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“Sapere aude (dare to know) ...Laziness and cowardice are the
reasons why such a large part of mankind gladly remains minors all

their lives, long after nature has freed them from external guidance”

“Sapere aude (atrévete a saber) ... la pereza y la cobardia son causa
de que una gran parte de los hombres continte a gusto en su estado
de pupilo, a pesar de que hace tiempo la Naturaleza los libero de ajena

tutela”

Emmanuel Kant
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ABREVIATURAS

El: endocarditis infecciosa

EVP: endocarditis sobre valvula protésica
ADVP: adictos a drogas via parenteral
HTA: hipertension arterial

SNC: sistema nervioso central

MMII: miembros inferiores

ETT: ecocardiografia transtoracica

ETE: ecocardiografia transesofagica

ETE 3D: ecocardiografia transesofagica en 3 dimensiones
IC: insuficiencia cardiaca

ICC: insuficiencia cardiaca congestiva
NYHA: New York Heart Assossiation

CF: clase funcional

CEC: Circulacion extracorpérea
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RESUMEN

INTRODUCCION Y OBJETIVOS

La endocarditis infecciosa (El) es una patologia poco frecuente
pero que reviste una elevada morbimortalidad.” Desconocemos su
comportamiento en nuestro medio y las implicaciones prondésticas de
las complicaciones perianulares y del timing quirdrgico. Con este
estudio pretendemos analizar el comportamiento de las El con
complicaciones perianulares, valorar los factores prondstico en aquellas
que reciben tratamiento quirdrgico en el proceso infeccioso y las

posibles implicancias prondésticas en relacion al timing quirdrgico.

MATERIALES Y METODOS

Estudio retrospectivo, monocéntrico, que analiza 391 casos de El
en 20 afios en el Complejo Hospitalario Universitario de canarias. Se
recogieron comorbilidades y datos demograficos, asi como variables

pre, intra y postoperatorias.

RESULTADOS

De los 391 casos evaluados, el 62,9% recibieron tratamiento
quirdrgico y un cuarto de la muestra presenté complicaciones
perianulares. La localizacion principal fue en valvula aortica vy
afortunadamente mas frecuente en valvulas nativas (64%) que en

protésicas (32%). El principal microorganismo el Staphylococcus
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epidermidis. Clinicamente se presenta como un cuadro febril en mas del
90% de los casos acompafado de distintos grados de insuficiencia
cardiaca en el 37,3%, complicados con embolias (22%), ictus (11,8%)
y trastornos de la conduccion (10%). La mortalidad a 30 dias fue del
22,3% en la muestra general ascendiendo al 28,9% si analizamos
unicamente los pacientes quirdrgicos. Las complicaciones perianulares
no demostraron ser un factor independiente de mortalidad, no asi la
insuficiencia cardiaca y el tiempo de circulacion extracorpérea
prolongado. La Unica causa predisponente en nuestro medio para
presentar una complicacion perianular ha sido ser portador de una
protesis valvular especialmente en los primeros 12 meses pos implante.
La cirugia en menos de 48 horas desde el diagnostico reduce la
mortalidad en aquellos pacientes en insuficiencia cardiaca

descompensada.

CONCLUSION

En nuestro medio, la El se presenta en hombres de edad media y
en nuestra muestra ninguna comorbilidad aumenta de manera
significativa la mortalidad a 30 dias. Los factores independientes de
mortalidad hospitalaria son la insuficiencia cardiaca, el tiempo de
circulacion extracorporea y la cirugia emergente (antes de las 48 horas
del diagnostico). Esta Ultima actia como factor protector Unicamente
en pacientes con insuficiencia cardiaca descompensada en quienes

reduce la mortalidad esperada.

Palabras clave: endocarditis infecciosa, absceso, timing quirdrgico, cirugia.
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ABSTRACT

INTRODUCTION

Infective endocarditis is a rare pathology but it has high morbi-
mortality rates.” We don’t know its behaviour in our area of influence and
the prognosis that it has when associated with perianular complications
and according with the surgical timing. We aim to analyse the behaviour
of infective endocarditis with perianular complications, the prognostic
factors in those how go to surgery within the infectious process, and the

prognostic implications of the surgical timing.
MATERIALS AND METHOD

Retrospective and monocentric study that analyses 391 cases of
infective endocarditis in 20 years at the University Hospital of Canary
Islands. We updated comorbidities and demographic data as well as

pre, intra and postoperative variables.
RESULTS

62,9% out of the 391 cases of infective endocarditis required surgical
treatment and one fourth had perianular complications. The most
frequent localization was the aortic valve and fortunately more in native
(64%) than in prosthetic valves (32%). The main responsible was
Staphylococcus epidermidis. Clinically it presents with fever in 90% of
the cases associated with different degrees of heart failure (37,3%),
embolisms (22%), stroke (11,8%) and intra-cardiac conduction block
(10%). The overall 30 days’ mortality was 22,3% that goes up to 28,9%
in the surgical group. The perianular complications were no significant

factor for mortality. Independent factor for mortality were hear failure and
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prolonged extracorporeal pump time. The only associated factor with
perianular complication in our area was to have a prosthetic valve mainly
12-month post-implant. Surgery performed before 48 hours from

diagnosis reduces mortality in patients with unresponsive heart failure.
CONCLUTIONS

In our area of influence, infective endocarditis affects middle age men
and no comorbidity was related with higher 30 days’ mortality. The
independent factor for in-hospital mortality were heart failure,
extracorporeal pump time and emergency surgery (before 48 hours
from diagnosis). This last factor acts as a protective factor only in
patients with unresponsive heart failure reducing expected mortality in

these patients.

Key words: infective endocarditis, abscess, surgical timing, surgery.

Este documento incorpora firma electrénica, y es copia auténtica de un documento electrénico archivado por la ULL segun la Ley 39/2015.
Su autenticidad puede ser contrastada en la siguiente direccion https://sede.ull.es/validacion/

I dentificador del docunento: 3470184 Codigo de verificacién: XakaWwQy

Firmado por: Guadalupe Sauchelli None Fecha: 31/05/2021 08:37:14
UNIVERSIDAD DE LA LAGUNA

Maria de las Maravillas Aguiar Aguilar 14/06/2021 16:24:16
UNIVERSIDAD DE LA LAGUNA

12/110



Universidad de La Laguna
Oficina de Sede Electréonica
Entrada
N° registro: 2021/43344
N° reg. oficina: OF002/2021/42699
Fecha: 31/05/2021 08:37:51

. INTRODUCCION

1. Definicion y clasificacion

La endocarditis infecciosa (El) es la infeccion microbiana de la
superficie endocardica, principal y generalmente de las valvulas
cardiacas. Afortunadamente es infrecuente, pero implica un tratamiento
prolongado, costoso y complejo y deja como resultado una elevada

morbimortalidad en los pacientes que la padecen. '

Clasicamente se las clasifica segun su tiempo de presentacion
clinica en agudas (treinta dias), subagudas (hasta 6 meses) y cronicas
(mas de 6 meses). Actualmente otras clasificaciones son mas utilizadas
pues tienen mas utilidad clinica y asistencial. Asi, segun la situacion
diagnostica hablamos de El definitiva o posible; segun el sitio anatomico
en izquierda y derecha; segun el tipo de valvula sobre la que asientan
en nativas o protésicas y en general se destaca el microorganismo
implicado cuando se conoce. También es importante aclarar en las El
sobre valvula protésica si esta es precoz, es decir antes de los 12 meses
de la cirugia de recambio valvular o tardia. Por ultimo, influenciado como
la gran mayoria de las enfermedades infecciosas, se define a la El
nosocomial como aquella adquirida dentro de un centro hospitalario
(mas alla de las 72 horas del ingreso) o hasta 8 semanas tras el alta y/o
realizacion de un proceso invasivo e incluso se propone ampliar éste

periodo hasta 6 meses.?*

Las distintas clasificaciones existen y tienen utilidad debido a la
cambiante evolucion en el diagndstico, prondstico y tratamiento de esta

enfermedad.
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2. Diagnostico

Desde la primera descripcion de la El en el siglo XIX por Sir William
Osler, la presentacion clinica de esta enfermedad ha sufrido grandes
cambios®, y también ha cambiado nuestra sociedad y el perfil de
paciente que por ende la padece. Por otro lado, los grandes avances
tecnoldgicos y la disponibilidad actual en casi todos los centros
hospitalarios de diagnosticos microbiologicos y de nuestra tan
apreciada y Uutil ecocardiografia hace que afortunadamente el
diagnostico sea cada vez mas precoz y esto juega a nuestro favor
teniendo en cuenta la variada presentacion clinica que puede haber.
También son cada vez mas las técnicas de imagen que buscan aportar

luz a los grises en el diagnoéstico de la EI con aportes muy importantes.

Actualmente el diagndstico de El se realiza siguiendo los criterios de

Duke modificados.?®
Criterios mayores:
- Hemocultivos (HC) positivos:

» Microorganismos tipicos obtenidos en 2 HC separados:
Streptococcus viridans, Streptococcus gallolyticus (s. bovis),
grupo HACEK (H. Influenzae, Haemophilus parainfluenzae, H.
Aphrophilus, H. Paraphrophilus, Actinobacillus
actinomycetemcomitans, Cardiobacterium hominis, Eikenella
corrodens, Kingella kingae y K. denitrificans.), Staphylococcus
aureus y Enterococos.

» Microrganismos compatibles con El obtenidos de hemocultivos

persistentemente positivos: 2 HC positivos obtenidos de dos
muestras separadas por 12 horas o en al menos 3 de 4 HC

obtenidos en 1 hora.
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» Un Unico HC positivo para Coxiella burnetii o un titulo de IgG de

fase | mayor a 1:800.
- Prueba de imagen positiva:

» Ecocardiograma positivo para El: vegetaciones, abscesos,
pseudoaneurismas, fistula intracardiaca, perforacion valvular o
aneurisma y dehiscencia parcial nueva de valvula protésica.

» Actividad andémala alrededor del lugar de implante de la valvula
protésica detectada por FDG PET/TC (tomografia por emision de
positrones con florodesoxiglucosa) si la protesis lleva mas de 3
meses implantada, o SPECT/TC (tomografia computarizada por
emision monofénica) con leucocitos marcados con isétopos.

» Lesiones paravalvulares definidas por tomografia computarizada
(TC) cardiaca.

Criterios menores:

- Situacion predisponente: enfermedad cardiaca congénita, uso de
drogas via parenteral.

- Fiebre: temperatura corporal mayor de 38°C

- Fendmenos vasculares: embolias arteriales mayores, infartos
pulmonares  sépticos, aneurisma infeccioso  (micotico),
hemorragia intracraneal, hemorragias conjuntivales y lesiones de
Janeway (lesiones hemorragicas indoloras en palmas y plantas).

- Fendmenos inmunitarios: glomerulonefritis, noddulos de Osler
(panadizos dolorosos en pulpejos de dedos de manos y pies),
manchas de Roth (hemorragias retinales de centro claro) y factor

reumatoide.
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- Evidencia microbiologica: HC positivo que no cumplen un criterio
mayor O evidencia serolégica de infeccion activa con un

microorganismo compatible con El.

Teniendo en cuenta éstos criterio se considera diagnoéstico definitivo
la presencia de 2 criterios mayores o de 1 criterio mayor y 3 menores o
de 5 criterios menores. También, si hubiera 3 criterios menores o 1
mayor se consideraria un diagnostico probable de endocarditis

infecciosa y se recomienda tratarla como si lo fuera.?

Para poder diagnosticar la endocarditis infecciosa primero hay que
pensar en ella puesto que las manifestaciones clinicas son de lo mas
variadas. Asi hay que tener en cuenta los factores predisponentes, ya
gue no todos haremos una endocarditis expuestos a la misma situacion;
las propiedades especificas de algunos microorganismos y la fuente de

la bacteriemia.

2.1 Factores predisponentes:

¢ Diabetes: esta enfermedad de base guarda relacion con El por
Staphylococcus aureus y es un factor independiente de mal
pronostico y mayor mortalidad .

o Adiccion a drogas via parenteral (ADVP): en estos pacientes se
afecta generalmente las valvulas derechas del corazon y suelen
llevar un curso recurrente mientras continuen con el habito toxico.
Generalmente se deben a gérmenes de la piel como
Staphylococcus aureus y gérmenes Gram negativos como la
Pseudomona aeruginosa. Pueden ser polimicrobianas y estar

asociadas a infeccion por VIH. Salvo que el paciente esté muy
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inmunocomprometido, el prondstico en pacientes VIH positivos
suele ser similar a los negativos. ’

e Hemodialisis: debido a una via de acceso utilizada
frecuentemente y a la inmunosupresion que implica el estadio
terminal de la insuficiencia renal.

o Cardiopatia subyacente: actualmente la valvulopatia reumatica ha
ido perdiendo el primer lugar en paises desarrollados como
Espanfa para dejar el sitio a otro tipo de valvulopatias ( prolapso
mitral y valvulopatias degenerativas principalmente) como
principal causa predisponente para El siendo aproximadamente
un 8,9 % frente a un 37,4% en algunas de las series publicadas.®

o Cardiopatias congénitas (CC): aquellas cianéticas no tratadas y
con shunt postoperatorios paliativos o con conductos u otro
material protésico.

o Portadores de valvulas protésicas o dispositivos intracardiacos:
éste factor predisponente es el que ha incrementado y continua
incrementando debido a la mayor utilizacion de los mismos. '

e Endocarditis previa: la recurrencia de la enfermedad se situa en

torno al 10% en la mayoria de las series de mas de 10 afios.®

2.2 Perfil bacteriologico.

e Fuente de la bacteriemia: las bacteriemias espontaneas
transitorias de microorganismos productores de El suelen ser
relativamente frecuentes, pero de corta duracion y escaso monto.
Por esto, la mayoria de los episodios de El tiene un origen
desconocido ya que no se las puede asociar a un procedimiento
0 situacion generadora de bacteriemia clara. Hasta en el 85% de

las manipulaciones dentales se han documentado bacteriemias
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de 15 a 30 minutos de duracién de gérmenes productores de El.
Con una frecuencia algo menor ocurre luego de procedimientos
invasivos gastrointestinales y genitourinarios. Los catéteres
endovenosos son una fuente frecuente de bacteriemia en
pacientes hospitalizados siendo la endocarditis nosocomial cada
vez mas vista en la practica clinica.” Las inyecciones
endovenosas de drogas ilicitas, fundamentalmente la cocaina,
producen un riesgo muy elevado de bacteriemia y El no solo por
las escasas medidas antisépticas sino por las lesiones cutaneas y
multiples punciones en sitios con infecciones locales.

o Propiedades especificas de los microorganismos: 10s
microorganismos causantes de El deben presentar determinantes
de membrana o adhesinas que medien una adhesion selectiva a
determinados tejidos y mostrar resistencia a la accion bactericida
del sistema de complemento. Asi, la El es producida por un
espectro reducido de gérmenes. El 80% de las El tiene como
germen causal un estreptococo oral, estafilococo o enterococo.'

o Streptococcus Viridans: actualmente se consideran dentro
del grupo viridans a otros estreptococos como el S. mutans,
S. anginosus, s. salivarius y otros. Estas bacterias son las
causantes de El de curso subagudo, generalmente en
valvulas nativas y con enfermedad cardiaca subyacente."

o Streptococcus Bovis: es un habitante normal del tubo
digestivo y las bacteriemias por éste patdégeno se asocian a
carcinoma o patologia colonica.

o Streptococcus Agalactiae: ubicado normalmente en la

boca, la vagina, la uretra anterior y el tubo digestivo, causa
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El en menos del 5% de los casos pero mas del 50% cursa
con rapida destruccion valvular, generalmente del lado
izquierdo, y con eventos embdlicos mayores.™

o Streptococcus Pneumoniae: era el responsable del 10% de
las El antes de la primera gran inmunizacion en 1945,
Actualmente es responsable del 1 al 3% de los casos y se
asocia generalmente a una meningitis con una mortalidad
del 50%. "

o Staphylococcus Aureus: coco Gram positivo aerobio y
coagulasa positivo que habita la nasofaringe, la piel, la
vagina y mas raramente el periné y recto. Las bacteriemias
por este patdgeno estan asociadas a infecciones de piel y
partes blandas, asi como a catéteres intravasculares.
Generalmente compromete las valvulas izquierdas y tiene
un curso agudo y fulminante con una mortalidad cercana al
40%. El compromiso valvular derecho se produce en ADVP.

o Staphylococcus Epidermidis: coco Gram positivo aerobio y
coagulasa negativo cuya localizacion y comportamiento
como causante de El son similares a Sta. aureus, pero en
menor frecuencia y virulencia.

o Enterococos faecalis, faecium y durans: cocos Gram
positivos aerobios habitantes normales del tracto digestivo,
genital femenino y uretra anterior. Sus bacteriemias se
originan de instrumentaciones, traumatismos o infecciones
del tracto genitourinario como asi también de infecciones o
cirugias del aparato digestivo. En mujeres, también

asociada a ceséarea o aborto." Cuando generan El suele
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tener un curso subagudo y afectar las valvulas izquierdas
principalmente la valvula mitral.

o Grupo HACEK (Haemophilus  aggregatibacter o
actinoibacillus, Cardiobacterium, Eikenella y Kingella):
bacilos Gram negativos que en ausencia de otro foco
infecciosos su presencia en hemocultivos es altamente
sugestiva de El. Es responsable del 5 al 10% de las El "y
SU Curso es subagudo pero con vegetaciones friables y alta
tasa de embolizaciones.

o Neisserias: cocobacilos Gram negativos que en la era pre-
antibiotica era responsable de hasta el 10% de las El
(Neisseria gonorrhoeae). Actualmente la El por neisseria es
muy infrecuente y cuando ocurre rara vez sera por el
gonococo.

o Corynebacterium: en relacion con el uso de catéteres
central pero muy infrecuente y, por lo general se manifiesta
sobre valvulas previamente dafadas.

o Brucella: la El por éste microorganismo es una rara
complicaciéon de la forma aguda de brucelosis y lleva un
curso subagudo de entre 2 a 10 semanas. El cultivo es en
medios especiales y por mas de 4 semanas, lo que hace su
diagnostico mas complejo. Generalmente requerira cirugia
de recambio valvular como parte del tratamiento.

o Coxiella burnetii: es un cocobacilo Gram negativo
intracelular que infecta al paciente al inhalar aerosoles
contaminados. Cuando la Fiebre Q causa El ésta se

caracteriza por la presencia de multiples y pequenas
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vegetaciones que producen una rapida destruccion valvar
en un curso clinico subagudo. Su diagnoéstico es por
serologia.

o Anaerobios: la puerta de entrada son el tubo digestivo
(Bacteroides fragilis), la piel, la boca y la via aérea superior
(Bacteroides  melaninogenicus,  Bacteroides  oralis,
Fusobacterium) pero son raras las El por estos patdgenos.

o Otros microorganismos poco frecuentes, pero no
excepcionales  son  Chlamydia  psittaci,  Listeria
monocytogenes, Pasteurella multocida, Spirillum minus,

Actinomyces y Erysipelothrix rhusiopathiae.'?

2.3 Manifestaciones clinicas:

La endocarditis infecciosa puede tener una presentacion clinica
muy tipica o simular muchas otras entidades clinicas como lo remarque
al inicio de éste apartado. Por ello considero que una manera didactica
de agrupar las manifestaciones clinicas para analizarlas es en el
comienzo, en el periodo de estado y en las complicaciones. Luego

trataré algunas formas espaciales de El.

2.3.1 Formas de Comienzo:

Aunque variadas, las formas de comienzo de una El sobre valvula
nativa es un cuadro febril pseudogripal que carece de manifestaciones
respiratorias francas. La postracion suele ser ligera, aunque en un 30%
de los casos se acompana de artralgias y mialgias que remedan a una

infeccion virica. Cuando éste cuadro persiste mas de 2 semanas
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conforma un sindrome febril prolongado de especial relevancia en
paciente con cardiopatia previa. Otras veces es la descompensacion de
una insuficiencia cardiaca cronica controlada o un cuadro brusco de
descompensacion cardiaca de causa no clara. En las afectaciones de
las valvulas derechas el cuadro clinico comienza como una neumonia
tipica o atipica. Cuadros mas floridos como una glomerulonefritis,
accidente cerebrovascular en menores de 50 afios sin hipertension
arterial con o sin aneurisma asociado y embolias arteriales sistémicas

deben ser considerado indicador de El.

2.3.2. Periodo de estado:

Aqui los signos y sintomas los agruparemos en a) aquellos
constitucionales secundarios a la infeccion, b) causados por lesion
intravascular y c¢) derivados de una respuesta inmune antigeno-

anticuerpo.

a) Sintomas constitucionales (mediados por citoquinas): la fiebre es
el sintoma que aparece con mayor frecuencia en todas las series.
En las El agudas suele ser alta, sobrepasando con frecuencia los
40 °C y asociada a escalofrios; mientras que en la El subaguda
raramente excede los 39°C. La apirexia suele ocurrir en paciente
ancianos, con insuficiencia renal créonica o que hayan recibido
antibioticoterapia inapropiada. También cursan sin fiebre las El de
origen micaético.

En muchos casos los pacientes refieren sudoracion nocturna,
aungue no intensa.

Astenia, adinamia, anorexia algunas veces y la pérdida de peso
se observan frecuentemente. Son sintomas como las mialgias,

artralgias y cefaleas los que hacen pensar algunas veces en
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enfermedades infecciosas mas frecuentes como cuadros virales
o infecciones urinarias o gastrointestinales.

b) Sintomas segundarios a lesion intravascular: me refiero con estos

a los que derivan del efecto destructivo local de la infeccion o por
embolizacion a distancia de segmentos septicos. Las El con
afectacion valvular nativa presentan un soplo cardiaco en mas del
80% de los casos en el momento del diagndstico y casi en su
totalidad a lo largo de la evolucion del cuadro. Estos se deben a
la perforacion y desinsercion de las valvas, a la rotura de cuerdas
de distinto orden y deformidades que generan un déficit de
coaptacion por lo que son soplos de regurgitacion. Mas raro es
que la vegetacion por su tamafo genere una estenosis vy
resistencia al flujo a través de la valvula con el consiguiente soplo
de estenosis. Luego, el paciente que ya tenia un soplo previo por
valvulopatia de base varia el tipo de soplo y esto es altamente
indicativo de El. La triada clasica de fiebre + soplo cardiaco +
anemia se mantiene vigente y es casi patognomoénica de El,
aunque cada vez sea mas infrecuente derivado de la complejidad
de los pacientes.
Las embolizaciones a distancia de partes de las vegetaciones
pueden ser de distintos tamanos y afectar a capilares y arteriolas
y a arterias de mayor tamarfio con el dafio consiguiente a ese
segmento arterial del organismo.

c) Sintomas derivados de la respuesta inmune: en la El subaguda es
donde especialmente se desencadena una respuesta humoral a
la exposicion a los antigenos bacterianos. Como manifestaciones

cutaneas de este proceso son las petequias las mas
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frecuentemente encontradas, pero a la vez mas inespecificas.
Deben buscarse en torso a nivel supraclavicular y en espalda, en
la conjuntiva palpebral o bulbar, en la mucosa yugal y en el
paladar. Las hemorragias subungueales en astillas son también
muy frecuentes, pero también inespecificas. Los nédulos de Osler
son pequefios, muy dolorosos y de tinte rojo violaceo que
aparecen en pulpejos de dedos de manos y pies y estan
presentes hasta en un 20 % de las El subagudas. Las manchas
de Janway son de mayor tamafo, planas, eritematosas o
francamente hemorragicas y se localizan en palmas de manos y
plantas de pies son mas infrecuentes. La esplenomegalia leve a
moderada, blanda y dolorosa esta presente en la actualidad en la
mitad de las El subagudas mientras que en la era pre-antibidtica
estaba presente en casi la totalidad de las El.

En el fondo de ojo podemos observar el signo de Litten que
corresponde a petequias en forma de llamas o astilla, aunque mas
frecuentemente se observan las manchas de Roth que son
hemorragias de mayor tamafo redondeadas de bodes nitidos e

irregulares con un centro blanquecino.

2.3.3. Complicaciones:

La El es una enfermedad con una elevada morbimortalidad no
solo por la afectacion cardiaca en si o por tratarse de una
infeccion grave, sino también por las complicaciones que
derivan de esta situacion patoldgica y que ocurren en mas de
la mitad de los pacientes incluso varias de ellas en un mismo
paciente con las consiguientes consecuencias e implicaciones

prondsticas 3.
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Las complicaciones mas frecuentes son las cardiacas y son la
insuficiencia cardiaca, los abscesos intracardiacos, los
bloqueos auriculoventriculares, el infarto agudo de miocardio y
la pericarditis.

La insuficiencia cardiaca es la complicacion mas frecuente y la
principal causa de indicacion quirdrgica en plena actividad
endocarditica y la primera causa de muerte. Por lo general, lo
que lleva a un paciente a entrar en una situacion de
insuficiencia cardiaca aguda refractaria a tratamiento médico
esta en relacion a la ruptura de las valvulas o del aparato
subvalvular con la insuficiencia valvular aguda y severa o
masiva que el corazén no es capaz de compensar porque no
tiene tiempo. Asi cuando se trata de la valvula mitral y ocurre
una insuficiencia mitral aguda y de gran magnitud, el flujo
sistolico regurgitante hacia una auricula izquierda poco
complaciente y de tamafio normal o poco aumentado, se
transmite rapidamente al arbol venoso y capilar pulmonar en
forma de wuna verdadera onda sistdlica regurgitante
denominada onda S o R ( mal denominada onda V gigante)
que se traduce clinicamente en la aparicion de edema agudo
de pulmédn y soplo sistélico rudo e intenso con un tercer ruido
aumentado y hasta un cuarto ruido. El pulso arterial es
pequeno y celer a la vez que el indice cardiaco y la presion
arterial caen. La insuficiencia aortica aguda severa que
también cursa con un rapido deterioro del estado
hemodinamico del paciente, se caracteriza por la constante

taquicardia, apagamiento de ambos ruidos cardiacos y un
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soplo diastolico suave y corto, asi como el doble resalto
diastolico palpable en el pulso. El reflujo aértico masivo no solo
reduce la duracién del soplo diastolico, sino que produce un
cierre anticipado de la valvula mitral con la consiguiente rapida
progresion de la insuficiencia cardiaca y el desarrollo del
edema agudo de pulmon.

En contadas ocasiones, grandes vegetaciones generalmente
de origen micotico o del grupo HACEK pueden generar una
estenosis por ocupacion del orificio valvular y la consiguiente
insuficiencia cardiaca asociada.

Es poco frecuente que fistulas intracardiacas por rotura de un
absceso o perforacion septal, una miocarditis 0 una embolia
coronaria sean las causantes de la patogenia de la
insuficiencia cardiaca en la El.

Los abscesos anulares y perianulares son complicaciones
frecuentes que se presentan en el 30% de los casos de EI.™
Su presencia es considerada un signo de infeccion no
controlada con antibiéticos y ensombrece el pronostico ya que
pueden producir fistulas', infiltrar el septo interventricular,
dificultan la  resoluciébn quirdrgica predisponiendo a
dehiscencias o recidiva de la infeccion sobre valvula protésica.
Suelen asociarse en hasta un 4% de los casos con afectacion
del sistema de conduccién sobre todo si la endocarditis es de
localizacion aortica. Asi, hay distintos grados de blogueo
auriculo-ventricular o de las ramas de haz de His y suele tener
mayor asociacion a insuficiencia cardiaca y muerte por lo que

su presencia indicaria tratamiento quirdrgico inmediato.
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El infarto agudo de miocardio que puede ocurrir por
embolizacion al arbol coronario de fragmentos de la
vegetacion, afortunadamente es poco frecuente y rara vez
presenta sintomas en el contexto clinico del paciente con
endocarditis.

La pericarditis es también una complicacion infrecuente y
suele verse asociada a Staphylococcus aureus como agente

causal.

Las complicaciones neuroldgicas por embolias ocurre entre el
6 a 9% de los pacientes con EI® y pueden o no tener
aneurismas micoticos asociados. Empeoran el prondstico y si
bien el diagndstico generalmente es clinico, hay ocasiones que
la zona afectada es silente y se necesita de una tomografia
axial computarizada para demostrar la afectacion isquémica o
mas raramente hemorragica y su localizacion. Con menor
frecuencia que las complicaciones neuroldgicas vasculares, la
El puede estar asociada a meningitis, encefalopatia séptica,

convulsiones y cefaleas.

2.4. Formas especiales

2.4.1 Endocarditis sobre valvula protésica

Esta situacion clinica hace referencia a la infeccion de alguna
porcion de un sustituto mecanico o bioldgico, autdlogo o heterdlogo, e
incluso a cualquier valvula reconstruida con cualquier tipo de material.

Por lo tanto, el término “endocarditis en dispositivos de reemplazo”
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(replacement devices endocarditis) utilizado por Kirklin y Barratt-Boyes
seria mas apropiado. Igualmente, como esta entidad surgié en la
década del sesenta como complicacion de los primeros reemplazos
valvulares que entonces eran protésicos se acufid y se ha mantenido
en el tiempo, pero haciendo referencia a un mayor grupo que al que el

término en si se refiere.

Esta infeccion puede ocurrir en dos escenarios clinicos bien
diferenciados. Uno se presenta como una situacion de septicemia y fallo
multiorganico que no responde al tratamiento antibidtico y que reviste
una elevada mortalidad; y otro que cursa como un cuadro similar a la El
subaguda sobre valvula nativa. Al primero se lo denomina EVP precozy
es aquel que ocurre antes del afio del reemplazo valvular. El segundo
se denomina EVP tardia y ocurre mas alld del afio de cirugia.
Inicialmente se consideraba como precoz los primeros sesenta dias del
postoperatorio pero numerosos estudios epidemiolégico que
encuentran Staphylococcus aureus meticilin resistente hasta 12 meses
después de la cirugia y cuyo origen es nosocomial han sugerido ampliar

el periodo y actualmente es mayormente aceptado.

Esta clasificacion es actualmente muy utilizada no solo por las
diferencias pronosticas derivadas de la presentacion clinica sino
también porque actualmente las EVP representan entre el 15y 20% de

las El'y van en aumento’® en las series mundiales.

Ya desde la década de los ochenta con los dos grandes trabajos
de Ruteldge en Maryland, Estados Unidos, y de Arvay y Lengyel en
Alemania, se conoce de forma confiable que el riesgo de padecer una
EVP es mayor de manera precoz y hace su pico en torno a las 5

semanas de la cirugia y se extiende hasta los 12 meses con un riesgo
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acumulativo de aproximadamente 3%.%'® Este riesgo se vio disminuido
en las valvulas porcinas y casi nulo en los homoinjertos, sin haber
diferencias estadisticamente significativas entre las valvulas mecanicas

y bioldgica. "’

A partir de los 12 meses de la cirugia de remplazo valvular el
riesgo de EVP es en torno al 0,5%/afo y constante para todas las

protesis incluidos los homoinjertos. '8

Vale aclarar que la EVP precoz es considerada una infeccion
adquirida en el hospital. Esto es de relevancia de cara a la
antibioticoterapia empirica que se utilizaria hasta aislamiento de germen

causal y justifica la mayor virulencia y peor pronéstico. "
Los factores de riesgo para padecer EVP son:'>"

- La presencia de El activa en el momento de la cirugia de
reemplazo valvular

- Los reemplazos valvulares multiples

- La ausencia de profilaxis antibidtica en el preoperatorio y

perioperatorio.

Como mencioné anteriormente, no hay una clara diferencia entre el
riesgo de padecer EVP si ésta es bioldgica o mecanica, pero se deberia
tener en cuenta, pensando en la fisiopatogenia de la infeccion de un
material protésico, la capacidad del Staphylococcus aureus vy
Staphylococcus epidermidis para adherirse a las superficies protésicas
e inertes, siendo estos los principales microorganismos presentes en las
EVP precoces™. Lo que si varia segun si la valvula es mecénica o
bioldgica es la localizacion de la infeccion. Mientras que en las valvulas

mecanicas el unico sitio para adherirse es el anillo puesto que las valvas
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cuentan con tratamiento antiadherente, en las bioldgicas hay mayor
destruccion de los velos valvulares protésicos. Asi, aunque en ambas
existen complicaciones perianulares como abscesos, estos son mas

frecuentes en las EVP en valvula mecanica.'®

Por ultimo, en las EVP tardias es posible encontrar en mas del 50%
de los casos manipulaciones dentales, infecciones cutaneas o del tracto
urinario. Luego, el perfil bacteriolégico es claramente de infecciones
extra-hospitalarias?®, siendo el principal microrganismo aislado el
Streptococcus viridans (30%), seguido por los Estafilococos coagulasa
positivo (20%) y coagulasa negativo (10%), Gram negativos (10%) y
hongos (5%).

El prondstico es ominoso?', principalmente si se asocia a
insuficiencia cardiaca, si es precoz y si el germen causante es el

Staphylococcus aureus.

2.4.2. Endocarditis nosocomiales

Se definen como aquellas adquiridas después de las 48-72 horas
del ingreso y hasta las cuatro semanas posteriores al alta. Es evidente
que, a mayor numero de procedimientos invasivos, catéteres
intravenosos, mayor estancia hospitalaria de pacientes pluripatologicos
y mayor nuimero de camas de cuidados intensivos, ofrece mayor
cantidad de puertas de entradas. Conjuntamente con el uso de
antibioticos de amplio espectro y la virulencia de los microorganismos
intrahospitalarios, entrega como resultado un aumento progresivo en
los afos de la incidencia de endocarditis adquiridas en el ambito

hospitalario.??
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En cuanto al perfil microbiolégico es el Staphylococcus aureus el
que mas se aisla y se le agrega la caracteristica de poder ser meticilin
resistente. Seguido por bacilos Gram negativos, Entreococcus y
Staphylococcus epidermidis. Este perfil responde al sitio donde se
origina la infeccion siendo la piel la fuente mas comun de estafilococos

y €l tracto urinario de enterococos.

También es de destacar la situacion de vulnerabilidad del paciente
para adquirir una endocarditis nosocomial. Asi, los tres grupos de alto
riego son los grandes quemados (infeccion por Pseudommona
aeruginosa), hemodializados (infeccion por Staphylococcus aureus) e

inmunodeprimidos (cocos Gram positivos).

La mortalidad de esta modalidad de endocarditis es elevada y
responde no solo a lo ya mencionado en cuanto a la fragilidad de los
pacientes y a virulencia de los microorganismos, sino también a la
complejidad y retraso diagnostico y a la limitacion del tratamiento
antibiotico siendo necesaria la cirugia en mas de la mitad de los casos
revistiendo una elevada mortalidad por el tipo de paciente afectado y la

situacion infecciosa en si misma.

2.4.3. Endocarditis derecha

Cuando se afectan las valvulas derechas del corazén suele
guardar relacion o bien con ADVP, o bien con dispositivos
intracardiacos, o con ninguna de estas.?® Analizo las tres situaciones

por separado.

En la gran mayoria de los ADVP' que, afortunadamente va en
disminucién, padecen una El, la valvula afectada no tiene patologia

previa. La recidiva de la El es frecuente debido a la continuacion del
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habito toxico como ya mencioné en secciones anteriores. La valvula que
mas se afecta es la tricuspide y estuviera asociada a afectacion valvular
izquierda el pronostico empeora drasticamente. La presentacion clinica
es aguda v la fiebre suele tardar hasta una semana en remitir a pesar
del tratamiento antibidtico correcto y especifico. El soplo de la
insuficiencia tricuspidea se ausculta en la mitad de los casos a pesar de
que las vegetaciones suelen ser de gran tamario y provocar embolismos
sépticos pulmonares en mas del 75% de los casos.” Por esto Ultimo
debe sospecharse en pacientes ADVP que aparte de la fiebre presenten
hemoptisis, dificultad respiratoria, leucocitosis e infiltrados pulmonares
que pueden cavitarse e incluso ocasionar derrame pleural. El germen
predominante es el Staphylococcus aureus, hongos y gérmenes Gram
negativos en especial la Pseudomona aeruginosa. No es raro que la

infeccion sea polimicrobiana.™

La El asociada a dispositivos intracardiacos es de las derechas la
mas frecuente en la actualidad. De los marcapasos implantados,
aproximadamente el 3-5 % pueden infectares y entre un 20-30%
producen un cuadro de endocarditis. Teniendo en cuenta que su
utilizacién es elevada, es de esperar que cada vez cobren un papel de
mayor relevancia en las series mundiales. El diagnostico es algo
complejo y hay que diferenciar entre la infeccion local del bolsillo donde
se aloja el generador, de la endocarditis asociada. La puerta de entrada
suele ser el primo implante o la manipulacién posterior que se logra
identificar en mas de la mitad de los casos' pero también pueden
infectarse los electrodos por una bacteriemia de un foco distante.?* El

estafilococo es el germen que mas se aisla en hemocultivos.
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Cuando una El derecha se presenta en un paciente que no es
ADVP y tampoco son portadores de dispositivos intracardiacos, en
general se trata de pacientes jovenes inmunodeprimidos con

infecciones nosocomiales.

2.4.4. Endocarditis por hongos

Tiene como microrganismos responsables casi siempre a
Candidas y Aspergillus y ocurre generalmente en ADVP y portadores de
valvulas protésicas'®. También pacientes con alimentacién parenteral,
inmunocomprometidos y diabéticos pueden presentar candidiasis
sistémica con localizacion endocardica. La sospecha clinica es dificil
por no presentarse con los sintomas tipicos y ser pausisintomatica.
Sumado a que los hemocultivos son negativos, hace que el diagnostico
sea dificil. Las vegetaciones que generan son voluminosas y
frecuentemente embolizan a SNC, 0jo, territorio mesentérico y MMII. El
tratamiento con antimicrobianos segun el germen suele ser prolongado
y no es suficiente, debe requerir cirugia.”™ Todas estas caracteristicas

fundamentan el mal pronostico y la elevada mortalidad de estos casos.

2.5 Técnicas de imagen

El tercer pilar diagnostico de la El y que cada vez mas nos brinda
mas ayuda es la ecocardiografia.?> Con los avances en la aparatologia
y la disponibilidad en centros junto con cardidlogos cada vez mas
formados resulta obvio entender la gran relevancia de este estudio a la
hora de hacer el diagnostico. Pero su aporte no acaba aqui. A la hora
del seguimiento, evaluacion de la respuesta al tratamiento tanto medico

como quirurgico y por ende la necesidad o no de cambio en el manejo,
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seguimos haciendo gran uso de esta casi inocua técnica de imagen.
Todo esto hace que la ecocardiografia transtoracica y transesofagica
sean las técnicas de eleccion a utilizar desde que se sospecha una El.
Por lo general se realiza ETT y se utiliza ETE cuando la ETT es sub
Optima y existe alta sospecha clinica de El, cuando se sospecha EVP,
en el seguimiento para valorar complicaciones locales® y frente a
bacteriemias  por  Staphylococcus aureus.’” Los hallazgos
ecocardiograficos son los descriptos anteriormente en los Criterios de
Duke. La sensibilidad de la ETT para diagnosticar vegetaciones en El
nativas y protésicas es del 70% y 50% respectivamente, mientras que
en la ETE es del 96% y 92%. La especificidad es superior al 90% en
ambas modalidades de prueba.' Estos porcentajes se ven disminuidos
en El asociadas a dispositivos intracardiacos donde es mas dificil
observar las vegetaciones. En cuanto al diagnéstico de abscesos
perianulares, la sensibilidad de la ETT es del 50% mientras que la de la
ETE ronda el 90%, ambas con una especificidad del 90%."™ El aporte
de la ETE 3D es en la mejor valoracion del tamafo de las vegetaciones
puesto que hace un mejor analisis volumétrico que la ETE convencional,

lo que se traduce en mejor prediccion del riesgo embolico.™

La tomografia computarizada multicorte si bien tiene una
sensibilidad similar a la ETE para detectar abscesos y complicaciones
perianulares, ofrece mas informacion en relacion a tamario y morfologia
de los absceso, su localizacion y afectacion de estructuras vecina,
tamafno de aorta ascendente e incluso puede utilizarse para valorar
lesiones coronarias cuando una angiografia significaria un elevado

riesgo de descompensacion hemodinamica.'
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Las técnicas nucleares moleculares, es decir tomografia
computarizada por emision de foton simple (SPECT/TC) y tomografia
computarizada por emision de positrones (PET/TC), ganan importancia
al ser de ayuda para El de dificil diagnostico.’™ La primera funciona
marcando leucocitos autdlogos con isotopos que se depositan en la
zona de infeccién y se obtiene imagenes tempranas y tardias que se
comparan. La segunda, obtiene las imagenes a la hora de administrar
el isotopo que se incorpora activamente in vivo a los leucocitos
activados, monocitos-macrdéfagos y linfocitos T CD4 que se acumulan
en el lugar de la infeccion. El aporte esté en diagnosticar El que segun
los criterios de Duke son posibles. Las limitaciones son principalmente
el estado pro-inflamatorio del postoperatorio precoz, trombos activos,
placas arteriosclertticas blandas, vasculitis, tumores cardiacos
primarios y metastasis. La SECT/TC es mas especifica que la PET/TC
para El y se prefiere en aquellas situaciones que requieran alta
especificidad.”™ Cabe destacar que también van a ser capaces de
detectar en todo el organismo sitios con actividad leucocitaria
aumentada. Esto es relevante a la hora de valoracion de émbolos

sépticos y sus localizaciones.

Por ultimo, la tomografia computarizada con y sin contraste y la
resonancia magnética se utilizan rutinariamente para valorar
embolizaciones cerebrales en El. Con mayor sensibilidad la segunda,
incluso para diagnosticar complicaciones neurologicas de la El
asintomaticas y plantear una estrategia terapeutica de cara a timming

quirdrgico.

28

Este documento incorpora firma electrénica, y es copia auténtica de un documento electrénico archivado por la ULL segun la Ley 39/2015.

Su autenticidad puede ser contrastada en la siguiente direccion https://sede.ull.es/validacion/

I dentificador del docunento: 3470184 Codigo de verificacién: XakaWwQy

Firmado por: Guadalupe Sauchelli None Fecha: 31/05/2021 08:37:14

UNIVERSIDAD DE LA LAGUNA

Maria de las Maravillas Aguiar Aguilar 14/06/2021 16:24:16

UNIVERSIDAD DE LA LAGUNA

35/110



Universidad de La Laguna
Oficina de Sede Electréonica
Entrada
N° registro: 2021/43344
N° reg. oficina: OF002/2021/42699
Fecha: 31/05/2021 08:37:51

Como ha quedado claro a lo largo de ésta seccion, el diagndstico
de la El muchas veces es complejo y se requiere de un trabajo en equipo

multidisciplinario.2

Continuando esta ultima idea me gustaria compartir el caso de un
paciente joven en el que realicé una sustitucion valvular aortica y de
aorta ascendente desde raiz con tubo valvulado por técnica de Bentall
por presentar rotura de la pared aortica y taponamiento cardiaco como
clinica desencadenante. Posteriormente, al analizar las muestras
valvulares por PCR (reaccion en cadena de polimerasa) se llegé al
diagnostico de El por Bartonella.?® Espero que al leer el articulo quede

reflejada la complejidad de algunas situaciones.
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INTRODUCCION

Circulation: Cardiovascular Imaging

CARDIOVASCULAR IMAGED

Cardiac Tamponade as an Initial

Manifestation of Infective Endocarditis

With Rupture of the Aortic Wall

and smoking presented with acute dyspnea in the presence of signs of

right heart failure and severe hypotension. Transthoracic echocardiography
showed pericardial effusion with cardiac tamponade, as well as the diastolic col-
lapse of the right ventricle free wall (Figure 1A; Movie | in the Data Supplement),
a bicuspid aortic valve with severe stenosis (Figure 1B; Movie Il in the Data Supple-
ment), and a vegetation attached to this valve (Figure 1C; Movie Ill in the Data Sup-
plement). Emergency pericardiocentesis was performed, and 650 cc of bloody fluid
was extracted, achieving hemodynamic stabilization of the patient. A transesopha-
geal echocardiogram confirmed the echocardiographic findings shown in trans-
thoracic echocardiography, as well as the absence of perivalvular abscess and the
presence of a dilated ascending aorta without echocardiographic evidence of acute
aortic syndrome (Figure 1D; Movie IV in the Data Supplement). A cardiac computed
tomography angiography with and without contrast was performed, demonstrat-
ing a hematoma adhered to the aortic root wall (arrow), with neither penetrating
ulcer nor aortic intramural hematoma or aortic dissection (Figure 2). The patient
underwent cardiac surgery, and an aortic valve vegetation (Figure 3A) as well as a
5 mm diameter rupture of the aortic wall (Figure 3B, arrow) below the right coro-
nary artery ostium and next to the aortic valve ring were found. No atherosclerotic
changes of the adjacent aortic wall or findings suggesting acute aortic syndrome
were evident. The periaortic hematoma was removed. Surgical closure of the aortic
rupture with a pericardial patch to reinforce the aortic ring and implantation of a St.
Jude mechanical valve tube no 21 using Bentall technique were carried out. Blood
cultures were negative, but bath polymerase chain reaction amplification from valve
samples and 1gG antibody titers for Bartonella henselae were positive (=1:800). The
patient received specific antibiotics and progressed favorably until discharged.

It is estimated that the prevalence of blood culture—negative endocarditis rang-
es from 5% to 10%, although more recent studies have placed it at =20%." This
entity is often severe and difficult to diagnose because it can be caused by rare or
uncommon pathogens (one of these being Bartonella spp.) that cannot be grown
using routine blood culturing methods. In blood culture-negative endocarditis,
additional laboratory tests are performed to identify the causal microorganism.
In our case, polymerase chain reaction of valve samples and the specific antibody
titers in blood determined the diagnosis of infective endocarditis (IE) by Barton-
ella henselae. Coxiella and Bartonella are the most frequently isolated bacteria in
blood culture—negative endocarditis, found in up to 47.7% of cases.?

This case presented with cardiac tamponade. Pericardial involvement in IE is
considered infrequent, although its incidence varies between 8.5% in clinical stud-
ies and 20% in pathological series.? It is believed that the main mechanism of peri-
carditis or pericardial effusion in patients with IE is the extension of inflammation
to the epicardium from a perivalvular abscess or erosion of an infected sinus of Val-

n 56-year-old male with a past medical history of hypertension, dyslipidemia,
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salva.* Additionally, bicuspid aortic valve is a risk factor
for aortic aneurysm and acute aortic dissection due to
the underlying acrtopathy, cystic medial degeneration,
and hemodynamic factors caused by this anomaly. The
combined use of transthoracic echocardiography and
transesophageal echocardiogram allowed IE diagnosis,
ruling out aortic dissection and penetrating ulcer. The
computed tomography angiography revealed the pres-
ence of a periaortic hematoma, suggesting the exis-
tence of a rupture at its level. The mortality of patients
with IE and pericardial involvement is high; hence, it is
mportant to recognize this unusual presentation and
ts cause to establish an early surgical treatment, thus
mproving the ominous prognosis. The surgical find-
ngs confirmed the diagnostic suspicion in our patient,
allowing a favorable resolution.
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Figure 3. intraoperative findings.
A, Image from the operating room showing the vegetation that was attached to the bicuspid aortic valve. B, During cardiac surgery, 2 5 mm diameter rupture of
the sortic wall {arrow) below the right coronary artery ostium and next to the aortic vabve ring was found.
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3. Prondstico

El prondstico intrahospitalario arroja una mortalidad de entre 15 a
30%." Como ya he dicho anteriormente y como ocurre en casi todas
las infecciones graves, el pronoéstico es el resultado de una conjuncion
de las caracteristicas del paciente, el microorganismo patdgeno y la
presencia o no de complicaciones cardiacas y extra cardiacas. Por esto
el diagndstico precoz es de primordial importancia y asi identificar a los
pacientes con mayor riesgo de muerte e intentar cambiar el curso de la

enfermedad con intervencion quirlrgica emergente o urgente.
Los predictores de mal resultado clinico son:

- Caracteristicas del paciente: edad avanzada, diabetes mellitus,
portador de protesis valvulares, inmunodeficiencia, enfermedad
renal, enfermedad pulmonar.

- Con relacion al microorganismo patégeno: Estafilococo aureus,
hongos, bacilos Gram negativos no HACEK.

- Complicaciones clinicas: Insuficiencia cardiaca, insuficiencia
renal, accidente cerebrovascular mas que moderado®,
hemorragia cerebral y shock séptico.

- Complicaciones cardiacas (hallazgos ecocardiograficos):
compromiso perianular, insuficiencia valvular izquierda grave,
fraccion de eyeccion del ventriculo izquierdo baja, hipertension
pulmonar, vegetacion grande, disfuncion valvular protésica grave,
cierre mitral prematuro y otros signos de presion diastolica

aumentada.

Por ultimo, al valorar el prondstico segun la respuesta al tratamiento,

la presencia de cultivos positivos después de 48-72 horas de iniciado el
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tratamiento antibidtico especifico es un indicador de mal prondstico y
de muerte hospitalaria por si mismos ya que indicaria la ausencia de
control de la infeccién.”™ En tono al 50% de los pacientes con El
necesitaran cirugia durante la hospitalizacion', y el pronostico depende
en gran medida de la indicacion. Asi, la mortalidad quirdrgica sera
mayor en cirugias emergentes, con insuficiencia renal y shock séptico

0 signos persistentes de infeccion.

4. Tratamiento

El tratamiento de la El esta dirigido a la eliminacion del agente
patdégeno con antimicrobianos. La cirugia busca eliminar material
protésico infectado y drenar abscesos ya que son sitios con mala
cobertura antimicrobiana. El sistema inmunitario del paciente es de
poca ayuda en este tipo de infeccion por la localizacion en endotelio
vascular y valvular. Por ende los regimenes de antibioterapia deben ser
bactericidas y no bacteriostaticos y se prefiere combinaciones a

monoterapia principalmente para combatir gérmenes tolerantes.™

4.1 Tratamiento medico

Otro factor determinante en el éxito del tratamiento es el inicio de
este. El tratamiento antibiotico debe iniciarse inmediatamente luego se
extraer 3 series de hemocultivos separados por 30 minutos. Asi, el
tratamiento antibiotico empirico elegido depende de ciertas cuestiones

a tener en cuenta:

a) Si el paciente ha recibido antibioticoterapia previa
b) Si se trata de una El sobre valvula nativa o protésica y esta Ultima

si es precoz o tardia.
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c) Ellugar de adquisicion de la infeccion, es decir, si es nosocomial
0 extra-hospitalaria y en este Ultimo caso atendiendo a las

caracteristicas epidemioldgicas del area.

Atendiendo a esto ultimo y a todo lo expuesto podemos resumir que
el tratamiento antibiético empirico de El sobre valvula nativa y protésica
debe buscar cubrir estafilococos, estreptococos y enterococos; y que
en el caso de EVP precoz o asociada a procedimientos invasivos
diagnosticos o terapéuticos debe buscar cubrir estafilococos
resistentes a meticilina, enterococos y patégenos Gram negativos no
HACEK.

Las guias clinicas europeas actuales proponen los siguientes

esquemas de antibioticoterapia empirica frente a El:"

1) Ampicilina 12g/dia en 4 a 6 dosis + cloxacilina (oxacilina) 12 g/dia
en 4 a 6 dosis + Gentamicina 3 mg/kg/dia en una dosis

2) Vancomicina 30 a 60 mg/kg/ dia en 2 a 3 dosis + Gentamicina 3
mg/kg/ dia en una dosis diaria

3) Vancomicina 30 a 60 mg/kg/ dia en 2 a 3 dosis + Gentamicina 3
mg/kg/ dia en una dosis diaria + Rifampicina 900 a 1200 mg/dia

en 2 a 3 dosis.

El primer y segundo esquema son para El extra hospitalaria sobre
valvula nativa y protésica tardia, usando el segundo en alérgicos a la
penicilina. El tercer esquema es para EVP precoz, El nosocomial o

asociada a procedimientos invasivos.

Una vez identificado el patdogeno (generalmente 48 horas) el

esguema se debe adaptar al patron de sensibilidad microbiana.™
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INTRODUCCION

Segun el microorganismo, los esquemas antibioticos segun la guia
de la Sociedad Europea de Cardiologia para el tratamiento de las El, son

los siguientes:

o Esquema antibiético para El por estreptococos orales y S. bovis

sobre valvulas nativas

Tratamiento estdndar: 4 semanas

Penicilina G 12-18 millones Ujdia i.v. en 4-6 dosis o continuamente 4 | 6,8, Preferido en pacientes » 65 afios o con
o 135-139 deterioro de la funcion renal o del
Amoxicilina® 100-200 mg/kg/dia iv. en 4-6 dosis 4 I nervio craneal VIl (vestibulocaclear)
o Se recomienda tratamiento de 6 semanas
para pacientes con EVP
Ceftriaxona’ 2 gf/diaiv.oim.en 1 dosis 4 |
Dosis pediatricas:

Penicilina G 200.000 U/kg/dia i.v. en 4-6 dosis divididas
Amoxicilina 300 mg/kg/dia i.v. en 4-6 dosis divididas

a partes iguales

Ceftriaxona 100 mg/kg/dia iv. 0 im. en 1 dosis

Ti i d 2

Penicilina G 12-18 millones Ujdia i.v. en 4-6 dosis o continuamente 2 | 6,8,127, Recomendado solo para pacientes con
o 135-138 EVN no complicada con funcién renal
Amoxicilina® 100-200 mg/kg/dia iv. en 4-6 dosis 2 1 normal

o

Ceftriaxona’ 2 gf/diaiv.oim.en 1 dosis 2 |

combinada con

Gentamicina” 3 mglkg/diaiv. o im.en 1 dosis 2 |
o
Netilmicina 4-5 mg/kg/dia iv. en 1 dosis 2 | La netilmicina no esta disponible
en todos los paises europeos
Dosis pediatricas:
Penicilina G, amoxicilina y ceftriaxona, como se indica
arriba

Gentamicina 3 mg/kg/dia i.v. oi.m. en 1 dosis o 3 dosis
divididas a partes iguales

Para pacientes alérgicos a los betalactdmicos

Vancomocinal 30 mg/kgfdia iv. en 2 dosis 4 | C Se recomienda un tratamiento
Dosis pediatricas: de 6 semanas para pacientes con EVP

Vancomicina 40 mgjkg/dia iv. en 2 o 3 dosis divididas
a partes iguales
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INTRODUCCION

o Esquema antibiotico para El por estreptococos orales y S. bovis

resistentes a Penicilina

Traramiento estandar

Penicilina G 24 millones U/dia iv. en 4-6 dosis o continuamente 4 | 68,135, Se recomienda un tratamiento

o 136 de 6 semanas para pacientes con EVP
Amoxicilinas 200 mg/kg(dia i.v. en 4-6 dosis 4 1

o

Ceftriaxona’ 2 gfdia iv. o i.m. en 1 dosis 4 |

combinada con

Gentamicina® 3 mg/kg/diaiv. 0im.en 1 dosis 2 1

Para pacientes alérgicos a los betalactdmicos'

Vancomicina 30 mgkg/dia iv.en 2 dosis 4 | C Se recomienda un tratamiento

con de 6 semanas en pacientes con EVP

Gentamicina* 3 mg/kg/diaiv. 0im.en 1 dosis 2 1 C

Dosis pediatricass
Igual que mas arriba

CIM: concentracién inhibidora minima; El: endocarditis infecciosa; EVN: endocarditis en valvula nativa; EVP: endocarditis en valvula protésica; i.m.: intramuscular; iv.:
intravenoso.

#éase en el texto completo otras especies de estreptococos.

“Clase de recomendacion.

Nivel de evidencia.

9Referencias que respaldan las recomendaciones.

<0 ampicilina, mismas dosis que amoxicilina.

Preferido en tratamiento ambulatorio.

slas dosis pediatricas no deben exceder las de los adultos.

"Se debe monitorizar la funcidn renal y las concentraciones séricas de gentamicina una vez a la semana. Cuando se administre en una (nica dosis diaria, las concentraciones
séricas previas a la dosis tienen que ser < 1 mg/l y las posteriores a la dosis (pico; 1 h después de la inyeccion) tienen que ser ~10-12 mgj1',

'Se puede intentar una desensibilizacion a la penicilina en pacientes estables.

JLas concentraciones séricas de vancomicina tienen que alcanzar los 10-15 mg/l antes de la dosis, aunque algunos expertos recomiendan aumentar la dosis de vancomicina
a 45-60 mg/kg/dia iv. en 2 o 3 dosis divididas para alcanzar una concentracion sérica minima (C,,,) de vancomicina 15-20 mg/l igual que en la endocarditis estafilococica.
No obstante, la dosis de vancomicina no debe exceder los 2 g/dia a menos que se monitorice la concentracion sérica y se pueda ajustar para obtener un pico de concentracion
plasmatica de 30-45 pg/ml 1 h después de concluir la infusién iv. del antibidtico.

*Se debe tratar a los pacientes con cepas resistentes a la penicilina (CIM > 2 mg/l) igual que para la endocarditis enterocoeical | N
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INTRODUCCION

o Esquema antibidtico para El por Staphylococcus spp. sobre

valvula protésica

Estafilococos sensibles a meticilina

(Flu)cloxacilina 12 g/dia i.v. en 4-6 dosis 26 | 6.8,135,

u oxacilina 136

con

Rifampicina 000-1.200 mg i.v. uoral en 2 o 3 dosis divididas 26 | Algunos expertos proponen iniciar rifampicina

¥ 3-5 dias después de vancomicina y gentamicina

Centamicina® 3 mgfkg/diaiv. oim.en 102 dosis 2 | La gentamicina se puede administrar en una
tnica dosis diaria para reducir la toxicidad renal

Dosis pediatricas?

Oxacilina y (flujcloxacilina, como arriba
Rifampicina 20 mg/kg/dia iv. u oral en 3 dosis
divididas a partes iguales

Pacientes alérgicos a la penicilina’y estafilococos resistentes a la meticilina

Vancomicina® 30-60 mg/kg/dia iv. en 2-3 dosis 26 | 68,135, Serecomienda cefalosporinas (cefazolina

con 136 6 g/dia o cefotaxima 6 g/dia i.v. en 3 dosis) para
Rifampicinal 900-1.200 mg i.v. u oral en 2 o 3 dosis divididas :6 I pacientes con endocarditis sensible a meticilina
y alérgicos a la penicilina sin reacciones
Gentamicina® 3 mgfkg/diaiv.oim.en1 o2 dosis 2 1 anafilacticas

Algunos expertos proponen iniciar rifampicina
Dosis pedidtricas’ 3-5 dias después que vancomicina

Como arriba y gentamicina

La gentamicina se puede administrar en una
tinica dosis diaria para reducir la toxicidad renal

ABC: area bajo la curva; CIM: concentracion inhibidora minima; C_; : concentracion minima; EI: endocarditis infecciosa; EVP: endocarditis sobre valvula protésica.

*(Clase de recomendacion.

Nivel de evidencia.

Referencias que respaldan las recomendaciones.

dLas dosis pediatricas no deben exceder las de los adultos.

Funcion renal, se debe monitorizar las concentraciones séricas de cotrimoxazol 1 vez por semana (2 veces por semana en pacientes con insuficiencia renal).

Se puede intentar una desensibilizacion a la penicilina en pacientes estables.

tLas concentraciones valle de vancomicina (C,;,) deben ser = 20 mg/l. Se recomienda una ABC/CIM > 400 para vancomicina en infecciones por §. aureus resistentes a meticilina.

"Monitorizar la concentracion plasmatica de CPK al menos una vez por semana. Algunos expertos recomiendan afiadir cloxacilina (2 g/4 h i.v.) o fosfomicina (2 g6 hiv)ala
daptomicina para aumentar la actividad y evitar el desarrollo de resistencia a la daptomicina.

iLa daptomicina y la fosfomicina no estan disponibles en algunos paises europeos.

JParece que la rifampicina desempefia un papel especial en las infecciones de dispositivos protésicos debido a que ayuda a eliminar las bacterias adheridas al material extrafio'.
El uso de rifampicina exclusivamente se asocia a alta frecuencia de resistencia microbiana, y no se recomienda. La rifampicina aumenta el metabolismo hepatico de warfarina y
otros farmacos.

*Se debe monitorizar la funcién renal y las concentraciones séricas de gentamicina 1 vez por semana (2 veces por semana en pacientes con insuficiencia renal ).

**Ausencia de beneficio clinico al afiadir rifampicina o gentamicina.
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INTRODUCCION

o Esquema antibiético para El por Enetrococcus spp.

Cepas sensibles a los beralactdmicos y la gentamicina (véase extractos resistentes®/)

Amoxicilinaz 200 mg/kg/dia i.v. en 4-6 dosis 4-6 1 6,8,129, Serecomienda un tratamiento de 6 semanas
con 135,136, para pacientes con sintomas > 3 meses o EVP
186
Gentamicina® 3 mg/kgfdia i.v. o im. en 1 dosis 2-6! 1
Dosis pediatricasi

Ampicilina 300 mg/kg/dia i.v. en 4-6 dosis divididas

a partes iguales

Gentamicina 3 mg/kg/dia i.v. 0 im. en 3 dosis divididas
a partes iguales

Ampicilina 200 mg/kg/dia i.v. en 4-6 dosis 6 1 183-185 Esta combinacién es activa contra las cepas
con de Enterococcus faecalis con o sin alto grado
de resistencia aminoglucosidica, y es la
Ceftriaxona 4 g/diaiv. 0 im. en 2 dosis ) 1 combinacidn de eleccidn para pacientes
. L con endocarditis por E. faecalis con alto
Dosis pediatricas’ grado de resistencia aminoglucosidica
Amaoxicilina, como arriba
Ceftriaxona 100 mg/kg/12 hiv. o im. Esta combinacion no es activa contraE.
faecium
Vancomicina* 30 mg/kg/diaiv. en 2 dosis 6 1 C
con
Gentamicina® 3 mg/kg/dia iv. o im. en 1 dosis 6 1 C
Dosis pediatricas!

Vancomicina 40 mgfkg/dia iv. en 2-3 dosis divididas
a partes iguales
Gentamicina, como arriba

CIM: concentracidn inhibidora minima; El: endocarditis infecciosa; EVP: endocarditis en valvula protésica.

*(lase de recomendacidn.

®Nivel de evidencia.

“Referencias que respaldan las recomendaciones.

4Alto grado de resistencia a la gentamicina (CIM > 500 mg/l): si es sensible a la estreptomicina, sustituir la gentamicina por estreptomicina 15 mg/kg/dia en dos dosis divididas
a partes iguales.

“Resistencia a los betalactimicos: a) si se debe a la produccion de betalactamasa, sustituir la ampicilina por ampicilina-sulbactam o la amaxicilina por amoxicilina-clavulanico,
y b) si se debe a una alteracion de la proteina fijadora de penicilina 5, utilizar regimenes basados en vancomicina.

"Multirresistencia a aminoglucdsidos, betalactamicos y vancomicina: las alternativas propuestas son: a) daptomicina 10 mg/kg/dia mas ampicilina 200 mg/kg/dia iv. en 4-6
dosis; b) linezolid 2 = 600 mg/dia i.v. u oral durante = 8 semanas (1la, C) (monitorizar toxicidad hematoldgica); c) quinupristina-dalfopristina 3 = 7,5 mg/kg/dia durante = 8 semanas.
La quinupristina/dalfopristina no es activa contra E. faecalis, y d) sobre las otras combinaciones (daptomicina mas ertapenem o ceftarolina), constltese con los especialistas en
enfermedades infecciosas.

En cuanto al tiempo de tratamiento médico este va desde 2 a 6
semanas si es una El sobre valvula nativa y deberia ser mas de 6
semanas cuando se trata de una EVP. Cabe aclarar que cuando una El
requiere reemplazo valvular como parte de su tratamiento el comienzo

de la antibioterapia lo marca la negativizacion de los hemocultivos,
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excepto que los cultivos valvulares sean positivos que debe iniciarse un
esquema antibiético nuevo atendiendo a las sensibilidades del ultimo

germen aislado.

En aso del que patdégeno se hongo, pues las opciones terapeuticas
son la anfotericina B lipososmal con o sin flucitosina o una
equinocandina a dosis altas si es por Candidas, y voriconazol en caso

de ser el Aspergillus el responsable.

Patdbgenos mas infrecuentes causantes de ElI con hemocultivos

negativos como Bruecella, Coxiella, Bartonella, Legionella vy
Mycoplasma tienen su tratamiento especifico, se propone el siguiente
esquema en la guia de la Sociedad Europea de Cardiologia para

tratamiento de la Endocarditis infecciosa.’®

o Esquema antibidtico para El con hemocultivos negativos

Patdgeno Tratamiento propuesto® Objetivo del tratamiento

El éxito del tratamiento se define como un titulo de
anticuerpos < 1:60. Algunos autores recomiendan
anadir gentamicina durante las primeras 3 semanas

Daxiciclina (200 mg/24 h)

mas cotrimoxazol (960 mg/12 h)

mas rifampicina (300-600/24 h) durante 3-6 meses®,
oral

Brucella spp.

El éxito del tratamiento se define como titulos de 1gG
antifase | < 1:200, e IgA e IgM < 1:50

Caxiella burnetii (causante de la fiebre Q) Doxiciclina (200 mg/24 h)
mas hidroxiclorequina (200-600 mg/24 h)-, oral (> 18

meses de tratamiento)

Daxiciclina 100 mg/12 h oral durante 4 semanas mas
gentamicina (3 mg/24 h) i.v. durante 2 semanas

Se espera una tasa de éxito del tratamiento = 90%
de los casos

Bartonella spp.?

Levofloxacine (500 mg/12 h) i.v. u oral = 6 semanas o
claritromicina (500 mg/12 h) i.v. durante 2 semanas,
luego oral durante 4 semanas mas rifampicina
(300-1.200 mg/24 h)

Legionelia spp. Se desconoce cudl es el tratamiento dptimo

Mycoplasma spp.

Levofloxacino (500 mgj12 h) i.v. u oral = 6 meses®

Se desconoce cudl es el tratamiento dptimo

Tropheryma whipplei (causante de 1a enfermedad de
‘Whipple)f

Daxiciclina (200 mg/24 h) mas hidroxicloroquina
(200-600 mgj24 h) oral > 18 meses

Tratamiento de larga duracion; se desconoce cuil es la
duracidn dptima

El: endocarditis infecciosa; Ig: inmunoglobulina; iv.: intravenoso.
Adaptado de Brouqui et al',

“Como no hay series grandes, se desconoce la duracidn dptima del tratamiento de EI debida a estos patégenos. Las duraciones que se presentan se basan en informes de casos
seleccionados. Se recomienda consultar con un especialista en enfermedades infecciosas.

*La adicién de estreptomicina (15 mg/kg/24 h en 2 dosis) durante las primeras semanas es opcional.

<La doxiciclina mas hidroxicloroquina (con monitorizacién de la concentracion sérica de hidroxicloroquina) es significativamente superior a la doxiciclina®™.

d95e han descrito diversos regimenes terapéuticos, incluidas las aminopenicilinas (ampicilina o amoxicilina, 12 g/24 hiv.) o las cefalosporinas {ceftriaxona 2 gf24 hi.v.) combinadas
con aminoglucdsidos (gentamicina o netilmicina)®**, Las dosis son las mismas que en la El estreptocécica y enterocdcica (tablas 16 y 18)1%.%,

<Las flueroquinolonas nuevas (levofloxacino, moxifloxacino) son mas potentes que el ciprofloxacino contra les patgenos intracelulares como Mycoplasma spp., Legionella spp.
y Chlamydia spp.

'El tratamiento de la EI de Whipple sigue siendo muy empirico. En caso de afeccion del sistema nervioso central, se debe afiadir sulfadiazina 1,5 g/6 h oral a la doxiciclina. Un
tratamiento alternativo es la ceftriaxona (2 gf24 h i.v.) durante 2-4 semanas o la penicilina G (2 millones Uj4 h)y la estreptomicina (1 g/24 h) i.v. durante 2-4 semanas seguidas de
cotrimoxazol (800 mg/12 h) oral. El trimetoprim no es activo contra T. whipplei. Se han descrito tasas de éxito con el tratamiento a largo plazo (> 1 afio).
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4.2. Profilaxis antibidtica

Un pilar fundamental actual en la endocarditis infecciosa es la
prevencion de la misma. Esto se debe principalmente a que como ya he
mencionado antes, se trata de una enfermedad con elevada
morbimortalidad y elevada estancia hospitalaria teniendo que recurrir a
tratamientos antibioticos prolongados acompafnados de cirugia en mas

de la mitad de los casos.

Entonces segun el tipo de paciente y el tipo de procedimiento se
recomienda actualmente la profilaxis antibiotica con el fin de disminuir

la incidencia.

Se considera poblacion con alto riesgo de padecer una endocarditis

infecciosa a3

- Pacientes con valvulas protésicas, incluidas valvulas transcatéter
y aloinjertos, y con reparaciones valvulares utilizando material
protésico.

- Pacientes con antecedentes de El.

- Pacientes con cardiopatias congénitas cianéticas no tratadas y/o
con shunts postoperatorios paliativos con conductos u otras
protesis. Si la reparacion quirdrgica de la cardiopatia congénita
no deja defecto residual, solo se recomienda profilaxis los
primeros 6 meses tras la cirugia (hasta que se endoteliza el

material utilizado para la correccion de la cardiopatia).
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Se consideran procedimientos de riesgos a: '

- Procedimientos dentales con manipulacion de la regién gingival o
periapical del diente o perforacion de la mucosa oral (endodoncia,
eliminacion de sarro).

- Procedimientos invasivos no dentales en el contexto de una

infeccion.

No se consideran procedimientos de riesgo el tratamiento de caries
superficiales, anestesia local en tejido sano, eliminacion de suturas,
radiografias dentales, colocacion o ajuste de aparatos de ortodoncia o
prostodoncia, extraccion de un diente deciduo o traumatismos de labios

y mucosa oral.

Tampoco se consideran actualmente en las guias los procedimientos
sobre tracto respiratorio (fibrobroncoscopias, laringoscopia, intubacion
endotraqueal o transnasal), del tracto digestivo (gastroscopia,
colonoscopia, ecocardiograma transesofagico) y del tracto
genitourinario (cistoscopia, partos, cesareas), como procedimientos de
riesgo. Es decir que la bacteriemia transitoria que producen no es
causante de El en pacientes de riesgo por lo que la profilaxis no esta
recomendada. Ahora bien, si estas areas estan cursando con un
proceso infeccioso, el esquema antibiético deberia cubrir los gérmenes

causantes de El.
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En fin, si un paciente de riesgo va a ser sometido a un procedimiento
de riesgo, deberia cumplir el siguiente esquema profilaxis antibittica

para la El:

» Dosis Unica 30 a 60 minutos antes del procedimiento de riesgo
de amoxicilina o ampicilina 2 gramos (50 mg/kg en nifios) via oral
o intravenosa.

» En alérgicos a penicilina: dosis unica 30 a 60 minutos antes del
procedimiento de riesgo de clindamicina 600 mg (20 mg/kg) via

oral o intravenosa.

4.3. Tratamiento quirdrgico

Las indicaciones de intervencion quirurgica en fase aguda de la El

Insuficiencia cardiaca

v

v' Trastornos de la conduccion

v" Complicaciones perianulares (infeccion localmente incontrolada)

v’ Sepsis persistente a pesar de tratamiento antimicrobiano
especifico al menos una semana.

v EVP por Estafilococos o Gram negativos no HACK.

v" Vegetaciones mayores de 10 mm con 1 0 mas eventos embolicos
luego de instaurado el tratamiento antibiotico.

v’ Vegetaciones mayores de 15 milimetros.

v El por hongos

Lo que no es tan claro y suscita a controversias es el momento de la
cirugia. Claro esta que si un paciente con El presenta insuficiencia

cardiaca refractaria al tratamiento médico la cirugia es vital y no debe
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dilatarse en el tiempo, asi como que si el estado hemodinamico del
paciente es de cierta estabilidad puede intervenirse trascurrida una
semana de antibioterapia efectiva para lograr mejor control del proceso
infeccioso. Pero no son pocos los pacientes que estan entre medias y
las guias de practica clinica y opinion de expertos no dan una postura

tan clara para estos casos.

Por ultimo, para intervenir quirurgicamente no solo hay que tener en
cuenta si tiene indicacion, sino también hay que valorar las posibilidades
reales de supervivencia del paciente segun sus comorbilidades y
complicaciones derivadas de la situacion clinica actual. Generalmente
utilizamos los scores de riesgo pre quirurgico EURSOCRE | y Il al igual
que en otras intervenciones, pero como no son especificos de
endocarditis, aunque la tienen en cuenta, una valoracion individualizada
y en equipo el cirujano cardiaco con cardiélogos, internistas,

infectologos, anestesistas e intensivitas seria lo mas apropiado.*°
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. JUSTIFICACION

En nuestro medio no conocemos con exactitud el comportamiento
clinico-quirdrgico de la El, la incidencia de complicaciones perianulares,
el tipo de germen, su implicacion en el prondstico ni tampoco su
seguimiento tras el alta hospitalaria. Estimamos oportuno conocer
también si el establecer un tratamiento quirdrgico precoz (menos de 2 dias
tras el diagndstico) puede mejorar los resultados de la cirugia en cuanto a

menor mortalidad hospitalaria.

lIl.  HIPOTESIS Y OBJETIVOS

Con el analisis de las caracteristicas clinicas, microbiologicas,
ecocardiograficas y quirdrgicas se podrian identificar los parametros
que empobrecen el pronodstico y podria modificarse la actitud
terapéutica fundamentalmente en el timing quirdrgico para lograr
mejorar la supervivencia a corto y medio plazo de la El, principalmente

si esta complicada localmente.
Los objetivos de este estudio son:

e Objetivo 1: Describir la incidencia, caracteristicas clinicas,
microbioldgicas y anatdmicas de las endocarditis infecciosas
izquierdas con complicaciones perianulares.

e Obijetivo 2: Determinar los factores pronésticos de mortalidad en
las endocarditis infecciosas con indicacion de cirugia.

e Objetivo 3: Analizar la mortalidad segun el tiempo transcurrido

entre ingreso y cirugia y entre diagnéstico y cirugia.
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IV. MATERIALES Y METODOS

Se trata de un estudio retrospectivo descriptivo de 20 afios, con
datos de los pacientes ingresados y diagnosticados de endocarditis
infecciosa en el Hospital Universitario de Canarias desde junio de 1999
hasta junio de 2020.

1. Criterios de inclusiéon

v Pacientes ingresados en HUC con diagnostico definitivo de El
segun los criterios de Duke modificados, desde junio de 1999
hasta junio de 2020.

v Pacientes con diagnostico definitivo de ElI sobre protesis
valvulares y dispositivos intracardiacos implantables.

v Pacientes con diagndstico definitivo de El con necesidad de
tratamiento quirdrgico del area de referencia del Servicio de

Cirugia Cardiovascular del HUC.

2. Criterios de exclusién

v Pacientes con diagnéstico probable de El segun los criterios de
Duke modificados.
v Pacientes con diagndstico definitivo de El fuera del periodo

analizado.

Se han estudiado las comorbilidades de dichos pacientes, las

situaciones predisponentes para la adquisicion de esta infeccion, las
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complicaciones asociadas, la necesidad de intervencion quirdrgica en
el seno de la infeccion y los valores analiticos preoperatorios y
postoperatorios, asi como los tiempos quirdrgicos. También se
analizaron los dias que trascurrieron entre ingreso, diagnostico,
tratamiento meédico y tratamiento quirdrgico, prestando especial
atencion al tiempo trascurrido entre el ingreso y la cirugia y entre el

diagnostico y la cirugia.

3. Anélisis estadistico
Entre las hipotesis nulas se plantean:

1) Si la incidencia de complicaciones perianulares esta favorecida
por situaciones referentes al microorganismo causal o al tipo de
valvula afectada.

2) Si la cirugia precoz de la El, es decir, menos de 2 dias desde el
diagnostico, en pacientes con indicacion quirdrgica mejora los

resultados.

Las variables cualitativas se presentan como frecuencia vy
porcentaje. Las variables cuantitativas, se expresan en media y
desviacion estandar o mediana y rango intercuartil en funcion de la

naturaleza de las variables.
En primer lugar, llevamos a cabo un andlisis descriptivo de los casos.

En el analisis univariante para las variables categoricas estudiadas, se
empled la prueba de Chi-cuadrado o el test exacto de Fisher. En el caso
de variables cuantitativas, en primer lugar, estudiamos la distribucion de

las varianzas mediante los estadisticos de Kolmogorov-Smirnov y el test
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de Levene, en funcion de dichas pruebas para detectar la normalidad
en la distribucion muestral se empled el test de la t de Student o U de

Mann-Whitney segun la naturaleza de las mismas.

Posteriormente llevamos a cabo una regresion logistica binaria
para ajustar las variables independientes significativas del analisis
univariado, asi como factores de riesgo ya conocidos. Se realiz6 tanto
un analisis condicional hacia delante y hacia atras, para identificar

factores de riesgo independientes.

Un valor de p<0.05 fue considerado estadisticamente
significativo. El analisis estadistico de todas las variables recogidas se
realizd con el programa de paquete informatico estadistico SPSS

version 18.0 para Windows.

4. Consideraciones éticas

El presente estudio de investigacion se rigid bajo las Normas de
buena practica clinica, siguiendo las directrices, requerimientos y
tratamiento de datos y de los pacientes participantes en el estudio

indicados en la Declaracion de Helsinki.
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RESULTADOS

VI. RESULTADOS

1. Descripcion general de la muestra

Se recogieron los datos de 391 pacientes con diagnoéstico de El
que ingresaron al Hospital Universitario de Canarias entre junio de 1999
hasta junio de 2020.

Como reflejo en la Tabla 1, la mayoria de los pacientes eran

varones (288 casos) y con una edad media de 61 + 17 afios.

La principal comorbilidad observada fue la diabetes mellitus tipo 2
(33%), seguida por la insuficiencia renal crénica (18,4%) y EPOC
(11,3%). El 9% de los pacientes con El estaban sometidos a
hemodialisis de manera cronica y el 5,6% eran ADVP. El 9,7% tenian
patologias o recibian tratamiento que les provocaba una situacion de

inmunosupresion y el 2,3% tenian serologia positiva para HIV.

Tabla 1: Datos demograficos y comorbilidades

TOTAL n =391 (100)
Sexo masculino 288 (73,7)

Sexo femenino 103 (26,3)
Edad* 6117
Diabetes mellitus tipo 2 129 (33)
Insuficiencia Renal Crénica 72 (18,4)
EPOC 44 (11,3)
Hemodialisis 35 (9)
ADVP 22 (5,6)

Inmunosupresion 38 (9,7)

Serologia HIV positiva 9(2,3)
Datos expresados en n (%) *Datos expresados en mediana y rango intercuartil.
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En cuanto a la presentacion clinica, la fiebre ha estado presente
en mas del 90% de los casos. El 37,3% de los pacientes presentd
insuficiencia cardiaca distribuida en las distintas clases funcionales de

la NYHA como se observa en la Tabla 2.

Complicaciones embolicas se diagnosticaron en el 22,5% de los
pacientes y sintomas neurologicos acompanaron al 11,8% de los

pacientes.

Mas del 80% de los casos arrojaron hemocultivos positivos, pero

en menos del 50% se logré identificar una puerta de entrada.

El 10% de los pacientes tenia algun grado de trastorno del sistema de

conduccion.

Como complicacion perianular, un cuarto de la muestra tenia
absceso perianular y en el 4,3 % se identifico una fistula entre
cavidades. Cabe destacar que esta complicacion se vio en su mayoria

en pacientes con endocarditis sobre valvula protésica (14,5%).

Mas del 60% de los pacientes presentes en nuestra muestra
necesito tratamiento quirdrgico en el curso agudo de la endocarditis,
dato que se mantiene mas o menos constante a lo largo de los ultimos

20 anos.
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Tabla 2: Presentacion clinica, complicaciones y manejo

Fiebre

Insuficiencia cardiaca
Clase funcional |
Clase funcional Il
Clase funcional llI
Clase funcional IV

Hemocultivos positivos

Puerta de entrada
Desconocida
Oral
Digestiva
Hemat6gena
Urinaria

Embolia

Complicacién neurolégica

Bloqueo auriculoventricular de novo
Absceso perianular

Absceso en Endocarditis protésica
Fistula entre cavidades cardiacas

Tratamiento quirdrgico

Datos expresados en n (%).

TOTAL n = 391 (100)

357 (91,3)
119 (37.,3)
196 (61,4)
36 (11,3)
61(19,1)
26 (8,2)
327 (83,6)

223 (57)
43 (11)
18 (4,6)

87 (22,3)
20 (5,1)
88 (22,5)

46 (11,8)
39 (10)

98 (25,1)

57 (14.6)
17 (4,3)
246 (62,9)
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Gréfico 1: Endocarditis infecciosa y su tratamiento quirdrgico.
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El tipo de endocarditis mas frecuente ha sido sobre valvula nativa,
afortunadamente. Pero la endocarditis sobre véalvula protésica no ha
sido despreciable representando el 32% del total de El de las cuales el
33% ha sido EVP precoz que representa el 10% del total de El. En
relacion a los dispositivos intracardiacos de estimulacion, menos del

10% de las El se asociaron a los mismos.
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Grafico 2: Tipos de Endocarditis infecciosas
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Como reflejamos en la Tabla 3, la principal localizacion en los tres
tipos de El, es decir, tanto sobre valvula nativa como valvula protésica
y protésica precoz, es la valvula adrtica. Seguida por la mitral, la mitro-
aortica, la tricuspidea y la pulmonar. Es decir que independientemente
del tipo de endocarditis, la localizacion mas frecuente es izquierda

principalmente adrtica luego mitral y en tercer lugar mitro-adrtica.

Quiero resaltar aqui que el 45% de las endocarditis sobre valvula

protésica tuvieron un absceso asociado.

53

Este documento incorpora firma electronica, y es copia auténtica de un documento electronico archivado por la ULL segun la Ley 39/2015.
Su autenticidad puede ser contrastada en la siguiente direccién https://sede.ull.es/validacion/

I dentificador del docunento: 3470184 Codigo de verificacién: XakaWwQy

Firmado por: Guadalupe Sauchelli None Fecha: 31/05/2021 08:37:14
UNIVERSIDAD DE LA LAGUNA
Maria de las Maravillas Aguiar Aguilar 14/06/2021 16:24:16

UNIVERSIDAD DE LA LAGUNA

60/110



Universidad de La Laguna
Oficina de Sede Electréonica
Entrada
N° registro: 2021/43344
N° reg. oficina: OF002/2021/42699
Fecha: 31/05/2021 08:37:51

RESULTADOS

TOTAL n =391 (100)
Valvula nativa 251 (64,2)
Adrtica 91 (23,3)
Mitral 80 (20,5)
Mitro-aértica 51 (13,1)
TricUspide 34 (8,7)
Pulmonar 6 (1,5)
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Valvula protésica 125 (32)
Adrtica 82 (21)
Mitral 26 (6,7)
Mitro-aértica 13(3,3)
Tricuspidea 7(1,8)
Pulmonar 2(0,5)

Absceso en Endocarditis 57 (45,6)
protésica
Endocarditis protésica precoz (EPP) 41 (10,5)

Aortica 29 (70,7)
Mitral 7(17.1)
Mitro-aértica 4(9,8)
Tricuspidea 1(2,4)
Pulmonar 1(2,4)

Endocarditis en dispositivos 38 (9,7)
intracardiacos (Endocablitis)
Datos expresados en n (%).
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Grafico 3: localizacion de endocarditis infecciosa sobre valvula nativa.
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Gréfico 4. localizacion de endocarditis infecciosa sobre valvula protésica.
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Los microorganismos que con mayor frecuencia causaron El
fueron los Gram positivos, siendo el Staphyilococcus spp. el
responsable en mas del 40% de los casos, seguido por el
Streptococcus spp. (20,2%) y el Enterococcus faecalis (10,5%) como

los mas representativos de este grupo. Tan solo en el 8,4% de las El se
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responsabilizd a un germen Gram negativo, siendo la Coxiella Burnetti

(2,5%) vy la Escherichia Colii (1,3%) las que mas se diagnosticaron.

Dentro de los Staphylococcus spp., el Staphylococcus Epidermidis mas

frecuente que el Staphylococcus Aureus y en estos Ultimo

mayoritariamente sensibles a meticilina.

Tabla 3: Distribucion por microorganismo asilado

Especie y subespecie TOTAL n = 391 (100)
Desconocido 55 (14,1)
Gram positivos 297 (79)
Estafilococo 163 (41,7)
S. Epidermidis 78 (19,8)
S. Aureus MS 52 (13,3)
S. Aureus MR 14 (3,6)
S. Haemoliticus 7(1,8)
S. Hominis 5(1,3)
S. Lugdunensis 4 (1)
S. Warneri 2 (0,5)
Estreptococo 79 (20,2)
S. Viridans 27 (6,9)
S. Gallolyticus (S. Bovis) 22 (5,6)
S. Agalactiae 5(1,3)
S. Mitis 11 (2,8)
S. Mutans 3(0,8)
S. Gordonii 1(0,3)
S. Sanguis 1(0,3)
S. pyogenes 2(0,5)
Enferococo Faecalis 41 (10,5)
Corynebacterium 5(1,3)
Propionibacterium Acnes 3(0,8)
Bacillus sp. 1(0,3)
Aerococus viridans 1(0,3)
Cutibacterium sp. 1(0,3)
Erysipelothrix rhusiopathiae 1(0,3)
Eubacterium lentum 1(0,3)
Kytococus sedentarius 2(0,5)
Lactobacillus 1(0,3)
Throperyma whippler 1(0,3)
Gram negativos 33 (8,4)
Enterobacter cloacae 3(0,8)
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6(1.5)
3(08)
9(2.3)
2(05)
1(0,3)
1(0,3)
2(05)
1(0,3)
1(03)
2(05)
2(05)
4(1)

Datos expresados en n (%)

La mortalidad de la El en nuestro medio en el periodo estudiado
fue del 29,7% siendo el exitus a 30 dias del 22,3% y exitus por otra

causa del 6,9%.

Los pacientes con ElI pasaron una mediana de 39 dias
hospitalizados, de los cuales 3 dias en la unidad de cuidados intensivos
ucCl.

—

Tabla 4: Mortalidad y estancia hospitalaria.

TOTAL n = 391 (100)

Exitus 116 (29,7)
Exitus quirdrgico 20 (5,1)
Exitus precoz (30 dias) 87 (22,3)

Exitus ofras causas 27 (6,9)

Estancia hospitalaria (dias) * 39 (17-56)

Estancia Unidad de Cuidados intensivos 3 (0-7)
(UCI) (dias) *

Datos expresados en n (%). *Datos expresados en mediana y rango intercuartil.
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En el grupo de pacientes que requirieron intervencion quirdrgica,
el exitus en el quiréfano se produjo en el 8,1% de los pacientes
intervenidos, a los 30 dias en el 28,9% y en el 2,9% de los casos el
exitus fue por otra causa, generalmente infecciones intercurrentes y

fallo multiorganico.

En general, los 246 pacientes intervenidos de El fueron sometidos
a una mediana de 119 minutos de circulacion extracorpérea y 88,5
minutos de clampaje adrtico. La principal complicacion postoperatoria
que afectd a mas de la mitad de los pacientes intervenidos fue el shock
vasopléjico, mientras que el sindrome de bajo gasto cardiaco
represento el 36,3% de los operados. En el postoperatorio el 27,2% de

los pacientes debieron recibir terapia de remplazo renal.

Tabla 5: Resultados quirurgicos.

TOTAL n = 246 (100)
Tiempo de CEC (minutos)* 119 (85-175)

Tiempo de isquemia (minutos)* 88,5 (63-130)
Hemodialisis postoperatoria 67 (27,2)
Sindrome de bajo gasto postoperatorio 90 (36,3)
Shock vasopléjico postoperatorio 131 (53,3)
Exitus quirdrgico 20 (8,1)
Exitus precoz (30 dias) 71 (28,9)

Exitus otras causas 7(2,9)

Datos expresados en n (%). *Datos expresados en mediana y rango intercuartil.
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Gafico5: analisis de 20 afios de Endocarditis Infecciosa.
Titulo del gréfico
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Grafico 6: Mortalidad de la Endocarditis Infecciosa con tratamiento quirtrgico
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2. Andlisis de los abscesos perivalvulares.

Como observamos en la Tabla 6, no encontramos en nuestra
muestra ningun factor predisponente para la complicacion local de una
El con absceso, en relacion con el sexo, edad, comorbilidades,

microorganismo causante o puerta de entrada de este.

Tabla 6: Factores asociados con absceso perianular.

CON ABSCESO  SIN ABSCESO p

n=98 n=293

73 (74,5) 215 (73,4) 0,83
25 (25,5,) 78 (26,6)

65,5 (54-74) 64 (51-73) 0,54
35 (35,7) 94 (32,1) 0,51
8(8,.2) 36 (12,3) 0,26
16 (16,3) 56 (19,1) 0,54
[ Diglisis | 6(6,1) 29(9,9) 0,26
4(4,1) 18 (6,1) 0,44
4(4,1) 34 (11,6) 0,03
44 (44.,9) 117 (39,9) 0,39
17 (17,3) 62 (21,1) 0,42
6(6,1) 34 (11,6) 0,12
9(9,2) 34 (11,6) 0,51
4(4,1) 14 (4,8) 0,78
14 (14,3) 73(24,9) 0,03
1(1) 19 (6,5) 0,03

Datos expresados en n (%). *Datos expresados en mediana y rango intercuartil.

En cuanto a la presentacion clinica, ni la insuficiencia cardiaca ni
la embolia se asocian mas a complicaciones perivalvulares. No asi los
trastornos de conduccion, que son mas frecuentes en pacientes con
abscesos que sin ellos siendo esta diferencia estadisticamente
significativa. Debido a que fisiopatoldgicamente la fistula intracardiaca

deriva de un absceso, su presencia se asocia mas a los abscesos.
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Como consecuencia de que las complicaciones perivalvulares de

las endocarditis infecciosas son una indicacion quirdrgica, el

Cabe destacar que, aunque en las escalas de riesgo quirdrgico
EUROSCORE | Y EUROSCORE Il el dato de si hay o no absceso no se
recoge, en nuestra serie los pacientes con abscesos perivalvulares han
tenido EUROSCORES | y Il mas elevados siendo esta diferencia

estadisticamente significativa.

Tabla 7: Presentacion clinica, complicaciones y situacion preoperatoria en los

abscesos perianulares.

CON ABSCESO  SIN ABSCESO p

(n=98) (n=293)
46 (46,9) 129 (44) 0,62
50 (51) 162 (55,3) 0,87
14 (14,3) 37 (12,6) 0,87
24 (24,5) 63 (21,5) 0,87
10 (10,2) 31(10,6) 0,87
21(21,4) 67 (22,9) 0,77
12(12,2) 34 (11,6) 0,87
novo
14 (14,3) 3(1) <0,01
88 (89,8) 158 (53,9) <0,01
14,5(10,6-21)  14,7(10-18,7) 0,40
90 (62,4-90) 90 ( 52,3-90) 0,39
30(27,3-33)  30,4(28,2-34) 0,26
1,4 (1-2,2) 1,5 (1-2,3) 0,13
32,6 (16,7-53,9) 19,4(8,9-38,9) 0,01
17,2(8,1-34,7)  8,6(3,3-195)  <0,01

Datos expresados en n (%). *Datos expresados en mediana y rango intercuartil.
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RESULTADOS

Al analizar la relacion en cuanto al tipo de valvula afectada, la
presencia de abscesos es mas frecuente en endocarditis sobre valvulas
protésicas que sobre valvulas nativas siendo esta diferencia
estadisticamente significativa. En cuanto a la localizacion, también es

significativa la asociacion entre absceso y valvula aortica.

Tabla 8: Relacion entre absceso y valvula afectada

CONABSCESO  SIN ABSCESO 0
) (n=293)

42 (42,9) 209 (71,3) <0,01
57 (58,2) 68 (23.2) <0,01
30 (30,6) 11(3,8) <0,01
24 (24,5) 38 (13) <0,01
33(33,7) 30(10,2) <0,01
76 (77,6) 96 (32,8) <0,01
7(7.1) 99 (33,8) <0,01
15 (15,3) 48 (16,4) 0,80
4(4,1) 36 (12,3) 0,02
0(0) 8(2,7) 0,10

Datos expresados en n (%).

A la hora de intervenir quirdrgicamente a los pacientes con
abscesos, requirieron tiempos de circulacion extracorporea y tiempos
de isquemia (clampaje adrtico) mayores con una diferencia que es
estadisticamente significativa como se puede observar en la tabla 9.
También en los pacientes con abscesos se obtuvieron mayores valores
de &cido lactico al finalizar la circulacion extracorpérea con significacion
estadistica. No asi la creatininemia postoperatoria que, aunque mayor
en los pacientes con abscesos, no es significativa la diferencia. También
encontramos mayor shock vasopléjico y sindrome de bajo gasto
cardiaco en aquellos pacientes con abscesos y mayo mortalidad

quirdrgica y a 30 dias. No encontramos diferencia estadisticamente
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RESULTADOS

significativa en la estancia hospitalaria general ni en la unidad de

cuidados intensivos (UCI).

Tabla 9: Resultados quirurgicos de los abscesos.

CON ABSCESO

SIN ABSCESO D
(n=293)

(n=98)

Tiempo de CEC (minutos)* 142 (113,5-206) 104 (76-154) <0,01
Tiempo de isquemia (minutos)* MICN(ICETNEIG)] 77 (54-119) <0,01
Acido lactico fin CEC* 2,1(1,4-3,9) 1,7 (1,1-2,5) <0,01
Creatininemia maxima 2 (1,2-2,6) 1,9(1-2,5) 0,76
postoperatoria®

Dialisis postoperatoria 21 (23,9) 46 (29,1) 0,38
Shock postoperatorio 55 (62,5) 76 (48,1) 0,03
Bajo gasto postoperatorio 41 (46,6) 49 (31) 0,02
Dias UVI 4,5 (2-14) 5(2-10) 0,99
Dias hospitalizacion 31,5 (11-53) 49 (18-56) 0,11
Exitus quirdrgico 11(11,2) 9(3,1) <0,01
Exitus 30 dias 38 (38,8) 49 (16,7) <0,01

Datos expresados en n (%). *Datos expresados en mediana y rango intercuartil.

Al hacer un andlisis de regresion en las variables preoperatorias
para padecer absceso obtenemos como variables independientes para
tener complicaciones perianulares las proétesis tanto mecanicas como
bioldgicas, con un leve mayor OR en las primeras; asi como la EVP
precoz. Con diferencia la localizacion adrtica es la de mayor riesgo

seguida de la mitro-adrtica como se recoge en la tabla 10.

Tabla 10: Modelo multivariable de regresion en abscesos

Variables OR IC 95% P

Protesis mecanica 3,686 1,472 9,228 0,005
Protesis biologica 3,639 1,283 10,396 0,015
EVP precoz 3,610 1,124 11,594 0,031
El valvula adrtica 14,902 5,478 40,540 <0,001
El mitro-adrtica 6,657 2,093 21,171 0,001
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3. Analisis de la Mortalidad a 30 dias.

En cuanto a los factores predisponentes para el exitus a 30 dias
han sido la edad y la insuficiencia cardiaca los que mostraron diferencia
estadisticamente significativa, existiendo una relacion lineal entre los
grados de insuficiencia cardiaca y la mortalidad. Es decir que, a mayor
CF de la NYHA, mayor mortalidad a 30 dias, con significancia

estadistica.

Tabla 11: Anélisis de factores asociados con la mortalidad a 30 dias.

NO EXITUS

n=304

59 (67,8) 229 (75,3)

28 (32,2) 75 (24,7)

67 (58,5-74,5) 62 (50-73) 0,02
34 (39,1) 95 (31,3) 0,17
11 (12,6) 33(10,9) 0,64
16 (18,4) 56 (18,4) 0,99
DPEE  10(11.5) 25(8,2) 0,35
8(9.2) 30(9,9) 0,85
56 (64,4) 119 (39,1) <0,01
30 (34,5) 182 (59,9) <0,01
10 (11,5) 41(13,5) <0,01
30 (34,5) 57 (18,8) <0,01
17 (19,5) 24 (7,9) <0,01

Datos expresados en n (%). *Datos expresados en mediana y rango intercuartil.

Tanto la El sobre véalvula protésica como la El protésica precoz
son las situaciones que mayor mortalidad generan en nuestra serie,
tanto en valvulas mecanicas como bioldgicas. En cuanto a la
localizacion, también ha sido significativo para la mortalidad la

localizacion aortica.
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Tabla 12: Anélisis de la mortalidad a 30 dias segun la valvula afectada.

| Valvulanativa
| Valvulaprotésica |
| Valvula protésicaprecoz |
| Protesismecanica |
| Protesis biologica
| Valvulaaorica

| Vavulamitral |
| Valvulas mitral y adrtica
| Valvula tricdspide
| Valvula pulmonar

Datos expresados en n (%).

EXITUS

n=87
46 (52,9)
42 (48,3)
16 (18,4)
20 (23)
22 (25,3)
52 (59,8)
16 (18,4)
17 (19,5)
8(9,2)
0 (0)

NO EXITUS

n=304
205 (67,4)
83 (27,3)
25(8,2)
42 (13,8)
41 (13,5)
120 (39,5)
90 (29,6)
46 (15,1)
32 (10,5)
8 (2,6)

P

0,01
<0,01
<0,01

0,04
<0,01
<0,01

0,04

0,32

0,72

0,13

Nuevamente, se evidencia que la presencia de complicaciones

infecciosas perivalvulares (absceso perianular y/o fistula cardiaca)

aumenta de manera significativa la mortalidad en las El. Al ser esta

complicacion una de las indicaciones para tratamiento quirurgico,

explica que el hecho de que una El se someta a tratamiento quirdrgico

tenga mas mortalidad.

De los valores analiticos preoperatorios analizados, han sido los

leucocitos los que han marcado una diferencia estadisticamente

significativa en la mortalidad en el sentido de que a mayor leucocitosis

mayor mortalidad. Mientras que el hematocrito preoperatorio se ha

comportado como un factor protector ya que en nuestra serie han

presentado mas exitus a 30 dias aquellos pacientes que afrontaron la

intervencion con hematocritos mas bajos como podemos observar en

la tabla 13.
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Como era de esperar, los pacientes con EUROSCORES, tanto
aditivo como logistico, mas elevados presentan mas mortalidad a 30

dias con una diferencia estadisticamente significativa.

También es estadisticamente significativo que a mayores tiempos
de CEC, tiempos de clampaje adrtico y mayores niveles de acido lactico
al final de la intervencion, mas mortalidad. En cuanto a la evolucion
postoperatoria, tanto el shock vasopléjico, como el sindrome de bajo
gasto cardiaco y la necesidad de terapia de remplazo renal son factores

determinantes de la mortalidad a 30 dias.
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Tabla 13: Analisis de la mortalidad a 30 dias en relacion a las complicaciones vy al

manejo.
EXITUS NO EXITUS P
n=87 n=304

18 (20,7) 70 (23) 0,65
10 (11,5) 36 (11,8) 0,93
38 (43,7) 60 (19,7) <0,01
8(9,2) 9(3) <0,01
71(81,6) 175 (57,6) <0,01

Leucocitos maximos 16,9 (12-21,6) 13,4 (9,3-18,3) <0,01
preoperatorios®

PCR maxima preoperatoria* 90 (61,9-90) 90 (61,9-90) 0,29
Hato preoperatorio*® 26 6-33) 31 (28,7-34) 0,02

Creatininemia maxima 7 (1-2,5) 1,4 (1,1-2,2) 0,3

preoperatoria*

EUROSCORE I* 50,4 (27,4- 18,8 (8,4-34,9) <0,01
64,5)

EUROSCORE II* 22,2 (8-42,2) 8,2 (3,3-18) <0,01
Tiempo de CEC (minutos)* 181 (1 17-247) 108 (81-146) <0,01

Tiempo de isquemia (minutos)* IEPATZEST(0)] 84 (60,5- <0,01
113,5)

Acido l4ctico fin CEC* 2,9 (1,4-4,7) 1,6 (1,1-2,5) <0,01
Creatininemia maxima 2,1 (1,2-3) 1,8 (1,2-2,5) 0,25
postoperatoria

Didlisis postoperatoria 27 (37,5) 40 (22,9) 0,02

Shock postoperatorio 61 (84,7) 70 (40) <0,01
Bajo gasto postoperatorio 45 (62,5) 45 (25,7) <0,01

Tiempo ingreso-diagnéstico 3 (1-5) 4 (1-11) 0,06
dias

Tiempo ingreso-cirugia (dias 12 (4-19) 15 (8-29) 0,07

Tiempo diagndstico-cirugia 7 (1-11) 10 (5-21) 0,01
dias

Tiempo diagnéstico-cirugia 24 (29,3) 24 (14,5) <0,01
menor a 2 dias

Tiempo diagndstico-cirugia 58 (70,7) 141 (85,5) < 0,01
mayor a 2 dias

Datos expresados en n (%). *Datos expresados en mediana y rango intercuartil.
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RESULTADOS

En cuanto al timing quirdrgico, aquellos pacientes que necesitaron
cirugia antes de las 48 horas desde el diagndstico presentaron mayor
mortalidad a 30 dias. Cabe recordar que las indicaciones de cirugia
emergente-urgente son la insuficiencia cardiaca y la infeccion
localmente incontrolada que ya vimos anteriormente que implican
mayor mortalidad per se. El analisis de los resultados del timing

quirurgico lo expongo mas adelante.

4. Analisis del exitus quirurgico.

Al analizar la mortalidad quirdrgica, vemos que no e€s
determinante la edad, pero si el sexo femenino, sin que ninguna de las

comorbilidades analizadas aumente la mortalidad quirdrgica tampoco.

Tabla 14: Anélisis de factores predisponentes para la mortalidad intraoperatoria.

Exitus NO Exitus
quirdrgico quirdrgico
n= 20 n= 226

10 (50) 172(76,1)
10 (50) 54 (23,9)

65,5 (58,5-75) 63 (52-71) 0,14
7 (35) 69 (30,5) 0,68
2(10) 28 (12,4) 0,75
2(10) 41(18,1) 0,36
[ Dialisis | 1(5) 19 88,4) 0,59
3(15) 15 (6,6) 0,17
12 (60) 118 (52,2) 0,50
8 (40) 105 (46,5) 0,50
3(15) 28 (12,4) 0,50
4 (20) 59 (26,1) 0,50
5 (25) 34 (15) 0,50

Datos expresados en n (%). *Datos expresados en mediana y rango intercuartil.
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RESULTADOS

En el andlisis de la mortalidad quirdrgica segun la valvula
afectada, en nuestra serie presentan mas mortalidad quirdrgica de
manera significativa aquellos pacientes con afectacion de una valvula
protésica incluida la El protésica precoz, teniendo significacion

estadistica si ésta es bioldgica, no asi si es mecanica.

Al igual que en la mortalidad a 30 dias, es la localizacién aortica
la que genera una diferencia estadisticamente significativa también en

la mortalidad quirurgica.

Tabla 15: Analisis de la mortalidad intraoperatoria segun valvula afectada.

Exitus NO Exitus

quirdrgico n= quirdrgico n=

20 226

147 (65)
15 (75) 67 (29,6) <0,01
7 (35) 34 (15) <0,01
15 (75) 108 (47,2) 0,02
3 (15) 54 (23,9) 0,37
1(5) 43 (19) 0,12
2(10) 14 (6,2) 0,51
0(0) 1(0,4) 0,77

Datos expresados en n (%).

En cuanto a las complicaciones, el absceso no aumenta de
manera significativa la mortalidad operatoria; no asi la fistula. Sigue
siendo el hematocrito preoperatorio mayor en aquellos pacientes que

sobreviven a la intervencion.

Son aquellas intervenciones que requieren mayor tiempo de
circulacion extracorpérea aquellas que presentan de manera

estadisticamente significativa una mortalidad quirurgica mayor.
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RESULTADOS

En cuanto al timing quirurgico, aquellas intervenciones realizadas
antes de las 48 horas del diagndstico también presentan mayor

mortalidad intraoperatoria.

Tabla 16: Andlisis de la mortalidad intraoperatoria en relacion con las

complicaciones y el manejo.

Exitus NO Exitus P
quirdrgico quirdrgico
n=20 n= 226
3(15) 52 (23) 0,41
1(5) 31(13,7) 0,27
11 (55) 77(34,1) 0,06
4 (20) 12 (5,3) 0,01

Leucocitos maximos 17,9 (11,3- 14,1 (10-18,9) 0,09
preoperatorios*® 30,7)

PCR maxima preoperatoria® 90 (56-90) 90 (53,6-90) 0,68

Hato preoperatorio® 28,9 (25,2- 30,2 (28-33,8) 0,03
30,3)

preoperatoria*

EUROSCORE I* 58,9 (35,6- 23 (10-39,3) <0,01
67,4)

EUROSCORE II* 26,7 (9,9-49,5) 10 (4,6-23) 0,03

Tiempo de CEC (minutos)* 262 (121,5- 117 (85-166) <0,01

318,5)

1425 (67-174) 87 (63-123) 0,06
Acido lctico fin CEC* 3,1(1,2-4,3) 1,8 (1,2-2,7) 0,11
Tiempo ingreso-diagnostico 5(0,5-8,5) 4 (1-10) 0,75
(dias)*

Tiempo ingreso-cirugia (dias )* 12 (5-18,5) 15 (7-27,5) 0,32
Tiempo diagnéstico-cirugia 8 (1-12) 9 (4-18,5) 0,36
(dias)*

Tiempo diagndstico-cirugia 8 (40) 40 (17,7) 0,02
menor a 2 dias

Tiempo diagndstico-cirugia 186 (82,3) 0,02

menor a 2 dias
Datos expresados en n (%). *Datos expresados en mediana y rango intercuartil.
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5. Analisis del timing quirdrgico.

De las 246 El que requirieron intervencion quirdrgica, 48 (19,5%)
se realizaron antes de las 48 horas del diagnostico y 198 (80,5%) mas

alla de este periodo, pero en el proceso endocarditico.

En la tabla 17 observamos que la presencia de insuficiencia
cardiaca ha sido un factor estadisticamente significativo a la hora de
comparar los grupos, existiendo una relacion lineal entre el grado de
insuficiencia cardiaca y la cirugia antes de los 2 dias del diagndstico.
Asi, mas del 45 % de las El intervenidas antes de los 2 dias del
diagnostico estaban en insuficiencia cardiaca clase funcional IV de la
NYHA.

El resto de las variables analizadas entre los dos grupos no arrojo
significacion estadistica, excepto la valvula aortica que es mas
frecuentemente intervenida antes de las 48 horas del diagnostico,

seguramente por peor tolerancia clinica en sus afectaciones agudas.
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RESULTADOS

Tabla 17: Analisis de factores asociados al tiempo entre diagnostico y cirugia.

T. DX-CX <2 T. DX-CX >2 P
dias dias
R e] n= 198

36 (75) 146 (73,7) 0,89
12 (25) 52 (26,3)

63,5 (55-71) 63,5 (52-72) 0,72
14 (29,2) 62 (31,3) 0,77
9(18,8) 21(10,6) 0,12
7 (14,6) 36 (18,2) 0,56
[Diglisis SR 17 (8,6) 0,60
5(10,4) 13 (6,6) 0,36
38(79,2) 92 (46,5) <0,01
10 (20,8) 103 (52) <0,01
5(10,4) 26 (13,1) <0,01
11(22,9) 52 (26,3) <0,01
22 (45,8) 17 (8.,6) <0,01
29 (60,4) 123 (62,1) 0,83
18 (37,5) 64 (32,3) 0,50
5(10,4) 32(16,2) 0,32
7(14,6) 35 (17,6) 0,62
11 (22,9) 30 (15,1) 0,19
32 (66,7) 91 (46) 0,01
11 (22,9) 46 (23,2) 0,96
4(8,3) 40 (20,2) 0,05
0(0) 16 (8,1) 0,04
0(0) 1(0,5) 0,62

Datos expresados en n (%). *Datos expresados en mediana y rango intercuartil.

En nuestra serie, los pacientes con complicaciones embolicas
principalmente neuroldgicas han sido intervenidos mas tardiamente,

coincidiendo con las recomendaciones de las guias clinicas.

Es de destacar que la diferencia en la leucocitosis preoperatoria
ha sido mayor en los intervenidos precozmente lo que podria explicarse

por el menor tiempo de antibioterapia previo a la cirugia.
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Como queda reflejado en la tabla 18, el EUROSCORE | es
significativamente mayor en los pacientes que se intervienen antes de
las 48 horas del diagnoéstico y el EUROSCORE |l también refleja esta
diferencia, aunque sin alcanzar la significacion estadistica. Esto se
explica porque ambas escalas valoran la situacion hemodinamica
preoperatoria y los pacientes con mayor inestabilidad arrojan
EUROSCORES mas elevados a la vez que obligan a una intervencion

emergente.

También ha sido significativa la diferencia en el tiempo de CEC y
de isquemia de los dos grupos, teniendo cirugias mas largas en aquellos

intervenidos de manera emergente.

En cuanto a los resultados de la intervencion quirdrgica, hay
mayor shock vasopléjico y mayor mortalidad quirdrgica y a 30 dias en

los intervenidos antes de las 48 horas del diagnostico.
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RESULTADOS

Tabla 18: Andlisis de las complicaciones y el manejo segun el tiempo entre

diagndstico y cirugia.

Embolia
Complicacién neurolégica
Absceso perianular

Fistula intracardiaca

Bloque auriculo-ventricular de
novo
Leucocitos
preoperatorios*
Hato preoperatorio*
Creatininemia
preoperatoria*

EUROSCORE I*

EUROSCORE II*

Tiempo de CEC (minutos)*

Tiempo de isquemia (minutos)*

Acido lactico fin CEC*
Creatininemia maxima
postoperatoria*

Dialisis postoperatoria

maximos

maxima

Exitus 30 dias

Datos expresados en n (%). *Datos expresados en mediana y rango intercuartil.

6. Analisis por cuartiles de tiempo entre diagnostico y cirugia

T. DX-CX <2
dias
n=48
5(10,4)
2(4,2)
19 (39,6)
3(6,3)
6(12,5)

17,9 (12,2-
23,8)

90 (56 — 90)

29 (28-33)

1,4 (1,1-2,3)

40,5 (18,8-
62,8)

15 (6,1-39,4)
136 (101,5-
206)
96,5 (76-
139,5)
2,1(1,1-3,5)
1,8 (1,22,7)

15 (31,3)
37 (77.1)
21 (43,8)

5(1,5-10,5)

21,5 (5-47,5)

8 (16,7)
24 (50)

T. DX-CX >2
dias
n= 198
50 (25,3)
30 (15,2)
69 (34,8)
13 (6,6)
29 (14,6)

13,7 (9,5-18,2)

90 (56-90)
30,2 (28-34)
1,5 (1-2,2)

21,6 (9,3-38,6)

9,1 (4,4-22,4)
117 (83-174)

85 (60-124)

2,1(1,6-2,9)
1,9 (1,2-2,5)

52 (26,3)
94 (47,5)
69 (34,8)
5 (2-10)

40 (18-58)
12 (6,1)
57 (28,8)

P

0,03
0,04
0,54
0,94
0,70

<0,01

0,66
0,36
0,56

<0,01

0,07
0,02

0,05

<0,01
0,71

0,49
<0,01
0,25
0,71
<0,01
0,02
<0,01

Al separar la muestra de pacientes que recibieron tratamiento

quirdrgico en cuartiles segun el tiempo en dias entre el diagnoéstico y la

cirugia, obtuvimos como

resultado

una mayor

mortalidad
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RESULTADOS

estadisticamente significativa en los dos primeros cuartiles, es decir en
aquellos intervenidos de manera emergente y hasta casi la semana del
diagnostico. Disminuyendo la mortalidad de manera significativa en los
que se intervinieron a partir del dia 9 desde el diagnostico como se

observa en la siguiente tabla.

Tabla 19: Analisis de pacientes quirurgicos (n=246) por cuartiles de tiempo entre

diagnéstico y cirugia.

Exitus 30 DIAS No exitus 30

n=71 DIAS
n=175

cirugia de 0 a 2 dias
cirugia de 3 a 8 dias

cirugia de 9 a 17 dias

cirugia de mas de 18 dias

Datos expresados en n (%).

Analizamos el EUROSCORE | en los mismos cuartiles para saber
la mortalidad esperada en cada grupo y obtuvimos los siguientes

resultados.

Tabla 20: Anélisis de pacientes quirdrgicos (n=246) por cuartiles de tiempo entre

diagndstico y cirugia.

EUROSCORE
Tiempo entre diagnéstico y cirugia de 0 a 2 dias 41+ 23
Tiempo entre diagnéstico y cirugia de 3 a 8 dias 29+18
Tiempo entre diagndstico y cirugia de 9 a 17 dias 24+ 19
Tiempo entre diagndstico y cirugia de mas de 18 25+ 21
dias

Datos expresados en media + DS
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Al realizar la razén de mortalidad y obtener nuestra mortalidad
estandarizada vemos que hay una reduccion de la mortalidad esperada

en los pacientes que se intervienen de manera emergente.

Tabla 21: Mortalidad Estandarizada de pacientes quirurgicos (n=246) por cuartiles

de tiempo entre diagndstico y cirugia.

0,95
1,12
0,54
0,28

7. Anélisis univariado por grupos.

Uno de los objetivos de este estudio es analizar la relacion entre
la mortalidad tanto a 30 dias como quirdrgica de los pacientes con El
complicadas con abscesos segun el tiempo trascurrido entre el
diagnostico y la cirugia. Para este fin comparamos el exitus a 30 dias
(tabla 22) y quirtrgico (tabla 23) en los 88 pacientes de la serie que
presentaron absceso y se intervinieron, segun el tiempo entre

diagnostico y cirugia mayor o menor de 48 horas.

El resultado no ha sido estadisticamente significativo, aunque
exista una mayor mortalidad tanto quirdrgica como a 30 dias, en los
pacientes intervenidos de manera emergente (antes de las 48 horas

desde el diagnostico).
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RESULTADOS

Tabla 22: Analisis de la mortalidad a 30 dias segun el timing quirdrgico en pacientes

con absceso (n=88)

Exitus 30 DIAS No exitus 30

n=35 DIAS
n=53

Tiempo diagndstico-cirugia 10 (28,6) 9(17)
menor a 2 dias

Tiempo diagnéstico-cirugia 25 (71,4) 44 (83)
mayor a 2 dias
Datos expresados en n (%).

Tabla 23: Analisis de la mortalidad intraoperatoria segun el timing quirdrgico en

pacientes con absceso (n=88)

Exitus No exitus

QUIRURGICO QUIRURGICO
n=11 n=77

Tiempo diagnéstico-cirugia 4 (36,4) 15 (19,5)
menor a 2 dias

Tiempo diagnéstico-cirugia 7 (63,6) 62 (80,5)
mayor a 2 dias
Datos expresados en n (%).

Al ampliar el analisis a todos los pacientes quirdrgicos de nuestra
serie (246 casos), y valorar la relacion que existe entre la mortalidad
quirurgica y a 30 dias con el timing quirdrgico menor o mayor a 2 dias,
obtenemos una diferencia estadisticamente significativa (p value < 0,05)
con mayor mortalidad en aquellos pacientes intervenidos mas

precozmente.

77

Este documento incorpora firma electronica, y es copia auténtica de un documento electronico archivado por la ULL segun la Ley 39/2015.
Su autenticidad puede ser contrastada en la siguiente direccion https://sede.ull.es/validacion/

I dentificador del documento: 3470184 Cédigo de verificacion: XakaWwQy

Firmado por: Guadalupe Sauchelli None Fecha: 31/05/2021 08:37:14
UNIVERSIDAD DE LA LAGUNA
Maria de las Maravillas Aguiar Aguilar 14/06/2021 16:24:16

UNIVERSIDAD DE LA LAGUNA

84 /110



Universidad de La Laguna
Oficina de Sede Electréonica
Entrada
N° registro: 2021/43344
N° reg. oficina: OF002/2021/42699
Fecha: 31/05/2021 08:37:51

RESULTADOS

Tabla 24: Analisis de la mortalidad a 30 dias segun el timing quirdrgico en pacientes

quirurgicos (n=246)

Exitus 30 DIAS No exitus 30 P
n=71 DIAS
n=175

menor a 2 dias
mayor a 2 dias

Datos expresados en n (%).

Tabla 25: Anélisis de la mortalidad intraoperatoria segun el timing quirdrgico en

pacientes quirurgicos (n=246)

Exitus No exitus
QUIRURGICO QUIRURGICO
n=20 n= 226

menor a 2 dias
mayor a 2 dias

Datos expresados en n (%).

0,02

Teniendo en cuanta que el factor de riesgo que aumenta mas la
mortalidad y que segun las guias de practica clinica sienta la indicacion
de cirugia emergente (menos de 48 horas) es la insuficiencia cardiaca
en CF lll-IV de la NYHA, quisimos analizar aquellos pacientes que se
encontraban en una situacion clinica mas favorable, es decir, CF I-Il de
la NYHA, al ser intervenidos en menos o mas de 48 horas desde el
diagnostico. Como vemos en la tabla 22, la diferencia es
estadisticamente significativa existiendo mayor mortalidad a 30 dias en

los pacientes que se intervienen de manera emergente, aunque estén
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RESULTADOS

en una situacion clinica mas estable y, por el contrario, si se intervienen

mas alla de las 48 horas desde el diagnostico es mayor la supervivencia.

Tabla 26: Analisis de la mortalidad a 30 dias en pacientes quirurgicos en CF I-Il de

la NYHA (n=144) segun el timing quirdrgico.

Exitus 30 DIAS  No exitus 30

n= 31 DIAS

n=113
menor a 2 dias
mayor a 2 dias

Datos expresados en n (%).

<0,01

8. Regresion multivariable de mortalidad.

Al realizar el analisis de regresion logistica vemos que las variables
preoperatorias de mayor significancia para predecir mortalidad a 30
dias han sido la insuficiencia cardiaca (OR 2,99; IC 95% 1,42-6,31; P
0,004) y el tiempo entre diagnodstico y cirugia menor a dos dias (OR
5,20; IC 95% 1,42-19,00; P 0,013) como variables independientes,
mientras que al asociarlas actuan como factor protector y no de riesgo

como detallo mas adelante.

El hematocrito preoperatorio actua como factor protector (OR
0,93; IC 95% 0,87-0,99; P 0,021), es decir que a mayor hematocrito

preoperatorio menor OR para mortalidad a 30 dias.

Pero desde luego la variable que mas significancia adquiere como
predictor de mortalidad es el tiempo de circulacion extracorporea, ya
que al analizarlo hay que tener en cuenta que el aumento del riesgo es

por unidad en minutos de tiempo.
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Por ultimo, al agregar al analisis multivariable de regresion
logistica los EUROSCORES | observamos que este score es una
variable independiente de mortalidad junto con la insuficiencia cardiaca,
el tiempo de circulacion extracorporea y la cirugia emergente, pero al
asociar esta Ultima con insuficiencia cardiaca se comporta como un

factor que disminuye la mortalidad, es decir, un factor protector.

Tabla 27: Modelo multivariable de regresion de variables pre e intraoperatorias.

EUROSCORE | 1,004 0,019 1,069 <0,001
ICC 4,135 1,440 11,873 0,006
Tiempo CEC 1,012 1,005 1,019 <0,001
Tiempo entre diagndéstico y 7,107 1,364 37,031 0,019
cirugia menor de 2 dias

ICC by tiempo entre 0,086 0,009 0,791 0,026
diagnostico y cirugia menor

de 2 dias

Al realizar el andlisis de regresion logistica teniendo en cuenta
también los parametros postoperatorios de todos los pacientes con El
que requirieron intervencion quirdrgica, vemos que, junto con el tiempo
de circulacion extracorporea, el shock vasopléjico postoperatorio, son
las dos variables de mayor riesgo de mortalidad, y pierden valor

estadistico el absceso y la edad, como exponemos en la tabla 28.
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Tabla 28: Modelo multivariable de regresion de variables pre, intra vy

postoperatorias.

| | | | |
ICC 2,119 0,951 4,723 0,066
ABSCESO 1,380 0,683 2,791 0,369
EDAD 1,026 0,998 1,054 0,073
Tiempo entre diagndstico y 5,286 1,333 20,962 0,018
cirugia menor de 2 dias
ICC Dby tiempo entre 0,139 0,026 0,758 0,023
diagnostico y cirugia menor
de 2 dias
Tiempo de CEC 1,010 1,005 1,015 <0,001
Shock vasopléjico 6,763 2,896 15,792 <0,001
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VIl. DISCUSION

Al igual que en otros grandes grupos de El nacionales®®'** e
internacionales®*’, la El en nuestro medio se presenta en hombres de
edad media como un cuadro febril acompafiado de insuficiencia
cardiaca en mas del 30% de los casos. En torno al 32% son portadores
de prétesis valvulares cardiacas y el 10% de dispositivos intracardiacos
de estimulacion. Esta ultima situacion es algo mayor que en las series
comparadas en el estudio epidemiologico retrospectivo de Espafna en
20 afos®' que destaca hasta el 3% de las El del Hospital Vall d’Hebron.
Incluso con una mayor incidencia en los ultimos afos, pero esto puede
deberse a la incorporacion en nuestro servicio de técnicas mas seguras

y menos agresivas para la extraccion de dispositivos infectados.

También en nuestra serie, con el paso de los arfios el perfil de los
pacientes ha cambiado siendo actualmente muy raro encontrar El
asociada a ADVP mientras que aumentan las El nosocomiales y
aquellas relacionadas con procedimientos invasivos en pacientes
mayores con el consiguiente cambio microbioldgico.®® Al igual que en
los estudios mas recientes en paises desarrollados®'""%, el principal
microorganismo responsable es el Staphylococcus spp. y van

adquiriendo cada vez mas importancia los enterococos.

La El sobre valvula protésica precoz ronda el 10% del total de las El,
pero supone un 32% de las El sobre vélvula protésica, que se ha
mantenido mas o menos constante a lo largo de los ultimos 20 afios en

nuestro medio. Afortunadamente, la mayoria de las El se dan sobre

82

Este documento incorpora firma electrénica, y es copia auténtica de un documento electrénico archivado por la ULL segun la Ley 39/2015.
Su autenticidad puede ser contrastada en la siguiente direccion https://sede.ull.es/validacion/

I dentificador del docunento: 3470184 Codigo de verificacién: XakaWwQy

Firmado por: Guadalupe Sauchelli None Fecha: 31/05/2021 08:37:14
UNIVERSIDAD DE LA LAGUNA

Maria de las Maravillas Aguiar Aguilar 14/06/2021 16:24:16
UNIVERSIDAD DE LA LAGUNA

89/110



Universidad de La Laguna
Oficina de Sede Electréonica
Entrada
N° registro: 2021/43344
N° reg. oficina: OF002/2021/42699
Fecha: 31/05/2021 08:37:51

valvulas nativas y su localizacion principal es, con diferencia, la valvula
aodrtica. Lo mismo ocurre si se trata de El sobre valvula protésica y
protésica precoz. Seguramente por ser la valvula mas reemplazada. Es
tambien en ésta localizacion donde hay mas complicaciones
perianulares y en concordancia con lo que propone Ramanathan et al.
de la Clevland Clinic sea debido a las altas presiones que soportan estas
camaras.®® En cuanto a la localizaciéon, cabe destacar que la serie del
equipo ENDOVAL®® presentd como principal localizacion izquierda la
valvula mitral y con mayor mortalidad asociada a ésta localizacion que

en nuestro caso no es asi.

El 25% de nuestra muestra presentd una complicacion perianular y
al igual que en otras muestras'®17:35-37.40-42 en sy mayoria se presentd en
El sobre valvula protésica. Como ya sefialé anteriormente, en nuestra
serie el 45% de las El sobre valvula protésica tuvieron un absceso
asociado. En la muestra de Anguera et al. se asocié en un 40% vy en la
muestra de Graupner et al. en un 55%. En el estudio ENDOVAL®>%, que
nos aporta mucha informacion reciente de la El, el 30% de la muestra
general presenté complicaciones perianulares. Es decir que en nuestro
medio esta asociacion esta presente y como se ha demostrado en los
resultados, con mayor frecuencia en protesis que llevan menos de 12

meses de implantadas.

Siguiendo la concordancia con las grandes series ya citadas, mas de
la mitad de los casos de El estudiados requirieron tratamiento quirdrgico
durante el curso de la El, es decir, antes de completar las 4 a 6 semanas

de tratamiento antibidtico. Y al igual que en los otros grupos, en nuestra
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serie el principal microorganismo aislado y responsabilizado de esta
afeccion es el Estafilococo. En nuestra serie el Staphylococcus
Epidermidis en mayor medida que el Staphylococcus aureus,
afortunadamente puesto que el segundo tiene un comportamiento mas

agresivo que en nuestra serie no se refleja.

Nuestra mortalidad hospitalaria ronda el 30% siendo el exitus a 30
dias mas cercano al 20%, algo menor que en las otras series. Pero la
mortalidad aumenta si solo analizamos los pacientes que requirieron

cirugia hasta casi el 30%, siendo el exitus en quiréfano del 8%.

Al igual que en los otros trabajos, la mayor mortalidad de los
pacientes quirdrgicos se debe a la mayor gravedad del proceso
infecciosos que requiere solucion quirdrgica ya que las indicaciones
actuales de cirugia en el curso de una El son insuficiencia cardiaca
descompensada, infeccion no controlada, EVP, por hongos o
estafilococicas y con vegetaciones grandes para prevenir embolias y

sus complicaciones.

Aungque en algunas series que analizan las complicaciones
perianulares detectan al Staphylococcus aureus®’ y a infecciones no
estreptococicas®® como factor predisponente para la formacién de
abscesos perianulares, en nuestra serie aunque hay mayor frecuencia
de abscesos en las infecciones estafilocécicas, esta diferencia no es
estadisticamente significativa. De hecho, en nuestra serie no
encontramos ningun factor predisponente para la aparicion de esta

complicacién salvo ser portador de una protesis valvular, como ya dije
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anteriormente y principalmente en el primer arfio tras el implante y en
posicion aortica, sin diferencia entre mecanicas y bioldgicas como

también se observa en el meta-analisis realizado por Tao et al.*

La aparicion de un bloqueo auriculo-ventricular de novo ya es un
indicador clinico de complicacion perianular®'®42 y por ende su
asociacion con dicho proceso también es estadisticamente significativo

en nuestra muestra.

La asociacion entre complicacion perianular y embolia y/o
complicacion neurolégica que para Ramanathan et al. es
estadisticamente significativa y lo justifican por ser secundarias a la
presencia de vegetacion de mayor tamafo, mas emboligenas que
supondrian una infeccién mas avanzada®®, en nuestra muestra no ha

sido asi.

Tampoco ninguno de los parametros analiticos analizados
preoperatoriamente ha marcado predisposicion para tener una

complicacion perianular en el curso de una El.

Para valorar preoperatoriamente a los pacientes con El hay muchas
posiciones al respecto. Algunos sostienen que los scores actualmente
utilizados en Europa predicen de manera satisfactoria la mortalidad*® y
otros sostienen que hace falta un score de riesgo especifico para EI.*
En nuestra serie hemos utilizado EURSOCRE |y Il que en pacientes con
complicaciones perianulares son mas altos de manera significativa lo

que se traduce en una mayor mortalidad en los pacientes con abscesos.
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Al analizar el comportamiento intraoperatorio, en nuestra serie los
abscesos requieren mayor tiempo de CEC y mayor tiempo de isquemia
lo que se traduciria principalmente en mayor shock vasopléjico y mayor
sindrome de bajo gasto cardiaco respectivamente en el postoperatorio.
En nuestra serie todo esto no supuso un empeoramiento de la funcion
renal, no asi en los estudios de Anguera et al*' pero esto podria guardar
relacion con que ellos evaluan las EVP que se corresponderia con

pacientes mas afiosos.

En nuestra serie la presencia de complicacion perianular aumenta de
manera significativa la mortalidad quirdrgica como la mortalidad a 30
dias en relacion con las El sin complicacion perianular. Dato que va en
consonancia con la amplia mayoria de los estudios que concluyen en
que la complicacion perianular aumenta la mortalidad de la El, para
algunos es un factor independiente y para otros no. En nuestro caso, al
realizar el andlisis de regresion el absceso no es un factor independiente

de mortalidad.

En cuanto a la mortalidad, vemos que la edad es un factor que infiere
mayor mortalidad mientras que el sexo no lo es salvo en la mortalidad
quirdrgica donde las mujeres tienen mayor mortalidad que los hombres
de manera estadisticamente significativa. Otra diferencia entre la
mortalidad quirdrgica y la mortalidad a 30 dias es que como factor
preoperatorio para aumentar la primera es estadisticamente

significativa la afectacion de una valvula protésica y en posicion aortica.
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La insuficiencia cardiaca previa que aumenta de manera
significativa la mortalidad a 30 dias no influye en la mortalidad
quirdrgica. Ambos EUROSCORES | y Il predicen la mortalidad tanto
quirdrgica como a 30 dias en nuestra muestra. Como parametros
analiticos a tener en cuenta, cabe destacar que los pacientes con
valores de hematocritos mejores tienen menor mortalidad quirurgica y
a 30 dias con significancia estadistica en ambos casos y siendo en la
regresion un factor protector para la mortalidad a 30 dias. Y finalmente
hay que destacar que la leucocitosis preoperatoria guarda relacion con
mayor mortalidad a 30 dias, pero en la regresion no se ha demostrado
como variable independiente de mortalidad.

Al analizar todas las variables pre, intra y postoperatorias, la que
confiere mayor riesgo de mortalidad a 30 dias en la regresion es el
shock postoperatorio, y es esperable puesto que guarda una relacion
directa con el tiempo de circulacion extracorpérea y con el ya conocido
sindrome de respuesta inflamatoria sistémica que se asocia a la bomba
y a los procesos infecciosos graves como la El. A partir del segundo
semestre del 2020 se han puesto medidas a este respecto y sera motivo
de futuros analisis de resultados tomando como punto de partida el

presente estudio.

En lo que respecta al timing quirdrgico, se exponen en varios meta-
analisis retrospectivos el valor de la cirugia precoz entendiéndola como
aquella que se realiza en la primera semana desde el ingreso*** y es lo
que recomiendan actualmente las guias cuando hay indicacion de
cirugia en el curso de la El. Actualmente, en la guia de la Sociedad

Europea de Cardiologia para el tratamiento de la El, se propone con
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nivel de evidencia I-B la cirugia emergente, es decir en 24-48 horas, si
la El provoca situacion de shock cardiogénico o edema agudo de
pulmoén que no responde al tratamiento médico.™ En abril del 2008 se
acepta y publica el primer estudio prospectivo randomizado sobre EI*
que pretende aclarar muchas cuestiones y entre ellas el timing
quirargico. En el estudio ENDOVAL se aleatorizaron en 2 grupos los
1002 pacientes, unos intervenidos en menos de 48 horas desde el
diagnostico de El y los otros recibiendo el tratamiento segun las guias
de actuacion establecidas. Como resultados obtuvieron como variables
independientes de mortalidad a la edad (OR 1,023), insuficiencia
cardiaca (3,292), insuficiencia renal (OR 2,173), shock séptico (OR
5,255), Staphylococcus Aureus (OR 2,046), infeccion fungica (OR
5,732), complicaciones perianulares (OR 2,046), la disfuncion
ventricular (OR 2,179) y las vegetaciones (OR 2,449). En ellos también
la cirugia muestra una asociacion significativa con la mortalidad
hospitalaria. Pero la cirugia en menos de 48 horas les arroja un
resultado positivo adquiriendo la mayor tasa de proteccion en pacientes
de riesgo intermedio. En nuestra muestra esto no ocurre. De hecho, los
pacientes intervenidos de manera emergente tienen mas mortalidad
con una diferencia estadisticamente significativa. Incluso al hacer el
analisis de regresion, las tres principales variables independientes de
mortalidad como ya aclaré anteriormente, son la insuficiencia cardiaca
descompensada, cirugia emergente (tiempo entre diagndéstico y cirugia
menor de 48 horas) y el tiempo de circulacion extracorpérea. Pero al
realizar una asociacion entre los dos primero en la regresion vemos que
aquellos pacientes en insuficiencia cardiaca si se intervienen de manera

emergente, si es la cirugia un factor protector.
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Al realizar un analisis por cuartiles de tiempo entre diagnostico y
cirugia, relacionando la mortalidad observada y la mortalidad esperada
segun EURSCORE de los pacientes intervenidos, obtuvimos un
resultado satisfactorio. Es decir, en nuestra serie, los pacientes
intervenidos en menos de 48 horas tenian una mortalidad esperada por
EUROSCORE mayor a la obtenida, es decir que hemos estado
ajustados a los estandares de calidad. Si que el mayor beneficio en la
reduccion de la mortalidad lo observamos en el tercer y cuarto cuartil,
pero en estos casos los pacientes no tienen una situacion clinica que
agrava su pronostico y es un factor independiente de mortalidad como

ya hemos visto como la insuficiencia cardiaca descompensada.

También, debemos tener en cuenta que nuestra muestra parte de
una mortalidad bastante inferior a la del estudio resefado
anteriormente, sumado a que la mortalidad que ellos exponen es la
global y nosotros nos centramos en la mortalidad de aquellos pacientes
que van a cirugia. Por otro lado, en el estudio ENDOVAL no describen
los EURSOCORES de los pacientes intervenidos por lo que la
comparacion con nuestro grupo y valorar la mortalidad estandarizada
no se puede hacer. Por todo esto es que en nuestro trabajo se
demuestra que intervenir de manera emergente a los pacientes en
insuficiencia cardiaca tiene un papel protector, e intervenirlos en menos
de 48 horas desde el diagnostico disminuye la mortalidad en los
pacientes con EUROSCORES elevados.
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Finalmente, Kang et al. también realizaron un estudio randomizado
para valorar los beneficios de la cirugia emergente*’ para prevenir la
mortalidad por embolia en pacientes con vegetaciones de mas de 10
milimetros de tamanio. Ellos excluyen a pacientes en CF IlI-IV, con EVP,
con complicaciones perianulares y con cualquier otra indicacion de
cirugia emergente para centrar su estudio en pacientes estables, con
un riesgo quirdrgico bajo y asi poder centrar su analisis en los beneficios
de la prevencion de embolias de la cirugia precoz, dato que nosotros
respetamos puesto que esta recogido en las indicaciones actuales de

las guias europeas de manejo de la endocarditis infecciosa'®.
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VIII. LIMITACIONES

- Estudio retrospectivo y observacional.

- Los primeros afnos del periodo de estudio, la historia clinica no
era electronica y la no informatizacion de algunas pruebas
complementarias.

- No acceder a pruebas complementarias realizadas en otro centro
hospitalario en aquellos pacientes derivados para cirugia.

- Al comprender dos décadas, los scores de riesgo y las
recomendaciones de las guias de practica en el manejo de la
endocarditis infecciosa no son constantes en toda la muestra.

- Monocéntrico, pero asumiendo pacientes con El con indicacion
de cirugia derivados desde otros centros del area de referencia.
Esto supone un sesgo puesto que en general los derivados son

pacientes con peor prondéstico y mayor mortalidad.
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IX. CONCLUSIONES

A. La presencia de complicaciones perianulares en la El en
nuestro medio se observa en hasta un 25 % de los casos e
infiere un peor prondstico con una mayor mortalidad, aunque
no llega a ser un factor independiente de exitus.

B. La principal situacion predisponente para padecer una
complicacion perianular en el curso de una El es si esta es
sobre valvula protésica tanto bioldgica como mecanica vy
principalmente si es dentro de los 12 primeros meses de
implantada.

C.  Ennuestra serie no hay ningun microorganismo que favorezca
de manera significativa la aparicion de abscesos perianulares
ni un incremento de mortalidad.

D. Los factores perioperatorios asociados con una mayor
mortalidad son la insuficiencia cardiaca preoperatoria, el
tiempo de circulacion extracorpoérea, la cirugia emergente y el
shock vasopléjico postoperatorio.

E. La insuficiencia cardiaca es el principal factor preoperatorio
independiente de mortalidad en los pacientes quirdrgicos con
una relacion lineal entre mortalidad y clase funcional de la
NYHA.

F. A pesarde que los intervenidos de forma emergente tienen un
incremento de riesgo de mortalidad, tienen una razon de
mortalidad estandarizada dentro de los estandares de calidad,
y aquellos con insuficiencia cardiaca NYHA llI-IV se benefician

de un menor tiempo entre el diagndstico y la cirugia.
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