wady serca
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Zalecenia Europejskiego Towarzystwa Kardiologicznego istotnie zmienity profilaktyke
infekcyjnego zapalenia wsierdzia, ktadg réwniez nacisk na wspétprace klinicystow

z mikrobiologami. Stad artykut Pani dr n. biol. Urszuli topaciuk, mikrobiologa

z Instytutu Kardiologii. W artykule znajdziecie Panstwo nie tylko odpowiedz na
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mikrobiologa na temat nowych zasad profilaktyki.
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Kardiologicznego dotyczgca zapobiegania, rozpoznawania i leczenia infekcyjne-

go zapalenia wsierdzia wprowadza rewolucyjne zmiany w zasadach i wskaza-
niach do profilaktyki antybiotykowej IZW. Przez ponad 50 lat profilaktyczne stosowanie
antybiotykow u chorych z grup ryzyka rozwoju infekcyjnego zapalenia wsierdzia byto
standardowg praktyka kardiologiczng i stomatologiczng. Ryzyko to byto klasyfikowane
jako duze (IZW w wywiadzie, protezy, wady wrodzone), poSrednie (nabyte wady zastaw-
kowe, wypadanie platka zastawki mitralnej z niedomykalnoscig [IM], kardiomiopatia
przerostowa, dwuplatkowa zastawka aortalna) oraz male (ASD, stan po korekcji ASD,
VSD, PDA, wypadanie platka zastawki mitralnej bez IM, stan po CABG, stan po wszcze-
pieniu stymulatora lub ICD). Wcze$niejsze standardy zalecaly profilaktyke przeciwbak-
teryjng w grupie chorych duzego i posredniego ryzyka w przypadku wykonywania
wigkszoSci procedur stomatologicznych, zabiegéw w obrebie uktadu oddechowego, drog
z6ciowych, drég moczowych i procedur gastrologicznych. Obecne wytyczne ogranicza-

O publikowana w 2009 roku nowa wersja wytycznych Europejskiego Towarzystwa
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ja stosowanie profilaktyki antybiotykowej jedynie do cho-
rych z grupy duzego ryzyka, u ktérych wykonywane sa
zabiegi stomatologiczne na blonie Sluzowej dzigsetl
i w okolicy przywierzchotkowej zgbéw lub w czasie kto-
rych dochodzi do naruszenia §luzéwki jamy ustnej [1,2].
Podobne zalecenia zostaly opublikowane przez American
Heart Association w 2007 roku. Oba towarzystwa nauko-
we za najwazniejsze uznaly zmiany dotyczace zasad pro-
filaktyki antybiotykowe;j [1-3].

Zgodnie z danymi z piSmiennictwa infekcyjne zapale-
nie wsierdzia rozpoznawane jest najczeSciej u chorych
w wieku 36-69 lat, a czgsto$C jego wystgpowania szacuje
si¢ na 3,6 przypadku na 100 000 osobolat (zakres
0,3-22,4). Czestos¢ wystepowania IZW wzrasta z wiekiem
od 5 przypadkéw na 100 000 osobolat u 0s6b ponizej 50 r.z.
do 15 przypadkow wsrod osob w wieku powyzej 65 lat.
Smiertelnoé¢ szpitalng z powodu infekcyjnego zapalenia
wsierdzia ocenia si¢ na 16% (zakres 11-26%) [4]. Mimo
znacznego postgpu w rozpoznawaniu i leczeniu I1ZW
w ostatnich 30 latach nie stwierdzono zmniejszenia zapa-
dalnos$ci na te chorobe oraz Smiertelnosci z nig zwigzanej,
obserwuje si¢ jednak istotne zmiany demograficzne w po-
pulacji chorych. Infekcyjne zapalenie wsierdzia obecnie
najczesciej rozpoznaje sie u osob starszych z miazdzycg
naczyn, pacjentow hemodializowanych, biorcow narza-
dow i 0s6b przewlekle leczonych dozylnie, w tym narko-
manow. Obserwuje si¢ rowniez wzrost czgstosci IZW
rozwijajacego si¢ jako nast¢pstwo inwazyjnych procedur
medycznych u chorych bez wad zastawkowych, z nieroz-
poznang wczeSniej chorobg zastawkowa 1 ze sztucznymi
zastawkami [2]. W ostatnich latach stwierdza si¢ takze
zmiane czynnikow etiologicznych zapalenia wsierdzia.
W krajach rozwinietych notuje si¢ spadek liczby zakazen
o etiologii paciorkowcowej i wzrost czestosci wystgpowa-
nia IZW wywolanego przez gronkowce, zwlaszcza przez
Staphylococcus aureus [2,4]. Uwaza sig, ze do zapalenia
wsierdzia dochodzi¢ moze u 13-25% chorych z bakterie-
mig o etiologii Staphylococcus aureus, czgsto zwigzang z in-
wazyjnymi procedurami medycznymi [5]. Coraz czeSciej
rowniez wsrod czynnikow etiologicznych IZW wymienia
sie drobnoustroje wewngtrzkomorkowe (Coxiella burnetti,
Bartonella, Chlamydia).

Zmiany w etiologii IZW i zmniejszenie roli pacior-
kowcow sg jedng z przyczyn rewizji dotychczasowych po-
gladéw na profilaktyke antybiotykowg IZW 1 istotnym
jej ograniczeniem. Po raz pierwszy zawezenie profilakty-
ki antybiotykowej infekcyjnego zapalenia wsierdzia za-
proponowano w wytycznych francuskich w 2002 roku
i podkreslono rolg higieny jamy ustnej w zapobieganiu
IZW. Wytyczne AHA z 2007 roku ograniczyly wskazania
do profilaktycznego podawania antybiotykow jedynie
u chorych obcigzonych duzym ryzykiem rozwoju IZW,
w tym biorcOw przeszczepu serca, u ktérych doszio
do rozwoju wady zastawkowej. Do zabiegow wymagaja-
cych profilaktyki zaliczono zabiegi stomatologiczne w ob-
rebie tkanki dzigsta, okolicy przywierzchotkowej zgbow
lub z przerwaniem ciagloSci blony §luzowej jamy ustne;j
oraz zabiegi w ukladzie oddechowym wymagajace nacig-
cia lub biopsji blony §luzowej [3]. Obowigzujace w Polsce
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wytyczne European Society of Cardiology opublikowane
w 2009 roku, w odréznieniu od standardow AHA, do gru-
py duzego ryzyka nie zaliczaja chorych po transplantacji
serca i nie zalecajg profilaktyki podczas zabiegow w ukia-
dzie oddechowym.

Skutecznos¢ profilaktyki antybiotykowej IZW nigdy
nie zostala oceniona w randomizowanych badaniach
iz etycznych powodow niemozliwe jest wykonanie takich
badan w przyszlosci, a proponowane zalecenia oparte sg na
przekonaniach ekspertow, badaniach na modelach zwie-
rzgcych 1 uzasadnieniach teoretycznych. Udowodniono, ze
przejSciowa, fizjologiczna bakteriemia pojawia sie¢, gdy zo-
stanie przerwana cigglos¢ skory lub bton §luzowych, a wiec
miejsc naturalnie skolonizowanych przez drobnoustroje.
Mechanizm przejScia bakteriemii w zapalenie wsierdzia za-
lezy od czynnikéw ryzyka, ktérymi obcigzony jest chory,
oraz od zdolnoSci drobnoustrojéw do adhezji do zmienio-
nego wsierdzia lub implantowanych cial obcych.

W IZW szczegolna role rezerwuaru bakterii przypisu-
je si¢ jamie ustnej zasiedlanej przez wiele gatunkéw bak-
terii, w tym przez paciorkowce z grupy zielenigcych.
W zaleznosci od metodyki badan czgsto$¢ wystepowania
przejsciowej bakteriemii po zabiegach stomatologicznych
i podczas zwyklych codziennych czynnosci jest rozna,
np. po ekstrakeji zeba wynosi 10-100%, przy usuwaniu
kamienia nazebnego — 8-80%, po szczotkowaniu zgbow
1 czyszczeniu za pomoca nici dentystycznej — 20-68%,
uzywaniu wykataczek — 20-40% i jedzeniu — 7-51% [2,3,6].
Dotychczas nie udowodniono bezposredniego zwiazku
miedzy czestoScig, czasem 1 masywnoscig bakteriemii po
zabiegach stomatologicznych a zwigkszonym ryzykiem
rozwoju IZW. Na modelach zwierzecych wykazano, ze
liczba bakterii potrzebna do wywotania zapalenia wsier-
dzia wynosi 10°-108 CFU/ml (colony forming units —
jednostki tworzace kolonie), natomiast liczba drobno-
ustrojow wnikajacych do uktadu krazenia podczas zabie-
gow stomatologicznych jest niewielka, porownywalna
do liczby bakterii dostajgcych si¢ do krwi przy myciu
z¢bow 1 innych codziennych czynnoS$ciach i wynosi
<10* CFU/ml [3]. Oszacowano réwniez, ze codzienne
czynnoSci higieniczne skutkowaé moga 5370 minutami
bakteriemii miesiecznie, natomiast bakteriemia po
ekstrakcji zeba trwa 6-30 minut, a sumaryczna roczna
ekspozycja na bakteriemi¢ zwigzang z codziennymi czyn-
nosciami moze by¢ ponad 5 milionéw razy wigksza niz
po zabiegu stomatologicznym [2,7]. Masywnos¢ bakterie-
mii zar6wno samoistnej, jak i sprowokowanej zalezy
przede wszystkim od higieny jamy ustnej. Liczba bakte-
rii na pojedynczym zgbie trzonowym moze przekraczac
10° CFU i w duzej mierze zalezy od nawykéw higienicz-
nych [8]. W uogélnionym zapaleniu przyzebia po-
wierzchnia zmian zapalnych wynosi 50-70 cm? i jest
poréwnywalna z powierzchnig skory wewnetrznej czesci
przedramienia [9]. Zty stan higieny jamy ustne;j i stan za-
palny przyzebia mogg 10-krotnie zwigkszac liczbe bakte-
rii zasiedlajagcych plytke nazebng, a przez zapalnie
zmieniong powierzchni¢ przyzebia do krwiobiegu przeni-
ka znacznie wigcej drobnoustrojow zaréwno wskutek wy-
konywanych  procedur stomatologicznych, jak
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i codziennych czynnosci [8]. Badanie z udziatem 96 cho-
rych z r6znego stopnia zapaleniem dzigsel wykazalo, ze
z nasileniem stanu zapalnego przyzebia zwigkszala sig
bakteriemia po szczotkowaniu zebow [8]. Dbatos¢ o hi-
giene¢ jamy ustnej jest zatem istotnym elementem profi-
laktyki infekcyjnego zapalenia wsierdzia, co zostalo
szczegolnie podkresSlone w najnowszych standardach.
Uwaza sie, ze stale podwyzszone ryzyko IZW nie jest
optymalnym parametrem korzysci, jakie chory odnosi ze
stosowania profilaktyki antybiotykowej [2]. W najnow-
szych wytycznych ESC za lepszy wskaznik uznano ryzyko
zwigzane z dang procedurg. Z najnowszych badan wynika,
ze ryzyko rozwoju infekcyjnego zapalenia wsierdzia po
zabiegu stomatologicznym dla populacji ogélnej wynosi
1 na 14 milionéw, dla chorych z wypadaniem platka za-
stawki mitralnej 1 na 1,1 miliona, dla chorych z wszcze-
piong sztuczng zastawka 1 na 114 000, zas dla chorych po
przebytym IZW 1 na 85 000 [2,7]. Podane warto$ci nie
oznaczaja, ze profilaktyka antybiotykowa IZW jest nie-
skuteczna, wskazujg jednak na koniecznos¢ profilaktycz-
nego podawania antybiotykéw wielu chorym, aby
zapobiec jednemu przypadkowi zapalenia wsierdzia po za-
biegu stomatologicznym. Nalezy réwniez pamietac, ze
schematy profilaktyki antybiotykowej zapalenia wsierdzia
obejmuja glownie paciorkowce z grupy zielenigcych.
Wprawdzie bakterie te cz¢sto uznawane sg za czynnik
etiologiczny choroby, jednak dominujg wsrdd flory fizjo-
logicznej zdrowej jamy ustnej. W przypadku zakazen
i zaniedban higienicznych profil drobnoustrojéw koloni-
zujacych blony §luzowe jamy ustnej jest inny. W badaniu
przeprowadzonym w 54 szpitalach w Filadelfii wykazano,
ze niedawne leczenie stomatologiczne nie bylo czestsze
w grupie chorych na IZW niz w grupie kontrolnej,
aw dwuletnim holenderskim badaniu przeprowadzonym
z udziatem 275 chorych wykazano, ze wigkszo$¢ przypad-
koéw IZW spowodowana byla bakteriemia o nieznanej
przyczynie i niezwigzang z przeprowadzonymi zabiegami
[10,11]. Te i wiele innych badan dowodza, ze u wigkszosci
chorych nie udaje si¢ zidentyfikowac procedury poprze-
dzajgcej wystgpienie pierwszych objawow klinicznych
IZW oraz ze bakteriemia poprzedzajgca rozwdj zapalenia
wsierdzia ma inny punkt wyjscia niz zabieg stomatolo-
giczny i szerokie stosowanie profilaktyki antybiotykowe;j
zabezpiecza niewielu chorych. Jak wynika z wielu badan,
liczba chorych, ktérym nalezatoby profilaktyczne poda-
wac antybiotyki, jest bardzo duza, a stosowanie ich niesie
za sobg ryzyko reakcji anafilaktycznej. Wprawdzie w pi-
Smiennictwie nie opisano dotychczas Smiertelnego przy-
padku reakcji anafilaktycznej po doustnym podaniu
amoksycyliny, jednak uwaza si¢, ze anafilaksja moze wy-
stgpi¢ w 15-40 przypadkach na 100 000 i w 1-3 przypad-
kach jest potencjalnie Smiertelna [12]. Eksperci ESC
uwazajg rowniez, ze brakuje wiarygodnych danych po-
twierdzajacych, ze skrocenie trwania i czgstosci bakterie-
mii po jakichkolwiek zabiegach medycznych prowadzi
do zmniejszenia zwigzanego z tym zabiegiem ryzyka wy-
stapienia IZW. Uwzgledniajac powyzsze watpliwosci,
Europejskie Towarzystwo Kardiologiczne zaleca stosowa-
nie profilaktyki antybiotykowej IZW wylacznie u chorych
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zaliczonych do grupy duzego ryzyka. Zaleca si¢ podanie
dawki amoksycyliny lub ampicyliny, a u chorych z aler-
gig na antybiotyki B-laktamowe — klindamycyny od pét
do godziny jedynie przed zabiegami stomatologicznymi
o podwyzszonym ryzyku (np. usuwanie kamienia nazeb-
nego, leczenie kanatowe).

Rosngcym problemem jest tez coraz czgstsze wystepo-
wanie szczepow opornych na antybiotyki, co jest konse-
kwencjg powszechnego, czesto niewlasciwego stosowania
lekow przeciwbakteryjnych. Wprawdzie nie wiadomo, w ja-
kim stopniu za narastanie bakteryjnej opornosci odpowiada
jednorazowe podanie antybiotyku w profilaktyce, jednak bez
watpienia ma swoj udzial w rosngcej opornosci drobnoustro-
jow. Schematy profilaktycznego podawania antybiotykow sg
empiryczne i nalezy liczy¢ si¢ rowniez z nieskutecznoscig
profilaktyki z uwagi na opornos¢ bakterii. Badanie porow-
nujgce wrazliwos$¢ na penicyling szczepéw paciorkowcow
zielenigcych izolowanych z przypadkow zapalenia wsierdzia
wykazalo 17% wzrost odsetka opornosci w latach 1994-2002
w poréwnaniu z latami 1971-1986 [13].

Narastajaca oporno$¢ drobnoustrojow na antybiotyki
zostala uznana za priorytetowg kwesti¢ w dziedzinie zdro-
wia publicznego przez najwazniejsze miedzynarodowe or-
ganizacje, m.in. Swiatowa Organizacje Zdrowia (WHO),
Parlament Europejski, Europejskie Centrum Zapobiega-
nia i Kontroli Choréb (ECDC) i amerykanskie Centrum
Prewencji i Kontroli Zakazen (CDC). Zgodnie z regula-
cjami Komisji Europejskiej wszystkie kraje cztonkowskie
Unii muszg si¢ zaangazowa¢ w dzialania prowadzace
do racjonalnego stosowania i1 zmniejszenia zuzycia
antybiotykéw. W te zalecenia doskonale wpisuja si¢
najnowsze standardy Europejskiego Towarzystwa Kar-
diologicznego ograniczajace wskazania do profilaktyki
antybiotykowej IZW. Zaobserwowano, ze w krajach,
w ktorych czesto stosuje sie antybiotyki, szczepy oporne
pojawiaja si¢ czgsciej niz w krajach o matym ich zuzyciu.
Polska zaliczana jest do krajow o duzym zuzyciu antybio-
tykow 1 coraz czeSciej izolowane sg u nas drobnoustroje
wielooporne. W naszym kraju realizacja zadan nakreslo-
nych przez Komisj¢ Europejska prowadzona jest w ra-
mach Narodowego Programu Ochrony Antybiotykow.
W celu utrzymania aktywnosci dostgpnych w leczeniu
antybiotykow konieczne jest racjonalne ich stosowanie,
tj. jedynie gdy jest to konieczne, w odpowiednich daw-
kach i przez okres$lony czas. Zgodnie z rekomendacjami
Postgpowania w Pozaszpitalnych Zakazeniach Uktadu
Oddechowego opracowanych pod egida Narodowego
Programu Ochrony Antybiotykéw amoksycylina jest
antybiotykiem pierwszego rzutu w wigkszoSci bakteryj-
nych zakazen drog oddechowych. Nadmierne jej zuzycie
w profilaktyce IZW, w ktérej na skutecznos¢ brakuje
przekonujacych dowodéw, prowadzi do jej ograniczone;j
skutecznosci w terapii zakazen drog oddechowych i do se-
lekcji szczepow bakteryjnych, w tym Streptococcus pneu-
moniae niewrazliwych na penicyling. Zaproponowane
przez ESC ograniczenie profilaktyki antybiotykowej IZW
jest wedlug mnie w pelni uzasadnione i konieczne.

W podsumowaniu nalezy podkreslié, ze nie istnieja
prospektywne randomizowane kontrolowane placebo ba-

60 Kardiologia po Dyplomie m Tom 9 Nr 11 ¢ Listopad 2010

dania kliniczne potwierdzajace skutecznos¢ profilaktyki
antybiotykowej w zapobieganiu IZW. Dane z badan kli-
niczno-kontrolnych sg trudne do interpretacji z uwagi na
stosunkowo matg czestoS¢ 1ZW, znaczne zréznicowanie
obrazu klinicznego u pacjentéw z ré6znymi chorobami
serca oraz trudnosci w ustaleniu procedury poprzedzaja-
cej wystgpienie objawow klinicznych. Autorzy zalecen
podkreslaja, ze nawet bardzo szeroko stosowana profilak-
tyka zabezpiecza przed bardzo niewielkg liczbg przypad-
koéw zapalenia wsierdzia. Zwracajg oni ponadto uwage na
mozliwos$¢ dzialan niepozadanych, narastajacg opornosc
bakterii na antybiotyki oraz rol¢ higieny jamy ustnej ja-
ko najwazniejszego zalecenia profilaktycznego.
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