alan vakalar ve aktif DMARD (hastalik modifiye edici
antiromatizmal ilaglar) tedavisi alan vakalar immiinsupresyon altinda kabul
edildi.
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Hastalarin bagvuru sirasindaki belirti ve bulgulari Tablo 4.2°de
Ozetlenmistir. En sik bagvuru yakinmasi atesti ve 101 hastada (%83) belirtilmisti.
Sonrasinda, hastalar genel durum bozuklugu/halsizlik yakinmalarmi tarif
etmekteydiler. Fizik muayenede ise hastalarin yaklagik %064’iinde {ifiirim
duyulmustu. Yirmisekiz hastada (%23) sadece hepatomegali, 6 hastada (%4,9)

sadece splenomegali var iken, 16 hastada (%]13,1) hepatosplenomegali mevcuttu.

Tablo 4.2. Basvuru belirti ve bulgularinin dagilimi

Belirti Tiim hastalar Sagkalhm Oliim p
(o) (Y0) (%0)
Ates 101 (82,8) 77 (85,6) 24 (75,0) NS
Halsizlik/ 48 (39,3) 34 (37,8) 14 (43,8) NS
Genel durum bozuklugu
Nefes darligi 39 (32,0) 23 (25,6) 16 (50,0) | 0,011
Biling degisikligi 33 (27,0) 18 (20) 15(46,9) | 0,003
Yaygin viicut agrisi 30 (24,6) 21 (23,3) 9 (28,1) NS
Bulanti/ Kusma 27 (22,1) 19 (21,1) 8 (25) NS
Usiime/ Titreme 19 (15,6) 18 (20) 1(3,1) 0,024
Gogiis agrisi 17 (13,9) 11(12,2) 6 (18,8) NS
Oksiiriik/Balgam 17 (13,9) 11(12,2) 6 (18,8) NS
Kilo kayb1 16 (13,1) 14 (15,6) 2 (6,3) NS
Carpintt 10 (8,2) 8(8,9) 2 (6,3) NS
Lateralize kuvvet kaybi/ 8 (6,6) 7(7,8) 13,1) NS
uyusma
Bulgu
Ufiiriim 78 (63,9) 53 (58,9) 25 (78,1) NS
Hepatomegali/Spleno- 50 (41,0) 36 (40) 14 (43,8) NS
megali
Pnémonik infiltrasyon 37(30,3) 21(23,3) 16 (50) 0,005
Dokiintii 22 (18,0) 12 (13,3) 10(31,3) | 0,024
Akut serebrovaskiiler olay 21 (17,2) 14 (15,6) 7(21,9) NS
Embolik cilt bulgusu 18 (14,8) 10 (11,1) 8 (25) NS

NS, istatistiksel olarak anlamsiz
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Hastalarin tarif ettikleri belirtilerin siiresi kendi beyanlari ile ortanca 14
(aralik 120) giin idi. Hastalarin yaklasik %38’inin semptomlarin baslangicindan
itibaren 7 giin icerisinde bagvurduklar1 goriilmekteydi. Doksan hasta (%73,8) ilk
30 giin igerisinde basvurmustu. Belirtilerin ortalama stiresi, 6liimle sonlanan hasta
grubunda sag kalan hastalarla karsilastirildiginda anlamli olarak daha kisa idi
(swrastyla 15,9 + 20,5 ve 29,7 + 31,8, p=0,004). Tablo 4.3’de goriildigi gibi,
hastalar, akut baglangicli (semptomlarin baslangicindan itibaren ilk iki haftada
basvuru) ve subakut prezentasyon (15 giin ve daha uzun semptom stiresi) olarak
iki gruba ayrilarak incelendiginde, akut hastalikta 6liim oraninin anlamli olarak

daha yiiksek oldugu go6zlendi (p= 0,003).

Tablo 4.3. Akut hastalik ile sagkalim iliskisini inceleyen veriler

Semptom siiresi Tiim hastalar Sagkalim Oliim p
(%) (%) (%)
0-14 giin (akut) 64 (54,7) 40 (46,5) 24 (77,4)
15 giin ve daha fazla 53 (45,3) 46 (53,5) 7 (22,6) 0:003
Toplam 117 (100) 86 (100) 31 (100)

Hastalarin 59’u (%48,3) bagvuru aninda antiagregan ajan, 43’1 (%35,2)
ise antikoagulan ajan kullanmaktaydi (Tablo 4.4). En sik kullanilan ilaglar
asetilsalisilik asit ve varfarin idi. Otuz bir hasta (%25,4) immiinsupresyona yol

acan ila¢ kullanmaktaydi.



Tablo 4.4. Tla¢ kullanimina iliskin verilerin dagilimi
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lac/Grup Adi

Oliim

Tiim hastalar | Sagkalim p
(%) (%) (%)

Digoksin 36 (29,5) 25(27,8) | 11 (34,4) | NS
Asetilsalisilik asit 44 (36,1) 27 (30) 17 (53,1) | 0,019
Klopidogrel/Tiklopidin/ 15 (12,3) 7(7,8) 8 (25) 0,011
Dipiridamol
Varfarin 43 (35,2) 29 (32,2) | 14(43,8) | NS
Antiaritmikler (digoksin 38 (31,1) 28 (31,19 | 10(31,3) | NS
dis1)
ACE inhibitori/ARB* 33 (27,0) 21(23,3) | 12(37,5 | NS
Ditiretikler 18 (14,8) 10 (11,1) 8 (25) NS
Penisilin G 5(@4,1) 3(3.3) 2(6,3) NS
Insiilin 11 (9,0) 7(7,8) 4 (12,5) NS
Kemoterapdtik ajanlar 8 (6,6) 6 (6,7) 2 (6,3) NS
DMARD** 10 (8,2) 7(7,8) 3094 NS
Steroid 13 (10,7) 9 (10) 4 (12,5) NS
Proton pompa inhibitorii 19 (15,6) 12 (13,3) | 7(21,9) NS

NS, istatistiksel olarak anlamsiz
*: Anjiotensin doniistiiriici enzim inhibitorii / Anjiotensin reseptdr blokori
**: Hastalik modifiye edici antiromatizmal ilaglar

Hastalarin hastaneye yatis aninda gonderilen laboratuar tetkilerinde en sik

saptanan durum anemi idi (%82,8). Yaklasik yarisinda (%46,7) 16kositoz vardi.

Notrofil yilizdesinde artis hastalarin %65,6’sinda goriildi. Hastalarin %11,5’inde

baslangigtaki trombosit sayist 100 x10"3puL’nin altinda idi. Hastalarin laboratuar

bulgularina iligkin veriler Tablo 4.5’te 6zetlenmistir. Kreatinin diizeyi ortanca 1

mg/dL (aralik 13,2) seviyesinde idi. Albiimin seviyesi hastalarin 74’{inde (%61,5)

3,5 g/dL ve altindaydi. Sedimentasyon hizi ¢alisilan hastalar igerisinde (n=113),

ortalama sedimentasyon hizi 55,83 + 32,06 mm/sa idi. Sedimentasyon hizi

laboratuarimizin referans iist degeri olan 20 mm/sa iizerinde olan 99 (%87,6)
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hastada saptandi. 57 (%50,4) hastada ise sedimentasyon hizi 50 mm/sa’in
tizerinde idi. C-reaktif protein diizeyi bakilan 102 hastanin 92’sinde (%90,2),
prokalsitonin diizeyi bakilan 38 hastanin ise 35’inde (%92,1) yiiksek degerler

oldugu goriildii.

Ekokardiyografi ile yapilan olgiimler degerlendirildiginde, 106 hastada
(%86,9) ejeksiyon fraksiyonu, 66 hastada (%54,1) ise pulmoner arter basincinin
Ol¢iilmiis oldugu goriildii. Ejeksiyon fraksiyonunun ortancasi %62 (aralik 74)
bulunurken, pulmoner arter basincinin (PAB) ortalamasi 50+ 19 mmHg olarak
saptand1 (Tablo 4.5). Otuz yedi (%34,9) yiizde 60’in altinda ejeksiyon

fraksiyonuna sahipti.

Tablo 4.5. Laboratuar bulgular

Test/Birim Hasta | Ortalama+ | Sagkalim | Oliim p
*
(Normal aralik) sayist S8
Ortanca
(Arahik)**

Hemoglobin*/gr/dL 122 11,1 £23 11,023 | 11,2+ NS

(13,6 - 17,2) 2.3

MCV*/ fL 122 | 845+74 |847x7,7 | 841 | NS
(80,7 - 95,5) 6,7
Lokosit**/ x10°n 122 | 9.8(39.8) |94(39.8) | 12,4 | 0,002
4,3-10,3) (31,2)

En yiiksek Iokosit**/ | 122 | 163 (142,1) | 13,5 | 22,5 |<0.001

x10°uL (4,3 - 10,3) (142,1) | (82,5)

Notrofil**/ x10°uL 122 7929 |83(28,5 | 99 | 0,002

@2,1-6,1) (25,8)
Notrofil oran1*/% 122 77,1+ 12,1 75.4 81,8+ | 0,003
41-73) +12,5 9,2
Trombosit*/ x10°pL 122 253,2+149,5 | 2534+ 2527 NS
(156 — 373) 161.3 =

112,1
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MPV*/ fL 122 82+13 8,3 =+1,3 8,1+ NS
(6.9 - 10,8) 1,5
Sedimentasyon*/ 113 55,8 +32,1 55,5+ 51,6 £ NS
mm/sa (0 — 20) 32,5 28,3
C-reaktif protein**/ 102 9,1 (40,4) 8,5(32,4) | 10,2 0,028
mg/dL (0 - 0,8) (37,7)
Prokalsitonin**/ 38 1,67 0,8 SRY NS
ng/mL (0 - 0,05) (115,96) (115,96) (27,13)
Romatoid faktor**/ 24 22,3 22 20,7 NS
1U/mL (0 - 20) (3850) (3850) | (33,3)
Kreatinin**/ mg/dL 122 1,00 1,1 1.4 0,046
(0,67 -1,17) (13,2) (13,2) (7,6)
Albumin */ g/dL 122 34+0,7 34+0,7 | 3,4+ NS
(3.5-52) 07
Ejeksiyon 106 62 (74) 60 (64) 74,5 NS
fraksiyonu (7)
(EF)**/% (=60)

Pulmoner arter 66 5019 375+14 | 52,5+ | 0,005
basinci 10,6
*/mmHg(<25)

MCYV, ortalama eritrosit hacmi; MPV, ortalama platelet hacmi

*Belirtilen degerler normal dagilan degerler olup, ortalama + standart sapma (SS)
olarak belirtilmistir

** Belirtilen degerler normal dagilmayan degerler olup, ortanca ve aralik olarak
belirtilmistir

##*[ki grup arasindaki fark, normal dagilan degerler igin “T testi”, normal
dagilmayan degerler i¢in ise “Mann- Whitney U testi” kullanilarak analiz
edilmistir.

Infektif endokardit ile iliskili olabilecek yatkinlastirict faktorler kalbin yapisal
bozuklugu/yapay cihaz ve kalp dis1 faktorler olarak ayrilarak incelendi. Kalple
iligkili en sik hazirlayici faktoriin 6nceden bilinen kapak hasari oldugu goriildii
(Tablo 4.6 ve Tablo 4.7). Hastalarin yaklasik yarisinda 6nceden bilinen kapak
hasar1 bulunmaktayd: ve bu hastalarin %68,3’iinde de ARA hikayesi oldugu
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saptand1. Hastalarin ticte birinde bulunan yapay kapaklar iginde en sik olarak
bulunan yapay kapak MVR idi. On ii¢ hastanin daha énce IE gecirmis oldugu
ogrenildi.

Tablo 4.6. Yatkinlastiric1 faktorler - bilinen kalp hasarma iliskin verilerin

dagilim

Oliim

Tium Sagkalim p
hastalar (%) (%)
(%)
Onceden bilinen valviiler hasar | 63 (51,6) | 46 (51,1) | 17(53,1) | NS
Akut romatizmal ates oykiisii 43(35,2) | 31(34,4) | 12(37,5) | NS
Gecirilmis infektif endokardit | 13 (10,7) | 12 (13,3) 1@3,1) NS
oykiisii
Yapay kapak/cihaz 42 (34,4) | 29(32,2) | 13(40,6) | NS
-MVR 32 22(24,4) | 10 (31,1)
-AVR 20 14 (15,6) | 6(188)
-AVR+MVR 12 9(10) 309,4)
-Patent foramen ovale kapama 2 2(2,2) 0 (0)
cihazi
Pace-maker/kalp ici defibrilatér | 9 (7,4) 6 (6,7) 3(9.4) NS

AVR, aort kapagi replasmani; MVR, mitral kapak replasmani.
Bir hastada birden fazla yatkinlastirici faktor bulunabilir.

Hastalarin %25,5’inde son 6 ay i¢inde geg¢irilmis cerrahi ya da girisimsel
bir islem oldugu goriildii (Tablo 4.7). Hastalarin %14,8’inde son alti ayda
takilmis bir santral venoz kateter dykiisii bulunmakta idi. Bes hastada hem santral
vendz kateter hem de cerrahi/girisimsel islem Oykiisii bulunmaktaydi. Bir
hastanin yakinmalarinin baslangicindan ii¢ hafta 6nce dogum yapma Oykiisii

vardi, ancak dogumun ne sekilde oldugu epikrizde belirtilmemisti.
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Tablo 4.7. Yatkinlastiric1 faktorler - kalp yapisina iliskin olmayan veriler

Oliim

Tium Sagkalim p
hastalar (%) (%)
(%0)

Cerrahi ya da invazif islem | 31 (25,5) 25(27,8) | 6(18,8) | NS
(toplam)*

-Kardiyak cerrahi 9(7,3)

-Dis tedavisi 54,1

-Endoskopi/kolonoskopi 3(2,4)

-Urolojik cerrahi 4(3,3)

-Dogum 1(0,8)

-Pacemaker implantasyonu/ 3(2,4)
koroner anjiografi

-Abdominal cerrahi 3(2,4)

-Diger 3(2,4)
Santral kateter® 18 (14,8) 14 (15,6) | 4(12,5) | NS
Immiinsupresyon 21 (17,2) 16 (17,8) | 5(15,6) | NS
Son 3 ayda hastanede yatis | 47 (38.5) 35389) | 12(37,5) | NS
oykiisii
 -Dis merkezden hastanemize | 27 (22,1)
1E tanisiyla kabul edilen
- Dig merkezden hastanemize 6(4,9)
IE dis1 bir tani ile kabul edilen

-Onceki 3 ayda hospitalize | [4 (11,5)
edilmis

NS, istatistiksel olarak anlamsiz; IE, infektif endokardit

*Bagvuru aninda ya da semptomlarin baslangicindan itibaren geriye dogru 3 ay
icinde gecirilmis cerrahi ya da invazif islemler ve takilan santral kateterler
dikkate alindi. Santral kateter ve cerrahi/girisimsel islemler ayr1 ayn
degerlendirildi. Bir hastada birden fazla cerrahi islem ya da hem cerrahi islem
hem santral kateter Oykiisii bulunabilir. Santral kateter, degerlendirme aninda
mevcut olmasa bile, son alt1 ay icinde takildigina iligskin veri dosyasinda olan
vakalar “Var” kabul edilmistir.
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Ekokardiyografik degerlendirme tiim hastalarda yapilmisti; 89 hastada
(%73) hem TTE hem de TEE degerlendirmesi mevcut iken, 26 hastada (%21,3)
sadece TTE, 7 hastada (%5,7) sadece TEE ile degerlendirilme mevcuttu.
Ekokardiyografik degerlendirmede mitral kapak en sik tutulan kapakti ve genel
olarak hastalarin ¢ogunda dogal kapakta vejetasyon saptanmisti. Hastalarin
%63,2’sinde dogal kapak endokarditi, %30,3’linde ise protez kapak endokarditi
tanist konulmustu. Bunun disinda kalp pili elektrodu ucunda ve patent foramen
ovale kapama cihaz1 iizerinde de vejetasyon saptanan vakalar mevcuttu. Protez
kapagi olan hastalarda, mitral kapak endokarditi, aort kapak endokarditine gore
daha sikt1 (sirastyla, %70,3 ve %18,9). Dogal kapak endokarditli vakalarda ise
mitral ve aort tutulum oranlar1 birbirine yakindi (sirasiyla %41,6 ve %37,7).
Ancak vejetasyonun gozlendigi kapak, veya bu kapagin dogal ya da protez olusu

ile sagkalim arasinda istatistiksel olarak anlamli bir iliski saptanmadi.



Sekil 4.1. Vejetasyonun goriildiigii yapiya iliskin verilerin dagilin

Vejetasyonun Gériildiigii Yapiya iliskin
Verilerin Dagilimi

Pace Maker
Elektradu PFO Kapama
Hemy rg%gz nap
Hem°6 2al Cihazi
Kapak %2 (2)
Endokarditi

%1 (1) |

Sekil 4.2. Dogal kapak endokarditi olan hastalarin dagilim

Dogal Kapak Endokarditi

interatrial  jnterventrikiiler
Septum Septum
%4 (3) % 1(1)

Trikuspid
%5 (4)
Aort+Mitral
%6 (5)

‘/ %4 (3)

Yeri
Belirtilmemis




Sekil 4.3. Protez kapak endokarditi olan hastalarin dagilim
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Protez Kapak Endokarditi
Bilinmiyor

AVR+MVR %5 (2)

%5 (2)
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Hastalarin infeksiyonun yerine ve kalp i¢inde yabanci cismin varligina ya

da yokluguna gore siniflandirilmas: Tablo 4.8’da verilmistir.

Tablo 4.8. infeksiyonun yerine ve kalp icinde yabanci cisim varhgina ya da

yokluguna gore siniflandirma

H;i::llar Sagkahm | Oliim
%) (%) %) | P

Sol tarafta dogal kapakta 69 52 17
gelisen IE (56,6) (57.8) (53,1 NS
Sol tarafta protez 38(31,2) | 25(27,8) | 38(40,7)
kapakta gelisen IE

- Erken PKE 9(7,4) 7(7,8) 2(6,3) | NS

- Ge¢ PKE 29 (23,8) 18 (20) | 11 (34,4)
Sag tarafta IE 5@4.1) 4(4,4) 1(3,1) | NS
Cihazla iliskili iE 5(@4,1) 4 (4,4) 13,1) | NS
Yeri bilinmeyen 5@4,1) 5(5,6) 0(0) NS
Toplam 122 (100) | 90 (100) | 32(100)

NS, istatistiksel olarak anlamsiz; IE, infektif endokardit; PKE, protez kapak

endokarditi

Bir ¢ok hastada, ekokardiyografide hem vejetasyona hem de endokarditin

komplikasyonlarina dair bulgular saptanmisti. Ekokardiyografide kapaklarda bir

hasar saptanma orani %82 idi. Transtorasik ekokardiyografi yapilan hastalarin

%67’sinde, TEE yapilanlarin ise %89,3’inde kapaklarda vejetasyon goriilmiistii

(Tablo 4.9 ve Tablo 4.10). Saptanmis olan tiim vejetasyonlarin %75,3’li hareketli

idi.
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Tablo 4.9. Ekokardiyografi ile saptanan diger bulgulara iliskin verilerin
dagilim

Tiim hastalar | Sagkahm | Oliim p
(%) (%) (%)

TTE’de vejetasyon
(n=115) 77 (67) 57 (67,9) |20(62,5)| NS
TEE’de — vejetasyon | g3 093y | 65(833) |18(947)| NS
(n=96)
TTE ve/veya TEE bulgular
Valviiler hasar 100 (82) 71(78,9) 129(90,6) | NS
Kalsifiye kapak 33 (27) 23 (25,6) | 10(31,3)| NS

Solda ciddi valviiler 67 (54.9) 49 (54.4) 18 (56.3) NS

yetmezlik

Korda riiptiirii 11(9) 10 (11,1) 1@3,1) NS
ilgianl;a;‘elfi‘;g;‘;f“’ (protez | 15 153 13(144) | 2(63) | NS
Trombiis siiphesi 23 (18,9) 16 (17,8) 6(21,9) NS
Kapakta abse 14 (11,5) 9 (10) 5(15,6) NS
Pannus olusumu 5@4,1) 5(5,6) 0(0) NS
Hareketli vejetasyon 58 (75,3) 46 (52,3) | 12(37,5) | NS

NS, istatistiksel olarak anlamsiz; TTE, trans-torasik ekokardiyografi; TEE, trans-
ozefageal ekokardiyografi
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Tablo 4.10. TTE ve TEE ile saptanan vejetasyonlarin varhginin
karsilastirilmasi
TEE’de Vejetasyon
Yok Var Total
R
8 25 33
Yok
TTE’de (9,0) (28,1) (37.1)
Vejetasyon 5 51 56
Var
(5,6) (57.3) (62,9)
13 76 89
Toplam
(14,6) (85,4) (100,0)

Transtorasik ekokardiyografi yapilan hastalarin %26,6’sinda vejetasyonun
oOlgiilen herhangi bir boyutunun 10 mm ve iizerinde oldugu saptandi. Hastalarin
%7,9’unda ise Smm’den daha kiigiik bir vejetasyon TTE’de goriildii. Hastalarin
yaklasik beste birinde ise vejetasyon goriildiigii halde boyut belirtilmemisti. Ilk
degerlendirme sonrasi, kontrol ekokardiyografi (TEE veya TTE) yapilmis olan 47
hasta (%38,5) mevcuttu. Hastalarin yaklasik %30’unda ekokardiyografi
bulgularinda kotiilesme (vejetasyonun boyutunda artig, apselesmeye gidis veya
kapak yetmezligi derecesinde artis, Onceden olmayan korda ya da kapak
rliptlirtiniin gelismesi vb) oldugu saptanirken, %17’sinde degisiklik gozlenmedi.
Hastalar kontrol ekokardiyografide kotiilesme olup olmamasina gore gruplanarak
sonlanima gore incelendiginde, kdtiilesen bulgulari olanlarda 6liimiin daha fazla

gergeklestigi goriildi (%21,6’ya karsilik %60; p = 0,046).

Hastalarin yatiglar1 boyunca en sik kullanilan antibiyotik gentamisin, en

sik kullanilan kombinasyon sulbaktam-ampisilin ve gentamisindi (Tablo 4.11).
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Tablo 4.11. Hastalarin yatislar1 boyunca antibiyotik kullanimina iliskin
veriler

ANTIBIYOTIK Say1 (%) | ANTIBIYOTIK Say1 (%)
Gentamisin 81 (66,4) Doksisiklin 4(3,2)
Sulbaktam- Ampisilin 50 (41,0) Sulperazon 3(24)
Vankomisin 45 (36,9) Tobramisin 3(12,4)
Rifampisin 22 (18,0) Linezolid 2(1,6)
Piperasilin- 16 (13,1) Asiklovir 2(1,6)
Tazobaktam
Teikoplanin 12 (9,8) Sefuroksim 1 (0,8)
Penisilin G 11(9,0) Anti-tiiberkiiloz 1(0,8)
tedavi
Seftriakson 10 (8,2) Streptomisin 1(0,8)
Imipenem 9 (7,4) Sefazolin 1(0,8)
Meropenem 9(7,4) Klaritromisin 1 (0,8)
Flukanazol 9(7,4) Kolistin 1 (0,8)
Daptomisin 8 (6,5) Ertapenem 1 (0,8)
Ampisilin 7 (5,7) Seftazidim 1 (0,8)
Amikasin 6 (4,9) Metronidazol 1 (0,8)
Siprofloksasin 6 (4,9) Netilmisin 1 (0,8)
Kaspofungin 4(3,2)

*Bir hasta birden fazla antibiyotik alabilir. Otuzbir hasta (%25,4) sulbaktam-
ampisilin ve gentamisin kombinasyonu, 5 hasta ise (%4,1) sulbaktam-ampisilin,

gentamisin ve rifampisin kombinasyonu almstir.

Hastalarin ~ klinik seyrinde birgok komplikasyonla karsilasildigt
saptanmistir. Klinik seyire iligkin verilerin dagilimi Tablo 4.12°de 6zetlenmistir.
En sik komplikasyonlar akut bobrek hasari ve karaciger fonksiyon bozuklugu

olup oranlart sirasi ile %47,5 ve 42,6 idi. Hastalarin neredeyse ligte birinin
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izleminde hipotansiyon gelismisti ve ¢ogu vazopressor gereksinimi olan sok

tablosuna ilerlemisti.

Tablo 4.12. Klinik seyire iliskin verilerin dagilimi

Oliim

Komplikasyon Tiim hastalar | Sagkalim p
(o) (Y0) (o)
Akut bobrek hasart 58 (47,5) 37 (41,1) | 21 (65,6) | 0,017
bK;‘Zrﬁl‘?hgfgil fonksiyon testi | 55 456y | 3336,7) | 19(59.4) | 0,026
Norolojik bulgu 48 (39,3) 28 (31,1) | 20 (62,5) | 0,002
Pnomoni 47 (38,5) 27(30) |20(62,5) | 0,001
Hipotansiyon 40 (32,8) 12 (13,3) | 28 (87,5) | <0,001
Kalp yetmezligi (yeni) 39 (32,0) 24 (26,7) | 15(46,9) | 0,035
Mekanik ventilasyon 36 (29,5) 11(12,2) | 25(78,1) | <0,001
Trombositopeni 34 (27,9) 20 (22,2) | 14 (43,8) | 0,020
Sepsis/septik sok 30 (24,6) 8(8,9) |22(68,8) | <0,001
Serebrovaskiiler olay 31 (25,4) 21(23,3) | 10(31,3) NS
[lag yan etkisi 27 (22,1) 24 (26,7) | 3(9.4) 0,043
Periferik emboli 18 (14,8) 10 (11,1) 8 (25) 0,057
E;Z;%ﬁ;;on Eg{gv)“k“ler 12 (9.8) 444) | 825 | 0,001
Karacigerde /dalakta/
bobrekte septik emboli/ 14 (11,5) 10 (11,1) | 4(12,5) NS
abse
Kanama 11 (9,0) 33,3 8 (25) | <0,001
Akut koroner sendrom 9(7,4) 5(5,6) 4(12,5) NS
Akciger apsesi 3(2,4) 33,3 0 (0) NS
Pulmoner tromboemboli 1(0,8) 1(1,1) 0 (0) NS

NS, istatistiksel olarak anlamsiz
*Bir hastada birden fazla komplikasyon bulunabilir.

Calismaya dahil edilen hastalardan kan kiiltiirii alinmig olanlarda, hasta basina

ortanca 3 (aralik 10) adet kan kiiltiirii gonderilmisti. Kan kiiltiirii gonderilmis olan
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hastalarda (n=117) herhangi bir lireme olma oran1 %66,7 idi. Ameliyat edilmis
olan 41 hastanin 28’inde (%68,3) ameliyat sirasinda elde edilen materyalin
kiiltiire ekimi yapilmigt;; bunlari 11°inde (%39,3) mikrobiyolojik iireme

saptanmisti. Kiiltlir tireme sonuglar1 Tablo 4.13°de 6zetlenmistir.

Tablo 4.13. Mikrobiyolojik iiremelere iliskin veriler

Etken Kan Kkiiltiirii* | Kateter kiiltiirii** | Kapak/Spesimen

Mikroorganizma Frekans (%) Frekans (%) kiiltiirii*** Frekans
(%)

MSSA 23 (23,5) 2 (15,4)

MRSA 2 (2,0)

MSSE 4 (4,1) 1(7,7) 2 (18,2)

MRSE 8(8,2) 2 (15,4)

MSSH 4(4,1) 1(7,7)

MRSH 8(8,2) 1(7,7) 1(9,1)

Diger Stafilokoklar 8(8,2) 3(27,2)

Streptokoklar 16 (16,3)

Enterokoklar 7(7,1) 3(23,0)

Enterobacteriaceae 33,1

Klebsiella pneumoniae 1(1,0)

Escherichia coli 33,1 1(9,1)

HACEK 1(1,0)

Difteroidler 4(4,1) 1(7,7)

Salmonella Grup B 2 (2,0)

Brucella species 1(1,0)

Candida albicans 1(1,0) 2 (18,2)

Candida tropicalis 1(7,7)

Proteus mirabilis 19.1)

Acinetobacter 1(1,0) 1(7,7)

baumanni

Rothia mucilaginosa 1(1,0)

Aspergillus fumigatus 1(9,1)

Toplam 98 (100) 13 (100) 11 (100)

MSSA, Metisilin duyarli Staphylococcus aureus;, MRSA, Metisilin direngli
Staphylococcus aureus,
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MSSE, Metisilin duyarli Staphylococcus epidermidis; MRSE, Metisilin direngli
Staphylococcus epidermidis; MSSH, Metisilin duyarli Staphylococcus hominis;
MRSH, Metisilin direncli Staphylococcus hominis; HACEK,
Haemophilus spp, Aggregatibacter actinomycetemcomitans, Cardiobacterium
hominis, Eikenella corrodens, ve Kingella kingae.

*Kan kiiltiirinde 20 hastada birden fazla mikroorganizma tiremistir.

**Kateter kiiltiirtinde 1 hastada birden fazla mikroorganizma tiremistir.
*#*(Cerrahi materyal kiiltiiriinde 2 hastada birden fazla mikroorganizma tiremistir.

Kan kiiltiirinde 1retilen etkenler, S.aureus, diger stafilokoklar,
streptokoklar veya diger herhangi bir mikroorganizma olarak gruplandirilip analiz
edildiginde, 6liim ya da sagkalim agisindan herhangi bir fark gézlenmedi. En sik
saptanan etken S.aureus idi ve hastalarin 25’inde (%20,5) bulundu. Hastalarin
yaklagik yiizde 40’inda stafilokok bakteremisi saptandi. Hastalar genelinde
degerlendirildiginde streptokok bakteremi oran1 %13,1 idi.

Hastalarin  36’s1 (%29,5) izlem sirasinda, 5’1 (%4,1) ise ameliyat
randevusu verilerek taburcu edildikten sonra IE agisindan ameliyat edilmisti.
Ameliyata kadar gecen siire ortanca 17 (aralik 221) giindii. Calismaya dahil
edilen IE hastalarmin hastanedeki ortalama yatis siiresi 36 giin (£ 28) idi.
Hastalarin yaklasik yarisi iyilesme ile taburcu edilirken, yaklasik dortte biri izlem
sirasinda kaybedilmisti (Tablo 4.14). Olen hastalarin hastanede yatis siireleri ve
bunlar arasindan ameliyat olanlarin ameliyata kadar gecirdikleri siire
sagkalanlarla karsilastirildiginda anlamli olarak daha kisaydi. Yatig siiresi sag
kalan hasta grubunda 40 + 29 giin iken 6lim grubunda 24 + 24 giin idi (p =
0,005). Hastalarin operasyona kadar bekleme siireleri de benzer olarak O6lim
grubunda daha kisaydi, sagkalim grubunda bu siire 40 + 46 giin iken Oliim
grubunda 13 £ 9 giin idi (p = 0,004).

Hastalar, eslik eden kronik hastalik sayilarina gore incelendiginde ortanca
1,5 (aralik 6) bulundu. Sag kalim grubunda bu say1 1 (aralik 6) iken 6liim
grubunda 3 (aralik 5) idi. Eslik eden kronik hastalik sayisi, bu iki grup arasinda
istatistiksel olarak anlamli olarak farkli bulundu (p =0,004).
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Tablo 4.14. infektif endokardit tamisiyla izlenen hastalarin klinik sonuglar

Sonlanim noktasi Say1 (%) veya ortalama+SS
Yatis siiresi (giin) 36 +£28
Ameliyata kadar gegen siire (glin) 34 +42
Taburcu 63 (51,6)
Baska bir merkeze devir 11(9,0)
Sekelle taburcu 11 (9,0)
Kendi istegi ile taburcu 5(4,1)
Oliim 32 (26,2)
Toplam 122 (100)

Kalp ve damar cerrahisi boliimiine ait konstiltasyon notlar1 veya konsey
kararlar1 incelendi. Toplam 91 hastada (%74,6) dosyada cerrahi goriige iliskin
veri saptanabildi. Bunlardan %14,3’iine acil operasyona yonelik karar verilirken
%38,5’1 operasyona uygun bulunmadi. Hastalarin biiyiik ¢ogunlugunu olusturan
43 hasta (%47,3) i¢in ise, herhangi bir tetkik, konsiiltasyon gibi (koroner
anjiografi, kontrol ekokardiyografi, noroloji bolimii goriisii vb) bir durum sonucu
ile operasyon agisindan tekrar degerlendirme karar1 verildi. Operasyona yonelik
kararlar bakimindan olim ve sagkalim gruplar arasinda istatistiksel olarak

anlamli bir fark bulunmadi.
Ikili lojistik ve coklu degiskenli analizler

Ikili lojistik analizlerinde &liim riskini tek basma en yiiksek oranda
belirleyen degiskenler kontrol ekokardiyografide kotiilesme olmas1 ve
antiagregan kullammm (asetilsalisilat veya asetilsalisilat dig1) olarak bulundu

(Tablo 4.15).



Tablo 4.15. Degiskenlerden

sonlanim noktasi

istatistiksel olarak anlamli bulunanlar ve odds oranlari
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olan oOlim acisindan

%95 giiven
Wald Odds arahg
Degisken testi orant p -
degeri Alt Ust
limit limit
Yas 4,937 | 1,037 |0,026 |1,004 |1,070
Yatis tarihi (2006 ve 5,148 |2,619 |0,023 | 1,140 | 6,017
oncesi/2007 ve sonrasi)
Hipertansiyon 4,834 2,524 10,028 | 1,106 |5,764
Diabetes mellitus 4,136 |2,810 | 0,042 | 1,038 | 7,607
Semptom siiresi (giin) 4,927 (1,030 | 0,026 |0,956 |0,997
Yatig siiresi (giin) 7,633 | 1,030 | 0,006 |0,950 |0,991
Ameliyata kadar gegen siire 2,661 |1,047 |0,103 | 0,904 | 1,009
(gtin)
Asetilsalisilat kullanimi 5,301 | 2,644 |0,021 | 1,156 |6,051
Asetilsalisilat dis1 antiagregan 5,873 13,952 0,015 | 1,301 | 12,010
kullanim1
Ditiretik kullanimi 3,446 | 2,667 | 0,063 |0947 |7,511
Beyazkiire degeri 6,058 |1,000 | 0,014 | 1,000 | 1,000
Maksimum beyazkiire degeri 6,068 | 1,000 | 0,014 | 1,000 | 1,000
C-reaktif protein degeri 5,963 1,058 (0,015 |1,011 |1,107
Serum kreatinin degeri 1,857 (1,112 | 0,173 | 0,954 | 1,297
Pulmoner arter basinci (mmHg) | 6,399 | 1,041 |0,011 | 1,009 | 1,074
TEE’deki vejetasyonun en 3,379 | 1,086 | 0,066 | 0,995 | 1,185
biiyiik ¢apt (mm)
Kontrol ekokardiyografide 4977 15,437 10,026 | 1,228 |24,071
kotiilesme olmast
Yeni gelisen kalp yetmezligi 4,310 |2,427 {0,038 |0,178 | 0,952
olmasi
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Yapilan kategorik testlerde hastanin, hastaneye basvurusu aninda anlamli
olarak saptanan degiskenler (yas, diyabetes mellitus olup olmamasi, asetilsalisilat
kullanip kullanmamasi, C-reaktif protein degeri, serum kreatinin degeri,
semptomlarin siiresi) lojistik regresyon modeline konuldugunda, diyabetinin
olmasi (odds ratio 4,7; p = 0,021) ve C-reaktif protein degeri (odds ratio 1,06 ; P
=0,041) anlaml degiskenler olarak saptandi.
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5. TARTISMA

Bu ¢alismada Hacettepe Universitesi Tip Fakiiltesi Hastaneleri’nde 2000-
2013 yillar1 arasinda IE tanisi ile yatarak izlenmis eriskin hastalarin demografik
verileri, klinik oOzellikleri ve izlem esnasinda gelisen komplikasyonlar ve
sonlanim noktast incelenmistir. Sonlanim noktasina etki edebilecek faktorler
tanimlanmaya c¢alistlmistir. Bu gozlemsel retrospektif c¢alisma sayesinde,
Tiirkiye'de tiglincii basamak bir saglik merkezinde etiyoloji, mikrobiyoloji, tedavi

ve IE sonucu iizerine énemli veriler toplanmis oldu.

Avrupa topluluklarinda, IE siklikla 50 yasindan biiyiik hastalarda teshis
edilmektedir [22,81]. Bunun baslica nedeni, Avrupa’da yash niifusun giderek
artmasi ve ARA sikliginin azalmasi olabilir. Calismamizda, Avrupa iilkelerine
benzer olarak hastalarin yas ortalamast 52,5 + 14,2 yil idi. Sagkalim grubunun
yas ortalamasi anlamli olarak 6liim grubundan daha diisiiktii (p=0,023). Ayrica
%95 gliven araliginda her bir yil yas artisina karsilik, 6liim riskinin 1,04 kat
arttig1 belirlendi (OR: 1,037, p=0,026). Tiirkiye’den bildirilen diger raporlarin
coguna gore, bizim hastalarimizin yas ortalamasinin biraz daha yiiksek oldugu
sOylenebilir. Leblebicioglu ve arkadaslar1 [82] tarafindan 2006 yilinda yapilan bir
calismada IE igin yas ortalamasi 45 yil, ve Cetinkaya ve arkadaslar1 tarafindan
2001 yilinda yapilan bir ¢alismada ise [83] hastalarin 40 yasin altinda oldugu
bildirilmisti. Bundan daha yeni olarak, 2008 yilinda yine iilkemizde iiglincii
basamak bir merkezden bildirilen seride, yas ortalamasi bizim calismamiza

benzer olarak 51 yil olarak bildirilmistir [24].

Bircok seride, IE’de erkek egemenligi gosterilmis olup erkek kadin orani
3:2’den 9:1’e kadar degismektedir. Bu durumun nedeni tam olarak
bilinmemektedir. Kadinlarda biraz daha kotii prognozlu oldugu berlirtilmistir

[22,84,85]. Bizim serimizde de erkek egemenligi goriilmiis olup bu oran yaklagik
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7:4 olarak saptandi. Istatistiksel olarak anlamli olmamakla beraber, kadinlarda

daha yiiksek 6liim oran1 belirlendi.

Hastalarimizin yarisindan fazlasinda kalp kapakg¢iklarinda dnceden bilinen
bir hasar vardi ve bu hasarin en 6nde gelen nedeni ARA &ykiisii idi. Ozellikle
gelismekte olan iilkelerde 6nemli bir hazirlayic1 faktdr olan ARA Oykisiiniin
serimizde gozlenme orani1 %35,2 idi. Bu oran iilkemizden bildirilen diger en son
serilerde, gelismis iilkeler seviyesine yaklagmakta olup, %16-18 arasindadir.
Ancak bu serilerde sadece dogal kapak endokarditleri degerlendirildiginde,

romatizmal ates hikayesi olma oran1 %40’lar seviyesinde izlenmistir [24,82,83].

Basvuru Oncesinde cerrahi veya girigsimsel isleme maruz kalan hastalarin
(%25,5), antibiyotik profilaksisi alip almadiklari ve ne tiir profilaksi aldiklari
konusunda dosyalarda gerekli verilere rastlanmadi. Hikayelerde, girisimsel islem
varligi sorgulanmis olsa da profilaksi ile ilgili bir bilgi olmadigi (iki hasta
disinda) dikkati ¢ekti. Bu durum hem profilaksi kilavuzlarinin giincellendigi 2007
yili Oncesi hem de sonrasi ic¢in gecerlidir. 2007 yilinda AHA tarafindan
yaymlanan ve IE profilaksisinde antibiyotik kullanimmi oldukca kisitlayan
kilavuz sonrasi yapilan toplum kaynakli genis arastirmada, Viridans
Streptokoklarin sikliginin artmadigr tespit edilmistir [86]. Ancak iirolojik
girisimler ve iirolojik cerrahi i¢in farkli goriisler mevcuttur. Bazi ¢aligmalarda,
iirolojik islem yapilacak hastalardan oOzellikle yasli, kanseri olan ve
immiinsupresif olanlarda IE sikligmin arttigi ve ciddi komplikasyonlarm
onlenmesi i¢in profilaksinin gerekli oldugu sonucuna ulasilmigtir [87]. Bizim
serimizde, irolojik girisim sonrasit gelisen 4 (%3,3) hasta saptanmis olup,

profilaksi durumu belirtilmemisti.

Bakteriyemi riskini artiran invaziv girisimlerin ve implante cihazlarin
daha sik kullanilmasindan kaynaklanan yeni yatkinlastirici faktorler saglik
hizmetiyle iliskili IE’ye neden olmaktadir. Bunun sonucu olarak da, énceleri 6nde

gelen IE nedeni olan oral streptokoklar yerlerini stafilokoklara birakarak etken
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listesinde ikinci siraya inmistir. S. aureus artmis mortalite ve kotii prognoz ile de
iligkilendirilmistir [5-7], [10]. Bizim serimizde, basvuru oncesi girisimsel isleme
maruz kalan hastalar ile son 3 ayda dig merkeze yatis veya dis merkezden kabul
edilen hastalara karsilik diger tiim hastalar, kan kiiltiirii iirelemeri acisindan
kargilastirmali incelendiginde, S. aureus veya koagiilaz negatif stafilokok
iiremelerinde herhangi bir anlamli artis goriillmemistir. S. aureus dahil, herhangi

bir etken ile sagkalim arasinda anlamli iligki saptanamamastir.

Serimizdeki mikrobiyolojik iiremeler dikkate alindiginda, hem protez hem
de dogal kapaklarda tek basina en sik iireyen etkenin S.aureus oldugu (%25,5)
goriildii. MRSA, hastane kaynakli ve girisimsel iglemlere bagli olarak, sikligi
gitgide artan bir etken olup diinyanin 6nemli bir sorunu haline gelmistir. Serilerde
%27,4’e varan oranda bildirilmekle birlikte, bizim serimizde sadece %2 oraninda
saptandi [88]. Bu diisiik orana ragmen, hastalara izleminin bir doneminde %37
gibi yiiksek bir oranla vankomisin tedavisi verilmis olmasi dikkati c¢ekti. S.
aureus dis1 stafilokoklarin orani ise ¢ogunlukta olup %32,7 idi. Bu grubun tigte
birini S.epidermidis teskil etmekteydi. Viridans Streptokoklar, %16,3 oraninda
etken olup literatlirle benzerdi. En son yapilan genis kohortlu ¢aligmalarda S.
aureus sikhigrt %31, diger koagiilaz negatif stafilokoklar %11,  viridans
streptokoklar ise %17 olarak saptanmistir. Enterokoklarin orani, bu kohortlara
gore bizim ¢alismamizda daha diisiik bulunmustur (%11°e karsilik %7) ve bu
daha az iriner ve gastrointestinal girisime bagli olabilir. Endemik {ilkeler
arasinda olmamiza ragmen, Brucella endokarditi siklig1 literatiir ile benzer olup
%1 seviyesindedir [7,51]. Literatirde HACEK grubu dis1 Gram negatif basiller
%2 civarinda iken, bizim serimizde ¢ok daha yiiksek olup %11 civarindadir.
Endiiliis’te yapilan, 961 IE hastasini igeren ¢ok merkezli prospektif bir calismada,
HACEK grubu dist Gram negatif basiller %2,5 sikliginda olup, en sik etkenler
Escherichia coli, Pseudomonas aeruginosa ve Salmonella enterica olarak rapor
edilmistir. Yine bu ¢alismada, bu tip etkenlerle gelisen IE’nin major

komorbiditeleri olan, hastaneye bagvuru ve girisim oykiisii olan hastalarda daha
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stk oldugu belirtilmistir [89]. Bizim serimizde de buna benzer olarak, en sik
Gram negatif etkenler arasinda Escherichia coli (%3), Enterobacteriaceae
ailesinin diger tyeleri (%4), Salmonella Grup B (%?2) yer almakta idi. Serimizde
bu grubun artmis siklig1 nozokomiyal infeksiyon olasilig1 olan ve komplike hasta

sayisinin fazla olmasina bagli olabilir.

Bazi toplum tabanli epidemiyoloji ¢alismalarinda halen streptokok
endokarditi  hakimdir. Ancak, bizim ¢aliymamizda saptanan S.aureus
endokarditlerindeki bu belirgin artis, daha agir ve komplike seyreden S. aureus
etkenli IE vakalarinin bir {iciincii basamak hastane olan merkezimize sevk

edilmesinin yarattig1 se¢ilimden kaynaklantyor olabilir [15,90].

2009 ESC kilavuzunda onerildigi lizere, opere olan hastalarin hepsinde,
cikarilan kapagin ya da embolik materyalin patolojik inceleme, Gram boyama,
kiiltiir ve (kan kiiltiirli negatif hastalarda) olast PCR i¢in dondurularak saklanmak
lizere laboratuara gonderilmesi gerekmektedir [9]. Bizim hastanemizde cerrahi
materyalden 6rnek gonderilme orani yalnizca %68,3 seviyesindedir. Bu konuda
farkindaligin artirilmasi ve daha detayli takip sistemleri gelistirilmesine ihtiyag

vardir.

Kan kiiltlirii gonderilmis olan 117 hastadan, herhangi bir iireme olanlarin
orani %66,7 olarak saptanmigtir. Bu durumda kiiltiir negatif endokarditlerin orani
%33.,3 olup, literatiirde bu oranin <%35 olmas1 gerektigi bildirildiginden, oldukga
yiiksek goriinmektedir. Gelismis iilkelerde bu oran %8 civarindadir. Ulkemizden
bildirilen en son seride kiiltiir negatif endokardit oran1 %20,6 olup bu hastalarin
licte birinde Onceden antibiyotik kullanimi Oykiisii vardir [24]. Olmasit
gerekenden oldukga yiiksek bu oranin nedeni, son 3 ayda hastaneye yatis dykiisii
ve merkezimize bagka bir merkezden devir olan hastalarin fazlaligi, dolayisiyla
onceden antibiyotik kullanimi olabilir. Ayrica, IE siiphesi ile izlenen olgular igin
laboratuarla iletisim kurulmamasi, yeterli sayida kan kiiltliiri alinmamasi

(Hastalarin 49’unda (%40) ilk 72 saatte alinan kan kiiltiirii sayisinin 3’iin altinda
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oldugu saptanmistir.) ve iireme olmayan vakalar i¢in zor iireyen etkenler
acisindan degerlendirme yapilmasi konusunda laboratuarin uyarilmamasi ile de
aciklanabilir. Ozellikle, endemik olmasina ragmen Brucella sikhginm
beklenenden az olmast da mikrobiyoloji laboratuari ile iletisim kurulmamasinin

bir sonucu olabilir.

Bu bilgiler 1s1¢1nda, iilkemizde IE profilinde énemli degisiklikler oldugu
ve epidemiyolojik oOzelliklerin gitgide gelismis Tlkelerdekine benzerlik
gostermeye basladigi sonucuna varilabilir. Ancak, merkezimiz tigiincii basamak
bir referans merkezi oldugu icin, bulgular1 tim topluma genellemek dogru

olmayacaktir.

Kalp pili ve diger kalp i¢i cihazlarla iligkili endokardit, giliniimiizde
gitgide daha sik hale gelmektedir [15]. Onceki yaymnlarda sikhiginin, kalp igi
cihaz infeksiyonu olan hastalar arasinda %10 ile %23 arasinda degistigi
bildirilmistir. Kalic1 kalp pili ve implante edilebilir defibrilatorler dahil kardiyak
cihazlarin infeksiyonu, yiiksek mortalite ile iligkili ciddi bir hastalik olarak
tanimlanmaktadir. Literatiirdeki wverilerin aksine, serimizde, bu hastalarda
mortalitede artis gozlenmedi. Uzamis antibiyotik tedavisi ve perkiitan veya
cerrahi olarak cihazin ¢ikarilmasi Onerilen tedavi yaklagimidir. Bizim serimizde
kalp pili olan 9 (%7,4) hasta vardi ve bu hastalarin 5’inde (%4) vejetasyon,
elektrot uclarinda goriilerek, kalp pili ve diger kalp i¢i cihazlarla iliskili
endokardit saptandi (Bu bes hastanin {igiine, izlemi sirasinda kalp pili ¢ikarilmasi
islemi yapildig1 anlasildi.). Baska bir deyisle, kalic1 kalp i¢i cihazi olan hastalarin
yarisindan daha fazlasinda (%56), cihaz ile iligkili endokardit bulunmaktaydi.
Ancak bizim ¢alismamizda bir kontrol grubu olmadigindan, bu yiiksek orani tiim
kalp i¢i cihaz kullanicilarina atfetmek yanlis olacaktir. Giincel kilavuzlarda, bu
tir cihazlart olan hastalara, girisimsel islem Oncesi antibiyotik profilaksisi

onerilmemektedir [15,52,53].
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Protez kapak endokarditi, IE’nin en agir formudur ve kapak protezi olan
hastalarin %]1-6’sinda goriiliir. Bu durum, giderek artan bir siklik ile tiim IE
vakalarmin %10-30’unu olusturmaktadir. PKE giintimiizde hala daha zor tani,
daha agir klinik seyir ve tedavi stratejilerinde karsilasilan zorluklar ile iligkilidir
[15]. Serimizde, PKE tanist alan hastalarin orant %30,3 olarak saptandi. Protez
kapak endokarditleri ile 6liim arasindaki iliski incelendiginde, istatistiksel olarak
anlamliliga ulasmamakla beraber, PKE’de daha yiiksek oranda 6liim gozlenmisti.
Tim protez kapak endokarditi olgularinda en sik tutulan protez MVR idi
(%70,3). Ancak yapay kapagi olan 42 hastanin 32’sinde (%76) MVR mevcuttu.
Bu durumda, en sik bulunan protezin MVR olmasi, en sik tutulan kapagin da
MVR olmasimi beraberinde getirerek, MVR’nin daha sik infekte oldugu yanh
algisin1 doguruyor olabilir. Keza literatiirdeki veriler, aortik ve mitral protezlerin
esit frekansta tutuldugu yoniindedir. Serimizde 2 (%]1,6) hastada hem AVR hem
de MVR tutulumu saptandi. Iki hastada (%]1,6) ise, muhtemelen kayitlardaki
eksikliklerden otiirii, bir vejetasyon oldugu rapor edilmesine ragmen hangi

yerlesimde oldugu belirtilmemisti.

Dogal kapak endokarditi olan hastalarin orani %63,2 olarak bulundu.
DKE’leri arasinda mitral kapagin tutulma orani %41,6, aort kapaginin tutulma
orani ise %37,7 idi. Literatiirde de, mitral kapagin en sik tutuldugu bildirilmistir.
Bes (%4) hastada hem mitral hem aort kapaginda tutulum izlendi, bu hastalarda

dikkati ¢eken belirgin bir risk faktorii yoktu.

Literatiirde, interatrial septum ve interventrikiiler septumda yerlesmis
vejetasyonlar, vaka raporlari halinde bildirilmistir. Atriyal septal endokardit nadir
bir durumdur fakat tek basma ve diger kalp kapakg¢iklarinin endokarditi ile
birlikte goriilebilir. Atrial miksomalar da septumdan kdken alip vejetasyon ile
karisabilir. Atriyal septum enokarditi, daha siklikla atriyal septal defektlerin
perkiitan kapatilmasi sonrasinda bildirilmistir [92]. Bizim serimizde, PFO
kapama cihazinin kendisinde vejetasyon saptanan iki (%1,6) hastanin disinda,

ticii interatrial, biri interventrikiiler septumda olmak iizere toplam 4 (%3,3) septal
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endokardit bulunmaktaydi. Bu hastalardan birisinde aktif malignite ve
kemoterapiye bagli immiin baskilanma, birisinde romatolojik hastaliga bagh
kullanilan DMARD tedavileri ile immiin baskilanma vardi. Hastalardan biri ise
patolojik inceleme sonrasi miksoma tanis1 aldi. Atipik lokalizasyonu olan bu gibi
hastalarin hepsine, literatiirde Onerildigi gibi TEE ile degerlendirme yapildi.
Literatiire gore serimizdeki artmis septal endokardit sikligi, malignite ve
romatolojik hastaligin atipik lokalizasyondaki endokarditlere zemin hazirlayan

etkisinden kaynaklanmis olabilir.

Sag tarafli IE vakalarin %5-10"unun olusturur ve en sik olarak damar ici
ila¢ kotiiye kullanicilarinda, 6zellikle de bu grubun HIV seropozitif, ileri immiin
baskilanmasi olan bireylerinde gelisir [9,15]. Bizim serimizde 4 hastada (%3,3)
sag tarafli IE tespit edildi. Bu daha diisiik oran hicbir hastada damar i¢i ilag
kotiiye kullanimi ya da akkiz immiin yetmezlik sendromu olmamasi ile ilgili
olabilir. Ancak bu dort hastadan birisi malignite ve ikisi romatolojik hastalik
nedeni ile immiinsupresifti. Bu hastalardan birisi pulmoner tromboemboli ile bir
digeri ise akcigerde kaviter lezyonlar ile komplike oldu. Birisinde, kateter
ucundan baslayip sag kalbe uzanmis bir infekte trombiis teshis edildi. Birisi ise
20 glin oOncesinde trikilispitoplasti operasyonu gecirmisti. Sag tarafli
endokarditlerde prognozun goreceli olarak daha iyi ve mortalitenin %10’un
altinda oldugu bildirilmistir. Bizim serimizdeki sag taraf endokarditlerinde 6liim

gozlenmemistir [9].

Transtorasik ekokardiyografi hastalarin biiylik ¢ogunlugunda yapilmistt
(%94,3). TEE kullanimi ise %78,7 oraninda olup kilavuzlar ile uyumluydu [93].
Protez kapaklarin tiimiine TEE ile degerlendirme Onerilirken, bizim serimizde
protez kapagi olan hastalardan 5’ine (yapay kapak endokarditlerinin % 14°1i)) TEE

yapilamamustir.

Literatiirde, intraoperatif TEE’nin infeksiyonun tam olarak yerinin ve

boyutunun  belirlenmesinde, cerrahinin  yoOnlendirilmesinde,  sonuglarin
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degerlendirilmesinde yararli ve ameliyat sonrasi erken evrede izlemeye yardimci
oldugu belirtilmistir [9]. Ancak bizim serimizde, operasyon notlar1 incelenerek,
hicbir hastaya operasyon esnasinda TEE yapilmadigi anlasiimistir. Bu konudaki
deneyimin azlig1 ve bdliimler arasi isbirligindeki bazi kisitliliklar bu durumda

etken olabilir.

Ekokardiyografi ile saptanan bulgular degerlendirildiginde, literatiirde
embolik olay ve mortalite ile iliskilendirilmis olan hareketli ve biiyiik
vejetasyonlar dahil, kapaktaki abse, kalsifikasyon, trombiis siiphesi, korda ya da
kapak riiptiirii, protezde dehisans, solda ciddi valviiler yetmezlik gibi bulgularin
higbirisi ile sagkalim veya oliim arasinda anlaml iliski saptanamadi. Ancak,
istatistiksel olarak anlamli olmasa da, O6lim grubunda, TEE ile o6lgiilen
vejetasyonun en biiyiik uzunluklarinin ortalamalari, sagkalim grubuna goére daha
biiylik olarak saptandi (p= 0,055). Ejeksiyon fraksiyonu degeri ile sagkalim
iligkisiz bulunurken, PAB mortalite grubunda anlamli olarak daha yiiksekti
(p=0,005) ve %95 giiven araliginda OR=1,041 olarak saptandi. Belki de artmis
PAB ile kotii sonlanim arasindaki bu anlamli iligki, dekompanse kalp

yetmezliginin bir yansimasi olarak PAB’1n yiikselmesinden ileri gelmektedir.

Hastalarin takibi esnasinda komplikasyonlar1 izlemek ve tedaviye yaniti
degerlendirmek i¢in tiim hastalarda ilk iki hafta icinde ekokardiyografinin
tekrarlanmas1 tavsiye edilmektedir. Yeni gelisen sessiz komplikasyonlar
saptamak ve vejetasyon boyutunu takip etmek tedavi yaklagimlarini degistirip
sonuclar1 iyilestirebilir [94]. Bizim serimizde izlemi esnasinda kontrol
ekokardiyografisi yapilan sadece 47 hasta vardi. Bu hastalarin analizinde, kontrol
ekokardiyografide kotiilesme olmasmin 6liim riskini ciddi oranda artirdigi
goriildii (OR: 5,437; p=0,026). Bu sonug, kontrol ekokardiyografi gereksinimi
olmus hastalarin zaten agir sorunlarla komplike olmasina, ve erken cerrahi gibi
daha agresif tedaviye ihtiya¢ duyulan hastalarin yonetiminde bazi1 gecikmelerin

gerceklesmesine bagli olabilir.
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Transtorasik ekokardiyografide vejetasyon goriilmemis olan 33 hastaya
TEE yapildiginda 25’inde vejetasyon oldugu anlasilmistir. Ote yandan, TTE’de
vejetasyon lehine goriinim olan 5 hastaya TEE yapildiginda vejetasyon
saptanmamistir. Bu durum TEE’deki gecikmeye kadar vejetasyonun koptugunun
gostergesi olabilir. Ayrica, dikkat ¢ekici olarak, vejetasyonun hareketli olmasi
sagkalim grubunda, 6liim grubuna gore daha fazladir (%52’ye karsilik %38). Bu
durum da benzer olarak, 6liim grubunda, 6nceden hareketli vejetasyonun koparak
embolik hadiseye neden olduktan sonra ekokardiyografide hareketsiz

goriinmesinden kaynaklanmis olabilir.

Ekokardiyografinin yerini almasi muhtemel olmasa da, son calismalarda
IE tamisinda molekiiler gériintiileme ydntemlerinin ve cok kesitli bilgisayarl
tomografinin rolii olduguna iliskin kanitlar elde edilmistir. On sonuglar kalp pili /
defibrilator iligkili ve PKE’de 18F-florodeoksiglukoz (FDG) — pozitron emisyon
tomografisi (PET/BT) taramalar1 igin umut vaat etmektedir. Inflamatuvar
hiicreler 6nemli FDG tutulumu gosterdigi i¢in inflamasyon ve infeksiyonun eslik
ettigi durumlart belirlemek i¢in FDG-PET/BT kullanilmistir. PKE 6n tanist olan
71 hastanin dahil edildigi bir ¢alismada, yeni bir ana kriter olarak protez kapak
etrafinda anormal FDG tutulumunu eklemek, kabulde modifiye Duke kriterlerinin
duyarliligmi %70’ten % 97’ye c¢ikarmistir. Yine de erken donemde gelisen
PKE’de inflamasyon dokusu ile infeksiyonun ayrimi yapilamadigindan yalanci
pozitifliklere neden olabilir. Dogal kapak endokarditlerindeki rolii ise
bilinmemektedir [94]. Tiim bu teknikler ekokardiyografiyi tamamlayici olarak
kullanilabilir; ancak ekokardiyografinin yerine gegemez. Bizim ¢alismamizda IE
tanisin1  desteklemeye  yonelik  bahsedilen  teknikler  hi¢bir  vakada

kullanilmamustir.

Bulgular ve analizlerin geneline bakildiginda, laboratuar ve
ekokardiyografi bulgularindan ziyade klinik ozelliklerin ve izlemde gelisen

olaylarin mortalite {izerinde daha kuvvetli tahmin yetisine sahip oldugu goriildii.
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Yapilan galismalarda, Tip 2 diyabeti olan hastalarda IE’nin anlamli
derecede daha yiiksek prevelansi oldugu ve diyabetik, 6zellikle insiilin bagimli IE
hastalarinda mortalitenin daha yiiksek oldugu belirtilmistir [95,96]. Bizim
serimizde de diyabetik hastalarda mortalitenin daha fazla gorildigi (p=0,037) ve
diyabetin mortalite i¢in risk artiran bir faktor (OR:2,810, p=0,042) oldugu

goriildil.

Basvuru aninda yiiksek olasilikli IE vakalarmi tanimlamak igin erken
skorlama sistemi gelistirmeyi amaglayan Richet ve arkadaslarinin 2039 katilime1
ile yaptiklar1 kohortta, onceki kalp kapak hasari, ates, emboli, inme,
splenomegali, ¢omak parmak, 16kositoz ve eritrosit sedimantasyon hizinin 50
mm/sa iizerinde olmast birbirinden bagimsiz bir sekilde IE ile iliskili bulunmustur
[59]. Bizim c¢alismamizda hastalarin %83’iinde ates, %64 iinde ifiirim vardi ve
%47’sinde 16kositoz saptandi ve yine %47’sinde sedimentasyon hizi1 50 mm/sa’in
iizerinde bulundu. Organomegali oldukga sik bir bulgu olup hastalarin %40’inda
izlendi. Ancak bizim ¢alismamizda kontrol grubu olmadigindan dolayi, bagvuru
aninda hangi hastalar icin IE’den siiphelenilmesi gerektigine iliskin yorum

yapmak dogru olmayacaktir.

Dikkat ¢ekici olarak hastalarimizin %30’unun, gelis aninda pnomoni ile
uyumlu klinige sahip olmasi, biiyiik oranda ge¢ ve komplike hale geldikten sonra
merkezimize basvurdugunu diisiindiirmektedir. Buna ragmen, hastalarimizin
yaklasik yaris1 sikayetlerinin baglangicindan itibaren ilk 15 giin icinde
merkezimize bagvurmus olup, bu hastalarda 6liim orani anlamli olarak daha
yiiksek gozlenmistir. Onceki ¢aligmalarda da benzer olarak, bagvuru dncesi daha
kisa semptomatik donem, Sliim ile iligkili bulunmustur [97]. Basvuru dncesi daha
uzun hastalik siiresi, yavas ilerleyen, goreceli olarak daha ilimli bir IE seyrini
yansitiyor olabilir, veya agresif hastaligi ve daha agir semptomlari olan hastalarin

daha erken tibbi bakim ariyor olmas1 bu gruptaki mortalite artigini agiklayabilir.
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IE’de mortaliteyi ve olumsuz prognozu saptayabilecek klinik belirtegleri
arastiran bir ¢alismada, yas, cinsiyet, infekte kapak, etken mikroorganizma ve sol
ventrikiil fonksiyonu gibi konvansiyonel belirtecler olumsuz prognoz gostergeleri
arasinda degildi. Ancak, ucuz, kolay ulagilabilir belirteclerden anormal beyaz
kiire say1s1, serum albiimin diizeyi, serum kreatinin seviyesi, kalp ritmi, iki major
Duke kriterinin varligi veya goriiniir vejetasyon kotli prognozun giivenilir ve
giiclii gostergeleri olarak bildirilmistir [97]. Bizim serimizde baslangi¢ beyaz
kiire degeri, izlemde ulagilan en yiiksek beyaz kiire degeri ve notrofil yiizdesi
ortalamalari/ortancalar1 6liim grubunda anlamli olarak daha yiiksek olsa da,
lojistik regresyon analizi yapildiginda risk artisina neden olmadiklari
goriilmiistiir. C-reaktif protein ve serum kreatinin degeri yliksekligi, hem
ortalamalarin farki hem de olim riski artisina bakildiginda, biyokimyasal

belirtecgler arasinda en dnemli mortalite gostergeleri olarak belirlendi.

Trombosit aktivasyonunun tromboembolik olaylarda 6nemli bir rolii
oldugu ve MPV’nin de trombosit aktivasyonunun bir gostergesi oldugu kabul
edilmektedir. Cesitli calismalar MPV’nin IE’deki tromboembolik olaylar:
ongorebilecek kullanigli bir biyobelirteg olarak kullanilabilecegi hipotezine
temellendirilmistir ve basvuru aninda o6lgiillen MPV, embolik olay gerceklesen
hastalarda gergeklesmeyenlere gore daha yiiksek bulunmustur [98]. Bu bilgilere
dayanarak bizim hastalarimizda da basvuru aninda 6l¢iilen MPV ile 6lim orani

arasindaki iliski incelendi ancak anlamli bir artis saptanamadi.

Cerrahi, baz1 hastalarda hayat kurtarict bir segenektir. Akut donemde
hastalarin %25-50’si, iyilesme sonrasi donemde ise %20-40’inda gerekir. Buna
karsilik, hastaligin aktif agsamasi sirasinda cerrahi tedavi, oldukga risklidir [99].
Serimizdeki hastalarin %29,5’ine izlemleri sirasinda cerrahi tedavi uygulandi.
Bunun yani sira, epikrizdeki bilgilere gore, %4,1 hasta operasyon randevusu ileri

bir tarihe verilerek taburcu edilmisti.
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Operasyon sonrasi mortalite son serilerde %5-15 arasinda bildirilmistir ve
yas, eslik eden hastaliklar, infeksiyona neden olan patojenin tiirii, kardiyak
yapilardaki hasarin boyutu, sol ventrikiil disfonksiyonu derecesi ve ameliyat
esnasinda hastanin hemodinamik durumu gibi degiskenlere baglidir. Bizim
serimizde opere edilmis hastalarda 6liim oram1 %22 olarak bulundu. Ote yandan,
cerrahi yapilan grup ile yapilmayan grup arasinda sagkalim farki yoktu. Cerrahi
yapilan hastalarin az olmasi ve belki de cerrahi yapilmasi gereken hastalardan
daha azma cerrahi yapilmis olmasi ihtimali, bu oranin giivenilirligini

azaltmaktadir.

Cerrahinin zamanlamasi, IE yonetiminde oldukca 6nemli bir faktor olup,
literatiirde cerrahi zamanlamasina dair geliskili veriler mevcuttur. Bu ¢eliskiler
randomize ¢alismalarin azlig1 ve gozlemsel ¢alismalarin analizine engel pek ¢ok
karistirict faktdr olmasi sonucudur. Cerrahi antibiyotik tedavisinin ilk haftas
icinde yapildiginda, niiks ve protez kapak disfonksiyonu riski artabilir [13].
Bununla birlikte, ¢cogu arastirma, ozellikle komplike IE’de erken cerrahinin
faydali oldugu yoniinde sonuglanmistir [94,100]. Bizim serimizde opere edilen
hastalar sonlanima gore incelendiginde, Olim grubundaki hastalarin anlamli
olarak daha erken opere edildigi goriildii. Hastalarin operasyona kadar bekleme
stireleri sagkalim grubunda 40 + 46 giin iken 6liim grubunda 13 £ 9 giin idi (p =
0,004). Bu durum muhtemelen erken cerrahiyi kaginilmaz kilan mortalite ile
iligskili ve dolayisiyla yanlilik yaratan degiskenlerin ¢okluguna baglhdir. Zaten
lojistik analizde de, bu degerlerin Oliim riski agisindan anlamini yitirdigi

gbzlendi.

Cerrahi konsiiltasyonuna iligkin veriler incelendiginde, hastalar i¢in acil
cerrahi kararmin almmasinda bir takim aksakliklar oldugu goriildii. Ozellikle
komplikasyonlarin eslik ettigi, karar siirecinin zor oldugu vakalar igin
yaklagimlarin dayandirildigi temele iligkin kayitlarin eksikligi fark edildi. Acil
cerrahi karar1 alinmis olsa da, dncesinde istenen tetkikler, konsey i¢in haftanin bir

giiniiniin beklenmesi gibi durumlar i¢in fazlaca zaman kaybedildigi, ayrica
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gerekce belirtilmeden operasyon diisiiniilmeyen, veya genel durum diizeldiginde
tekrar konsiiltasyonu istenen hastalarin ¢oklugu dikkat ¢ekmekteydi. Bu durum,
cerrahi zamanlamasi ve cerrahi ic¢in hasta seciminin standardize olmadigini
gostermektedir. Multidisipliner yaklasim ve iigiincii basamak merkezin hastalara
saglayacagi avantaj, bahsedilen durumlar sonucu ortadan kaybolmus gibi
goriinmektedir. Gliniimiizde karar vermenin zor oldugu vakalarda, multidisipliner

ekip yaklasimi, en iyi yontem olarak kabul gérmektedir [101].

Calismalarda, IE yonetiminde, multidisipliner ve koordineli bir
yaklasimin kuruldugu bir politikanin getirilmesiyle birlikte 6zellikle dogal kapak
endokarditine bagli mortalitede 6nemli bir azalma oldugu gosterilmistir. Cerrahi
yapilmasinin yalniz basina bu sonuglari etkilemedigi, ancak cerrahi mortalitedeki
azalmanin belirgin etkisinin oldugu belirtilmistir. Hastanin IE siiphesi saptandig1
anda, i¢ hastaliklari, kardiyoloji, infeksiyon hastaliklar1 ve kalp ve damar
cerrahisinden olusan multidisipliner degerlendirmeye tabi tutulmasi bu tarz
yonetim stratejisinin temel taslarindan biridir. Bu tarz ¢alismalarda erken cerrahi
i¢in diisiik bir esik vardir. Ilk multidisipliner degerlendirmeye kalp cerrahmnin da
katilim1 ameliyat i¢in en iyi zamanlamay1 belirlemek i¢in ¢ok Onemlidir. Tim
ekokardiyografi bulgulari ile global embolik riski degerlendiren bir kardiyologun
ve cerrahi risk ile birlikte basarili sonuglanabilecek muhafazakar yaklagimin
olasiligin1 degerlendirebilen cerrahi ekibin birlikte calismasi olduk¢a Snemlidir
[102,103]. Hastanemizde buna benzer bir politika izlenmemekte olup,
multidisipliner yaklasimin hasta tan1 aldig1 an devreye girmesine iliskin bir pilot

calismanin IE mortalitesinde azalma ile sonuglanacagi dngoriilebilir.

Her ne kadar calismamizdaki IE epidemiyolojisi ve mikrobiyolojik
ozellikleri gelismis tllkelere benzer sekilde degisiklik gosterse de, mortalite igin
ayni sey sOylenemez. Serimizde hastane i¢i 6liim orami %26,2 gibi yliksek bir
oranda saptanmustir. Literatiirde IE hastalarinda hastanede 6liim oranmnin %9,6 ile

%26 arasinda degistigi belirtilmistir ve hastaya ait 6zelliklerden fazlaca etkilenir

[9]. Bu sonug, hastanemizin kritik hastalarin sevk edildigi bir {igiincii basamak
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referans merkezi olmasina ve bir ihtimal, 6len hastalarin dosyalarinin, 6lim giinii
arsive gonderilerek kaybolmalarinin engellenmesinden kaynaklanan secilime
bagli olabilir (Daha 6nce belirtildigi gibi, dosyas1 arsivde bulunamayan hastalar,
calismaya dahil edilmemistir). Ayrica, nozokomiyal IE ya da protez kapak IE’si
olanlar ile olmayanlar arasinda 6liim ag¢isindan istatistiksel olarak anlamli bir fark
saptanamamistir.  Onceden detayli aciklandigi gibi, antibiyotik profilaksi
kilavuzlarinin giincellendigi 2007 yili 6ncesi ve sonrasinda izlenen hastalar
karsilastirildiginda, 2007 yilindan 6nce kabul edilen vakalarda sagkalim anlamli
olarak daha diisiik bulunmustur (%95 giiven araliginda OR: 2,619, p=0,023). Bu
durum merkezimizde yillar iginde IE ydnetiminin iyilestirildigine isaret ediyor
olabilir. Kontrol grubu olmadigi icin profilaksinin etkinligine iliskin yorum

yapilmast dogru olmaz.

Caligmaya dahil edilen hastalar sonlanim noktasina gore incelendiginde,
11 (%9) hastanin bagka bir merkeze tedavi olmak {izere (cogunlugu cerrahi islem
icin) ve 5 (%4,1) hastanin da tedavi siireci tamamlanmadan kendi istekleri ile
hastaneden ayrildiklar1 saptandi. Zaten ligiincii basamak bir referans merkezi olan
hastanemizden hastalarin siire¢ sonlanmadan ayriliyor olmasi, hasta yonetimine

iligkin bir takim sorunlarin gostergesi olabilir.

Sistemik emboliler, IE vakalarmin %30-50’sinde bildirilmistir ve dahasi
hem mortalite hem de morbiditeyi artirir [104]. Semptomatik embolilerin gogu
merkezi sinir sistemini tutabilir. IE hastalarinin %12-40’1nda beyinde embolik
olaya iligkin klinik kanit saptanir ve bu oran ti¢lincii basamak merkezler ile yogun
bakim tinitelerinde daha yiiksektir. Giiniimiizde embolik hadiseleri azaltmak i¢in
kanitlanmis tek medikal segenek sistemik antibiyotik tedavisidir. Embolik
olaylar1 etkileyen en onemli faktorler S. aureus’a bagli endokardit olmasi ve
ekokardiyografide oOlgiilen vejetasyon boyutunun biiyiikligii olarak saptanmuistir.
Literatiirde embolik olaylar ile mortalitenin iligkisi lizerinde durulmaktadir [105].
Bizim ¢alismamizda izlemde serebrovaskiiler olay geciren hasta oranm1 %24 idi.

Santral sinir sistemi embolisi, ya da diger tim embolik hadiseler ile Oliim
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arasinda anlamli bir iligikiye rastlanmadi. Emboliye zemin hazirlayan faktorleri
belirleyebilmek ig¢in, prospektif, mikrobiyolojik etkenin cinsi ve vejetasyon

biytkliigii gibi degiskenleri inceleyen yeni ¢alismalara ihtiyag vardir.

Hastalardan, klinik izlemleri esnasinda akut bdbrek hasari, karaciger
fonksiyon testlerinde yiikselme, norolojik bulgu, pnémoni, mekanik ventilasyon,
hipotansiyon, sepsis, yeni gelisen kalp yetmezligi, DIC ve kanama olanlarda
Oliimiin anlamli olarak daha fazla goriildiigli saptandi. Ancak bu bulgularin her
biri ayr1 ayri, hali hazirda klinik seyrin kétii olduguna isaret eder ve IE’den
bagimsiz mortalitesi zaten yiiksektir. Esas olan, hangi durumlarin yukaridaki
sonuglara zemin hazirladigim saptamaktir. Ornegin, akut bobrek hasari hastalarin
%47,5 gibi bir oraminda goriilmiisti. Bu durumun IE’nin embolik ya da
immiinolojik bir komplikasyonu mu yoksa tedavide kullanilan ajanlara bagl
iyatrojenik bir hasara m1 bagli oldugu net olarak ayirt edilememektedir. Baglangic
klinik 6zelliklerinin oncelikli degerlendirilmesi ve daha da iyisi prospektif
caligmalar, bu amaca hizmet edebilir. Bundan yola ¢ikilarak, bizim ¢alismamizda
lojistik analizlere ¢ogunlukla hastanin hastaneye basvurusu aninda mevcut olan

klinik 6zellikler dahil edilmistir.

Antiagregan ajanlarin IE’de kullanimi tartismali bir konu olmaya devam
etmektedir. Antiagregan ajanlarin {E’de kullammmin denenmesi, vejetasyon
olusumunda plateletler ve fibrinin 6nemli rol almasina ve asetilsalisilatlarin anti-
inflamatuar etkisini g6z Onlinde bulundurulmasina dayanir. Trombositler,
vejetasyonun dnemli bir bileseni olmanin yani sira, yiizeyler {izerinde trombosit
varligi da belirgin bir sekilde fibrin yumagina bazi mikroorganizmalarin
yapismasini artirtr. Hayvan modellerinde asetilsalisilatin vejetasyon yiikiinii ve
embolik hadiseleri azalttig1 gosterilmistir. Ayrica ¢aligmalarda asetilsalisilatlarin
biyofilm olusumu iizerinden direk antimikrobik etkileri yaninda alfa hemolizin
inhibisyonu ile anti-stafilokokkal etkinlikleri olduguna iliskin kanitlar da
mevcuttur. Bu gozlemlere dayanarak, asetilsalisilat gibi trombosite karsi

maddeler, endokardit tedavisinde potansiyel bir ek tedavi olarak ilgi
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uyandirmustir. Ancak IE hastalar, septik arterit ve embolik infarktlarda hemorajik
transformasyon gelisimine ve dolayisyla beyin kanamasi gelistirmeye yatkindir.
Bu temellere dayanarak, antiagregan ajan kullanimi ile IE gidisatina yonelik
arastirmalar yapilmistir. Celigkili sonuglar olmakla birlikte genel kani,
antiagregan ajanlarin embolik hadiseleri azaltmayip kanama riskinde 1limli bir
artis yaptig1r yoniindedir [80,104]. Hastaneye basvuru aninda, uzun siireli
antiagregan ajan kullaniminin 6lim riski ile iliskili oldugu c¢alismamizda
belirlenmistir. Bu durum hem asetilsalisilatlar icin hem de asetilsalsilat dist
antiagreganlar icin gecerlidir (Astilsalisilat i¢in %95 giiven araliginda OR: 2,644,
p=0,021, asetilsalisilat dis1 antiagregan ajanlar icin OR: 3,952, p=0,015). Ileri
analizlerde, antiagregan ajan kullaniminin embolik hadise, serebrovaskiiler olay
ya da kanama ile iligkisi olmadigi da tespit edilmistir. Antiagregan ajan
kullanicilardaki bu artmig 6liim, bir ihtimal, hali hazirda bu ajanlar altinda dahi
trombiis ve vejetasyon gelistirecek kadar giiclii inflamasyon ve bakteri yiikii
olmasina baglanabilir. Bir bagka muhtemel durum da, antiagregan ajan onerilmis
grubun daha ¢ok komorbiditesi olmasina ve daha agir yapisal kalp hasarina isaret
etmesi olabilir. Giincel kilavuzlarda IE seyri esnasinda antiagregan tedavi
onerilmemekle birlikte, kanamasi olmayan bir hasta baska bir nedenle
antiagregan tedavi almakta ise kesilmesi gerektigine iligkin yeterli kanit olmadigi
belirtilmektedir [13]. Bu konunun aydinlatilmasi i¢in prospektif, yas ve komorbid

durumlara gore ayarlanmig analizleri olan yeni ¢aligmalara ihtiyag vardir.
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6. SONUCLAR

Bu c¢alismaya baslarkenki amacimiz, hastanemizde IE tanisi ile izlenmis
hastalarin demografik ve klinik 6zelliklerini belirlemek, sonlanim noktasina etki
edebilecek faktdrlerin neler olabilecegini saptamakti. Ozellikle cerrahi tedavinin
ve hastanin beraberinde getirmis oldugu risk faktorleri ile birlikte, almakta oldugu
tibbi tedavilerin 6liim ya da sagkalimla iliskisini belirleyerek, IE hastalarmin

bundan sonraki yonetim siireclerine katkida bulunabilmek ana hedefimizdi.
Elde ettigimiz sonuglara gore:

Hastalarin, infeksiyonun yerine ve kalp icinde yabanci cihaz varligina
gore smiflamasi su sekildedir: 69 (%56,6) sol tarafta dogal kapakta gelisen IE, 38
(%31,2) sol tarafta protez kapakta gelisen IE (9°u erken, 29°u ge¢ PKE), 5 (%4,1)
sag tarafta IE, 5 (%4,1) kalp ici cihazla iliskili IE ve 5 (%4,1) vejetasyonun
yerinin belirtilmedigi IE. Protez kapak endokarditleri ile &liim arasindaki iliski
incelendiginde, istatistiksel olarak anlamliliga ulagsmamakla beraber, PKE’de

daha yiiksek oranda 6liim gozlenmisti.

Infektif endokardit hastalarinin yas ortalamasi, Avrupa iilkelerine paralel

olarak artmaktadir ve yas, kotii sonlanim ile uyumlu bulunmustur.

Akut romatizmal ates Oykiisii %35 seviyesinde gozlenmis olup, sikligi
gelismis tiilkelerdekinden oldukca yiiksek olup, en sik kalple ilgili hazirlayici
faktor olarak belirlenmistir. Ayrica hastalarda protez kapaklarin ve implante kalp
pili / defibrilatér kullaniminin giderek artmasinin da serimizdeki hasta profilini

etkiledigi diistiniilmektedir.

Serimizdeki mikrobiyolojik iiremeler degerlendirildiginde, hem protez
hem de dogal kapaklarda tek basma en sik iireyen etkenin S.aureus oldugu

(%25,5) goriilmiistiir. Literatiirde bu etkenin kotii sonlanim ile iliskisi bildirilmis
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olsa da, bizim analizlerimizde 6liim ile iligkisi gdsterilememistir. MRSA bizim

merkezimiz i¢in simdilik 6nemli bir sorun gibi gériinmemektedir.

Kiiltiir negatif endokarditlerin orani, hala kabul edilebilir oranlarin
olduk¢a iizerindedir. Bunun yaninda, cerrahi materyalin kiiltiire ve diger
incelemelere gonderilme oranlar1 da istenilen seviyenin altindadir. Higbir
ameliyat materyali, kiiltiir negatif endokarditlerin sikligina ragmen, PCR ile

incelemeye gonderilmemistir.

Kiimiilatif TEE kullanim1 %78,7 oraninda olup literatiir ile uyumlu olsa
da, protez kapaklarin tiimiine TEE ile degerlendirme onerilirken, bizim serimizde
protez kapagi olan hastalardan 5’ine (yapay kapak endokarditlerinin % 14°{i) TEE
yapilamamistir. Ayrica, intraoperatif TEE’nin merkezimizde kullanilmadigi da
anlasilmistir. Hastalarin izleminde, kontrol ekokardiyografi kullanim oram
beklenenden diisiik olarak gozlenmistir. Molekiiler goriintiileme yontemleri de,
stiphede kalinan protez kapak endokarditi olanlar dahil, hi¢bir hastanin tanisinin

netlestirilmesinde kullanilmamustir.

Serimizdeki hastalarin  %29,5’ine izlemleri sirasinda cerrahi tedavi
uygulandi. Opere edilmis hastalarda hastane i¢i 6liim orani %22 olarak bulundu.

Bu oran, literatiirde belirtilen oranlarin biraz tizerindedir.

Serimizde hastane i¢i Oliim oran1 %26,2 gibi yiiksek bir oranda
saptanmustir. Literatiirde IE hastalarida hastanede 6liim oranmimn %9,6 ile %26
arasinda degistigi belirtilmisgtir. Bunu yani sira, {ligiincii basamak bir merkez
olmamiza ragmen, 11 (%9) hastanin baska bir merkeze tedavi olmak iizere
(cogunlugu cerrahi islem igin) ve 5 (%4,1) hastanin da tedavi siireci

tamamlanmadan kendi istekleri ile hastaneden ayrildiklar1 saptandi.

Klinik izlemleri esnasinda gelisen komplikasyonlara bakildiginda, akut
bobrek hasari, karaciger fonksiyon testlerinde ylikselme, ndérolojik bulgu,

pndmoni, mekanik ventilasyon, hipotansiyon, sepsis, kontrol ekokardiyografide
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kotiilesme, yeni gelisen kalp yetmezligi, DIC ve kanama olanlarda o6limiin

anlamli olarak daha fazla goriildiigli saptandi.

Hastalarin analizinde, bagvuru aninda mortaliteyi belirleyebilecek
degiskenler yas, hipertansiyon ve diyabetes mellitus varligi, semptom siiresinin
akut (15 gilin altinda) olmasi, asetilsalisilat kullanimi, asetilsalisilat dig1 herhangi
bir antiagregan ajan kullanimi, CRP, serum kreatinin ve PAB degeri yiiksekligi

olarak belirlendi.
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7. ONERILER

. Kiiltiir negatifligini azaltmak i¢in kan kiiltiirli sayilar1 artirilmali, egitimler
diizenlenmeli ve bolimler arasi iletisim mutlaka kurulmalidir. Ayrica
ameliyat materyali gibi degerli spesimenlerden inceleme igin Grnekler
mutlaka gonderilmeli, ©nerilen yontemler kullanilmalidir. Ugiincii
basamak olan merkezimizdeki PCR gibi ileri yOntemler hastalarda
secilerek uygulanmalidir.

. Protez kapak endokarditlerinde TEE kullanimi artirilmalidir. Boliimler
arast isbirligi kurularak intraoperatif ekokardiyografinin de kullanima
girmesi olumlu sonuglar1 artirabilir. Bunun yani sira, semptom ve bulgusu
olmayan hastalarda bile, sessiz komplikasyonlari belirlemek ve vejetasyon
boyutunu, dolayisiyla tedaviye yaniti takip etmek i¢in ilk iki haftada
kontrol ekokardiyografi uygulamasi, IE hastalar1 igin bir rutin haline
getirilmelidir.

Ivedilikle IE y&netiminde, multidisipliner ve koordineli bir yaklasimimn
kuruldugu bir politikanin getirilmesine ihtiya¢ vardir. Cerrahinin
zamanlamast ve planlanmasi sonlanim iizerinde kritik etkiye sahiptir.
Hastanemizde cerrahi karar alinma siirecinde ve rasyonelinde eksiklikler
oldugu ve bu siirecin uzadigi, belirli bir algoritmanin uygulanmadig:
belirlenmistir. Ilk multidisipliner degerlendirmeye kalp cerrahmnin da
katilim1 saglanmalidar.

. Hastalarimizda, asetilsalisilat ve asetilsalisilat dis1 antiagregan ilaglarin IE
sliphesi aninda kesilmesi giindeme gelmelidir.

Ozelllikle yiiksek riskli hastalar1 dnceden belirlemek ve daha dinamik bir
tedavi yaklasimi karari almak onemlidir. IE giiniimiizde kabul
edilemeyecek kadar yiiksek morbidite ve mortaliteye sahiptir ve bu
durum, erken tani, antimikrobiyal tedavi ve erken cerrahi de dahil olmak
lizere uygun yonetim i¢in standart bir ekip yaklasimi ile biiyiik Olciide

azaltilabilir.
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