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REZUMAT

Tratamentul antimicrobian clasic al endocarditei
infectioase avea o duratd minima de 4 saptamani,
consideratd necesard pentru eradicarea acestui focar
septic, greu sterilizabil. Actualmente argumente de ordin
medical: reducerea riscului de aparitie al efectelor adverse
(cu o eficientd comparabila a terapiei) si de ordin
economic (reducerea costurilor tratamentului si spitalizarii)
sprijind utilizarea tratamentului antibiotic cu durata de
numai 2 saptdmani; aceastd alternativa este realizabild
numai in anumite situatii, a caror selectie este prezentata
in lucrare.
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ABSTRACT
Infectious endocarditis. Short-course antibiotic
therapy
Classical, 4 weeks is the minimal course of
antimicrobial therapy for infectious endocarditis,
consequence of difficulties in penetration into vegetations.
However, actually same medical and economical
arguments - diminution of side-effects risks (with a
comparable efficiency) and diminution of costs (for therapy
and hospitalisation) - sustains short-course of therapy (2
weeks); this alternative is feasible in some selected
patients, which are detalied in the article.
Key words: infectious endocarditis, antibiotic therapy,
course of therapy

Marea diversitate etiologicd a endocarditei infectioase
alituri de optiunile diferite ale scolilor medicale au
determinat acumularea unei varietati impresionante de
scheme de terapie antibioticd; intre cele cateva elemente
constante ale acestora, ridicate la rang de principii, parea
foarte clar stabiliti necesitatea unei durate a tratamentului
de cel putin 4 sdptiméni.

O asemenea atitudine se justifici prin asanarea lenti a
unor focare infectioase, atit a celui endocardic, cat si a
eventualelor localiziri perivalvulare sau osoase (se postula
astfel diferenta de minimum 2 siptimani intre durata
terapiei infectiilor sistemice, cu si fird aceste determiniri
septice); in privinta endocardului, dificultitile de sterilizare
sunt cauzate de:

- insuficienta rispunsului imun celular, accesul fagocitelor
in interiorul retelei de fibrind in care se dezvoltd coloniile
bacteriene fiind extrem de redus;

- diminuarea metabolismului bacterian datorita densitatii
mari a germenilor si a consecutivei concurente pentru
elementele «de constructie» (de exemplu: L-alanina), situatie
in care efectul antibioticelor active in faza de multiplicare
bacteriani este mult limitat;

- penetrarea slabid a unor antibiotice in vegetatii; studii
radioizotopice aratd diferente importante in difuzia in
interiorul vegetatiilor:

® concentrare la periferia vegetatiei, fira patrundere
in interiorul acesteia (ex. teicoplanina)

@ difuzie progresiv diminuati in interiorul vegetatiei
(ex. ceftriaxona)

@® difuzie omogeni in intreaga vegetatie (ex.
ciprofloxacina).

Opinii recente aderd insid la 0 noud perspectivd asupra
acestui domeniu, propunind stabilirea unor circumstante
in care principiul anterior mentionat nu se mai aplica, durata
tratamentului in aceste situatii fiind de numai 14 zile.

Argumentarea terapiei de scurta durata

O asemenea atitudine este justificabild din mai multe
puncte de vedere:

1. Economic - scurtarea duratei terapiei reduce costul
acesteia deoarece se recurge la aceleasi antibiotice, cu
aceleasi doze si ritm de administrare ca si in schemele
clasice; consecutiv sunt reduse si costurile legate de
spitalizarea pacientilor (altele decit cele ale medicatiei), in
conditiile in care tratamentul ambulator al endocarditei
constituie incd exceptia de la regula.

Mai mult, scurtarea duratei tratamentului $i a spitalizrii
va permite diminuarea pierderilor materiale mai mari sau
mai mici ale pacientilor, care intrerup o activitate profesionala
(in raport cu sistemul de protectie sociala al tarii respective).

2. Medical

a. Toxicitate - administrarea de antibiotice pe o perioada
mai redusi de timp permite diminuarea ratei de aparitie a
unor efecte adverse legate de acestea:

@ hipersensibilizare - sugerati de reaparitia febrei,
aparitia unui rash, eozinofilie

@ toxicitate propriu-zisi - corelatii cu reaparitia febrei,
afectarea progresivd a functiei renale, aparifia
unei neutropenii...

@ incidente legate de modul de administrare - flebite
ale venelor catetrizate asociind persistenta/
reaparitia febrei

b. Eficienta terapeuticd - este admis de mai multd
vreme ci o terapie antibioticd adecvati realizeaza negativarea
hemoculturilor in 3 - 4 zile si sterilizarea vegetatiilor
endocardice in 10 - 14 zle [1]; cu toate acestea, durata
tratamentului nu coboard sub 4 siptimdni, argumentele
mentinerii acestui principiu fiind necesitatea asanirii si a
altor focare septice in care difuzia antibiotici este redusd

*Dr Gabriel Popescu, asistent universitar, Dy Cristina Popescu, asistent universitar UMF “Carol Davila”, Clinica I Boli Infectioase Colentina

m TERAPEUTICA §I TOXICOLOGIE CLINICA w 1999 martie, volumul IIl mnr. I m 113



PRACTICA TERAPEUTICA

precum gi absenta unor studii statistice care sd probeze
cficienta unor scheme de mai scurti durati si in privinta
prevenirii riscului de recidivd a infectiei.

Incepand din 1994 mai multe studii efectuate asupra
unor pacienti cu endocarditd infectioasd au aratat:

- absenta unei diferente semnificative statistic intre
eficienta tratamentului cu durata de 2 si respectiv
4 saAptiméini in termeni de vindecare
(microbiologici) [2 - 4]

- 0 pondere asemidnitoare a recrudescentelor
infectioase pe parcursul unei perioade de
supraveghere de 3 luni de la momentul externarii
pacientului [4].

Situatiile in care se poate aplica
tratamentul de scurta durata

Aceastd reducere a duratei terapiei antibiotice este
deocamdati recomandati doar in anumite circumstante, in
care mofivatiile unei perioade mai lungi de tratament nu se
sustin:

- germeni foarte sensibili la unele antibiotice care au
efect bactericid si o buni penetrare in vegetatii;

- absenta de focare septice mai greu de sterilizat
decat cel endocardic.

Detalierea acestor principii conduce la rezultate
asemanatoare in privinta situatiilor clinice in care poate fi
redusi durata terapiei, atit American Heart Association (in
recomandarile pe care le-a ficut in 1995) [5] cat si British
Society for Antimicrobial Chemoterapy (BSAC) care publica
in 1998 actuala sa pozitie in privinta endocarditei [6]:

® absenfa trombembolismului pulmonar/embolii
sistemice

® vegetatie de dimensiuni reduse (<20 mm respectiv
< 5 mm)

@ rispuns favorabil clinic (afebril, apetent, stare
generald bund) si bacteriologic (negativarea
hemoculturilor) rapid (in primele 4 zile, respectiv
7 zile)

® absenta unei modificiri cardiace importante
(insuficienta cardiocirculatorie, insuficienta
aortica acutd, tulburiri de conducere)

la care grupul britanic adaugi:

® endocardita pe valva nativad

iar cel american:

® absenta insuficientei renale si a focarelor septice

X secundare.

In ceea ce priveste etiologiile pentru care se poate reduce
durata terapiei pdrerile sunt divergente:

- AHA o acrediteazi pentru stafilococul
meticilinosensibil in cazul afectirii cordului drept
[5]:

Nafcilin (la cate 4 ore) 12 g/zi iv. + Gentamicind (la
cate 8 ore) 3 mg/kg/z

- BSAC o recomanda pentru tulpinile de streptococi
foarte sensibile la penicilind (dintre S, viridans si
S. bovis) [6]:

Penicilina G (la cate 4 ore) 18 MU/zi + Gentamicina (la
cite 12 ore) 160 mg/z.

Aceasti diferenti de pozitie in privinta factorului etiologic
poate fi explicati de ponderea mai mare a unui anumit
germen in cadrul sindromului endocarditic intr-0 anumita
zZona:

@ frecventa mai mare a endocarditei stafilococice pe
cord drept in SUA, datorita unei practici medicale
mai agresive si a unei populatii mai numeroase
de toxicomani cu droguri de administrare
intravenoasi;

® frecventa inci mare a endocarditei streptococice
in Marea Britanie - aprox. 40% [6]; in plus, in
SUA se recomandi ca tratamentul endocarditei
cu streptococi foarte sensibili la penicilini si se
efectueze ambulatoriu, cu ceftriaxona in
monoterapie, ceea ce impune mentinerea duratei
conventionale de 4 sdptimani (probleme de
difuzibilitate in vegetatie §i absen{a sinergiei cu
un aminoglicozid).

Concluzii

Fird a putea neglija efectul de supraapreciere a ceea ce
reprezintd noul intr-un anumit domeniu, meritd a fi retinuta
alternativa de tratament de 2 siptiméni in endocarditi,
pentru anumite circumstante, deocamdatd destul de
limitate; studii ulterioare ar putea largi sfera acestor indicafii.

Acreditarea acestei atitudini nu impune insi renuntarea
la durata conventionali a terapiei, alegerea finali ramanand
pentru fiecare caz in parte in sarcina clinicianului.
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