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Perfil clinico-epidemiolégico
de pacientes con endocarditis infecciosa,
periodo 2003-2010 en el hospital de
Temuco, Chile

BENJAMIN STOCKINS!, VICTOR NEIRA!, ALEJANDRO PAREDES!,
CARLOS CASTILLO? ANDRES TRONCOSO?

Profile of patients with infective endocarditis
admitted to a Chilean regional hospital

Background: Mortality due to infective endocarditis (IE) in Chile is close to
30%. Aim: To report the experience with patients admitted with the diagnosis of IE
in a regional tertiary hospital. Material and Methods: Retrospective study of 107
patients aged 50 % 16 years (75% males) discharged with a definitive diagnosis of IE
according to modified DUKE criteria, between years 2003 and 2010. Demographic
variables, severity scores, clinical characteristics, bacteriology and hospital evolution
were recorded. Results: Fifty nine percent of patients had concomitant cardiovascu-
lar problems. APACHE II and Sequential Organ Failure Assessment (SOFA) scores
on admission were 8.4 £ 4.7 and 2.7 £ 2.8 respectively. Native valves were affected
in 91% of cases (aortic and mitral valves in 62% and 50% of cases respectively).
Prosthetic valves were affected in 9.3% of cases. Rheumatic heart disease was the
predominant primary lesion in 10% of patients. Antibiotics were used in 45.1% before
blood cultures were performed. In 68% of patients blood cultures were positive. S.
viridans (30.8%), S.aureus (18.6%) and coagulase negative Streptocicci (5.6%) were
the identified microorganisms. Intensive care unit admission was required in 48%
of patients. Renal, heart and neurological deterioration was observed in 53, 34 and
149 of patients, respectively. Twenty percent of patients developed systemic embolism
and 37% required heart surgery. Mean hospital stay was 28.3 = 19.1 days and 27%
of patients died. Conclusions: In this series of patients, IE has a high mortality. Most
patients studied were admitted in bad conditions.

(Rev Med Chile 2012; 140: 1304-1311).
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grave, que afecta al endocardio, especial-
mente a nivel valvular y que requiere de
sospecha diagnéstica y tratamiento precoz por su
alta morbi-mortalidad'. Tiene variadas formas de
presentacion y evolucidn, caracterizadas por un
compromiso multiorganico, dado por la agresi-
vidad del agente infeccioso causante®.
Caracteristicamente existe formacion de vege-
taciones en la superficie de las valvulas cardiacas

l a endocarditis infecciosa (EI) es una afecciéon
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y mds infrecuentemente en las cuerdas tendineas,
pared de cavidades y defectos interventriculares.
Los agentes mds frecuentes son el estreptococo
viridans y el estafilococo®, pero en forma pro-
gresiva se describen nuevos gérmenes. El origen
del foco infeccioso o una maniobra causal no se
identifican en la mayor parte de los pacientes*.
La incidencia en la poblacién general perma-
nece entre 1,7 a 6,2 por 100.000 habitantes/ano
en Europa y Estados Unidos de Norteamérica’.
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Estudios chilenos muestran una inciden-
cia de 2-3 casos por 100.000 habitantes/
ano, siendo una afeccién prevalente, con
elevada morbilidad y una mortalidad que
asciende a 25% en las series extranjeras y a
29% en Chile®.

La terapia antibidtica tiene un rol crucial
en el control y la eliminacién de los gérme-
nes del organismo y del aparato cardiovas-
cular. A pesar de esto, se requiere frecuen-
temente de la cirugfa tanto para corregir la
hemodinamia consecuente al dafo valvular,
como para erradicar el foco infeccioso’. Su
desenlace sin tratamiento antibidtico es fatal
en practicamente todos los casos.

El presente trabajo presenta la realidad y
el estado actual de esta patologia en un cen-
tro terciario de referencia a nivel regional.

Material y Método

Revisamos el banco de datos del Centro
Cardiovascular del Hospital de Temuco en
el periodo 2003-2010. Se identificaron 107
pacientes (100%) egresados con diagnosti-
co de El segtn criterios de Duke modifica-
dos definitivos®®.

La Tabla 1 muestra las variables medidas
que comprenden datos demograficos, pato-
logia de base, capacidad funcional, severidad
del cuadro al ingreso, medida por puntaje
APACHE 11 (Acute Physiology And Chronic
Health Evaluation) y SOFA (Sepsis-related
Organ Failure Assessment). Asimismo, el
compromiso valvular, uso de antibidticos,
necesidad de cirugfa, valvula comprometida,
manejo intensivo, falla sistémica, presencia
de embolias, resultado de cultivos, dias de
hospitalizacién y condicién al egreso.

Los pacientes fueron tratados en salas de
Medicina Interna y Unidades de Paciente
Critico y los esquemas de tratamiento
antibiético fueron los recomendados por
normas nacionales e internacionales’.

Se considerd como origen reumdtico el
tener el antecedente de la enfermedad o la
presencia de un componente de estenosis
en la vélvula mitral.

Los datos fueron registrados en una
planilla Epi Info® versién 3.3.2. El analisis
estadistico fue hecho en Stata® 9.0.
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Tabla 1. Variables estudiadas

Variables demograficas

* Procedencia

¢ Sexo

e Edad

* Antecedentes cardiovasculares

* Antecedentes no cardiovasculares

Datos al ingreso hospital

¢ Diagnésticos

* Estadia en hospital de origen, dias, uso de antibioticos hospital
de origen

* Toma de hemocultivos, resultados, sensibilidad y resistencia

 Dias de antibioterapia

* Recuento de leucocitos al ingreso

* Capacidad funcional al ingreso

e APACHE y SOFA al ingreso

e FC, PAM, T° al ingreso

Hallazgos ecocardiograficos

* Realizacion de ecocardiograma trans-esofagico

* Realizacién de ecocardiograma trans-toracico

¢ Valvulas comprometidas: aorta, mitral, tricispide, pulmonar

* Protesis valvular

* Fraccion de eyeccion

e Descripcion ecocardiograma (vegetaciones, insuficiencias, per-
foraciones, abscesos)

Datos de hospitalizacion

* Uso de drogas vasoactivas, dias

¢ Soporte renal agudo, dias

* Conexidn a ventilacién mecanica, dias

¢ Fendmenos embolicos, dias de aparicion

¢ Peores valores de: PAFi, creatininemia, fosfatasas alcalinas, GOT,
GPT, bili total

e Compromiso sistémico: falla renal, falla cardiovascular grave,
SDRA, falla hepatica, acidosis, deterioro neurolégico

e Diagndstico de infeccion ingreso unidad CV: sepsis, sepsis seve-
ra, shock séptico, falla organica mdultiple

¢ Requerimiento de UTl o UCI, dias de estadia

* Realizacién de cirugfa, motivo indicaciéon de cirugia, dias de
espera cirugia, antibioterapia previa cirugia

* Dias de hospitalizacién

* Fallecimiento y causas

Resultados

Caracteristicas de la poblacion

Durante el periodo 2003-2010, 107 pacientes cum-
plieron con los criterios de Duke definitivos de EI. Sus
caracteristicas se presentan en la Tabla 2. El 66,2% de
los pacientes se presentd con fiebre asociada a un soplo
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cardiaco. En mas del 90% de los pacientes la en-
docarditis se asent6 sobre una véalvula nativa. En el
resto fue en una valvula protésica y en un caso, en
un cortocircuito cardiaco. No hubo compromiso
del endocardio parietal y en un caso la etiologia fue
relacionada a drogadiccion endovenosa. E1 42,6%
de los pacientes presentaba al ingreso insuficiencia
cardiaca en CFIIT o IV.

E128,9% de los pacientes procedia de hospita-
les periféricos, con una estadia media de 8 dias en
dichos centros. El 45,1% usé antibidticos previo
a la toma de hemocultivos.

Ningtn paciente tuvo el antecedente de una
maniobra susceptible de provocar bacteremia,
sin embargo en 11 pacientes se diagnosticaron
focos infecciosos concomitantes al ingreso: Seis
€asos con neumonia, una sacroileitis, un absceso
cutdneo, un absceso dental, y dos infecciones del
tracto urinario.

Compromiso valvular y microbiologia

La Figural muestra la distribucién segin
compromiso cardiaco, predominando las vélvulas
adrtica y mitral. En 23 pacientes hubo compromi-
so de mds de una vélvula (21,4%). Las infecciones
de valvulas protésicas fueron tardias en la mayoria
de los casos (mds de un afio tras la cirugia).

El paciente con antecedentes de drogadiccion
tuvo compromiso de la valvula pulmonar.

En 68,3% de los pacientes se aislé germen,
predominando el S. viridansy S. aureus (Tabla 3).
Hubo un caso de Kingella Kingae y uno de Acti-
nomyces.

Ecocardiografia

Todos los pacientes fueron sometidos a eco-
cardiografia transtordcica y sus hallazgos fueron:
- Vegetaciones valvulares: 74,7%.

Endocarditis infecciosa en Temuco, Chile - B. Stockins et al

Tabla 2. Descripcion de la poblacion en estudio

Variable

Sexo masculino 74,7%
Edad (afos) 499 + 16,4
Procedencia urbana 73,8%
Comorbilidades

* HTA 41,1%
* DM tipo 2 16,8%
¢ Enfermedad reumatica inactiva 10,2%
¢ |RC en hemodiélisis 3,7%
ICC CF II-lll ingreso 74,5%
Compromiso valvula nativa 90,6%

HTA = Hipertension arterial. DM = Diabetes mellitus. IRC = In-
suficiencia renal crénica. ICC = Insuficiencia cardiaca congestiva.

Tabla 3. Microorganismos aislados

Microorganismos aislados Frecuencia (%)

Estreptoco viridans 30,8%
Estafilococo aureus 18,6%
Otros 13,3%
Estafilococo coagulasa (-) 5,6%
Hemocultivos negativos 31,7%

- Ruptura valvular: 9,3%.

- Abscesos: 6,5%.

- Perforaciones valvulares: 4,6%.

- Leak en vélvulas protésicas: 3,7%.

Se realizé ecocardiografia transesofdgica en
el 38,9% de los casos. En la mayor parte de ellos
fue por no tener un diagndstico concluyente con

61,6%
70 49,5%

Frecuencia (%)

30 9,3%

4,6% 3,7% 3,7%

10 A Ay A

Adrtica Mitral V. protésica

Tricuspidea

Figura 1. Com-
promiso cardia-
o .

Pulmonar  Cortocircuitos
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la ecocardiografia transtordcica, existir un ecocardiograma
de superficie negativo, para excluir complicaciones y para
completar el estudio. El ecocadiograma transesofdgico
aport6 18,7% de vegetaciones asi como 4,7% de abscesos

no diagnosticados con el eco transtoréxico.

Falla renal Falla Deterioro Falla
cardiovascular neurolégico hepatica
grave
Figura 2. Compromiso sistémico.

W ACY

M Extremidades

M Renal

M Otros

Figura 3. Eventos embdlicos (n = 21).
Tabla 4. Condicion de egreso

Variable Fallecidos Vivos p
Sexo masculino 19(65,5 %) 61(78,2 %) 0,13
Edad (anos) 55,2 £ 2,3 47,9+ 1,9 0,04
FE ingreso |-l 9(31,0 %) 38(49,3 %) 0,001
APACHE II* 11,4 £5,8 6,6 = 3,6 0,001
SOFA** 4,7 = 3,8 1,9+ 2,0 0,001
Falla cardiovascular 23(63,8 %) 13(36,1 %) < 0,001
SDRA*** 30(76,9 %) 9(23,0 %) < 0,001
Dias hospitalizacién 17,3 13,1 32,4 +19,5 0,002
Acidosis metabdlica 15(65,2 %) 8(34,7%) < 0,001

*Acute Physiology And Chronic Health Evaluation. **Sepsis-related Organ

Failure Assessment. ***Sindrome distrés respiratorio agudo

Rev Med Chile 2012; 140: 1304-1311
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Complicaciones sistémicas

La falla renal fue la més frecuente (Fi-
gura 2)y 8,4% requiri6 de dialisis aguda.
En segundo lugar estuvo la insuficiencia
cardiaca grave.

El 37,3% de los pacientes requiri6
cirugia, efectudndose principalmente
recambio valvular, cuyo motivo fue una
insuficiencia adrtica o mitral agudas.
La mediana de espera de cirugia fue de
9 dias. La mortalidad quirtrgica fue de
27,5%, destacando que la gran mayoria
de estos pacientes se encontraban en CF
III-1V previo a la intervencién.

Eventos embélicos

El 19,6% (n = 21) de los pacientes
present6 fendémenos cardioembdlicos,
los que aparecieron a los 4,8 dias desde
el ingreso, siendo los accidentes cerebro-
vasculares los mas frecuentes (66,6%)
(Figura 3).

Evolucion hospitalaria

La media de tiempo de hospitaliza-
cién fue de 28,3 + 19,1 dias.

El 47,6% de los pacientes debi6 in-
gresar a la Unidad de Cuidados Intensi-
vos. E1 21,5% de los pacientes cursé con
acidosis metabdlica importante, 36,4%
requirié conexidn a ventilacién mecéni-
ca, con un promedio de 5,9 dias, 45,7%
requirié apoyo con drogas vasoactivas,
con una mediana de uso de 4 dias y
27,1% desarroll6 una sepsis severa.

El 18,6% de los pacientes present6
algtin tipo de infeccién asociada a la
atencidn intrahospitalaria, siendo la més
frecuente la infeccion del tracto urinario.

Veintinueve fallecieron durante su es-
tadia hospitalaria,lo que ocurrié alos 17,3
* 13,1 dias, siendo su causa principal un
shock cardiogénico. La mortalidad global
de la serie fue de 27,1%. Los pacientes
que tuvieron sélo tratamiento médico
fallecieron en el 30,1% y los sometidos a
tratamiento quirurgico en el 25,6%.

La Tabla 4 muestra las caracteristicas
de los pacientes fallecidos comparados
con los que sobrevivieron. Los fallecidos
eran principalmente de sexo masculino,
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de mayor edad (55,2 * 2,3 anos vs 47,9 = 1,9 en
los pacientes vivos). Los scores de gravedad como
la capacidad funcional, el APACHE II y SOFA se
asociaron a un peor prondstico. Los pacientes que
fallecieron presentaron igualmente mayor falla
cardiovascular, acidosis metabdlica y Sindrome
de Distrés Respiratorio del adulto, alcanzando
significancia estadistica en comparacién a los
pacientes vivos. La letalidad por s.viridans fue de
30% vy la por estafilococo de 36%.

Discusion

Tras las publicaciones de Oyonarte et al en
los anos 2003° y 2008°, ésta constituye una de las
mayores series de pacientes con EI reportadas en
Chile. Atun cuando su informacién esta circuns-
crita fundamentalmente a pacientes de la Regién
de la Araucania, puede representar la de otros
centros de derivacion del pais. Cabe destacar que
el 71,1% de los pacientes eran procedentes de
Temuco, mientras que el 28,9% provenia de las
restantes comunas de la IX Region. Ello permite
estimar una incidencia aproximada de 1,8 casos
por cada 100.00 habitantes por afio (considerando
una poblacién regional de 850.000 habitantes),
similar a lo reportado en el pasado en la ciudad
de Santiago®.

La existencia de casi 30% de pacientes de origen
rural puede influir en el retraso del diagnéstico,
la microbiologia aislada, la instauraciéon de tra-
tamiento y el pronéstico posterior. La capacidad
funcional al ingreso fue II-III en el 74,5% y el
puntaje APACHE II de 8,4 + 4,7.

La edad fue de 49,9 * 16,4 anos, correspon-
diendo el 74,7% a sexo masculino. En general, la
edad y el sexo tienen un impacto en la incidencia
de EI. Mas de la mitad de todos los casos de EI en
los Estados Unidos de Norteamérica y Europa se
producen en pacientes mayores de 60 afios, y la
edad media ha aumentado durante los ultimos
40 anos'’. Esta tendencia se debe probablemente a
la disminucién de la incidencia de la enfermedad
reumdtica’, como un factor de riesgo para EL, y a
la creciente proporciéon de adultos mayores que
desarrollan enfermedad valvular degenerativa'.

El promedio de edad en Chile y en nuestra serie
ha sido claramente menor, probablemente por la
persistencia de un mayor nimero de pacientes
con dafio reumatico, muchas veces sin diagnéstico
de certeza.
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Los hombres predominan en la mayoria de las
series, con una proporcién hombre-mujer que va
desde 3:2 a 9:1; y una incidencia en los hombres
entre 8,6 a 12,7 casos por 100.000 afios-persona,
destacando un aumento en el grupo de mujeres
de 1,4 a 6,7 casos por 100.000 anos-persona en las
ultimas tres décadas®.

El 58,7% present6 comorbilidad cardiovas-
cular, principalmente hipertension arterial, en el
41,1% de los casos. El 16,4% presentaba DM, lo
cual estd descrito como un factor independiente de
mortalidad intrahospitalaria en pacientes con EI'.

Respecto a la enfermedad reumdtica, ésta
alcanzé al 10,2% en nuestra serie. En el Estudio
Cooperativo Nacional de Endocarditis Infecciosa
(ECNEI) se report6é una incidencia de 25,3%
de origen valvular reumético® en los primeros
321 pacientes publicados (1998-2002), a lo que
posteriormente se sumaron 185 pacientes corres-
pondientes al periodo 2003-2006; completando un
total de 506 pacientes, con una prevalencia final de
21,6%. Esto reafirma la tendencia decreciente de
esta patologia en el tiempo’, asi como la diferencia
de los criterios diagnésticos para daio valvular
reumatica, que fueron bastante restringidos en
nuestro caso .

Vilvula afectada

El compromiso en vélvula nativa fue de 90,7%.
La vélvula preferentemente afectada fue la adrtica
(61%) seguida de la vélvula mitral (49,5%), coinci-
diendo con otras series al respecto’!°. El nimero
de endocarditis protésicas es cada vez mayor; asi lo
demuestra un estudio realizado por Braun et al"’,
donde alcanza un 28%, mientras que en nuestra
casuistica se presentd en el 9,3% de los casos. EI
sobre valvula protésica se desarrolla en 1 a 4% de
los pacientes en el primer ano tras la cirugia y pos-
teriormente en aproximadamente 1% por afo'®.

Hemocultivos

En el 68,3% de los pacientes se logré aislar
germen en los hemocultivos, lo cual es mayor
a otras series nacionales’. Esto destaca la
importancia de contar con un éptimo laboratorio
con cultivos automatizados. Parte del ntimero de
cultivos negativos obtenidos pudiese explicarse
por el inicio de antibidticos previo a la toma
de muestras en el 45,1% de los casos. Tornos,
en el registro europeo, reporta obtencién de
hemocultivos positivos en el 71% de sus pacientes
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antes iniciar tratamiento antibiético'.

Series norteamericanas describen negatividad
en sus cultivos entre 3-7% Esto varfa ampliamente
de acuerdo a la poblacién estudiada y al pais en
cuestién, con ndmeros disimiles que van del 12
al 56%*.

Ecocardiograma

Constituye un pilar en el diagnéstico de la EI
y estd incorporado en los elementos a medir en
los criterios de Duke. con valores de especificidad
mayores a 95% y de sensibilidad cercanos al 70%.
En nuestra serie el ecocardiograma transtorcico
fue positivo para la presencia de vegetaciones en
casi el 75% de los pacientes y permiti6 identifi-
car complicaciones intracavitarias en una cifra
significativa de ellos. El examen transesofdgico
fue el complemento diagndstico, permitiendo
diagnosticar un mayor nimero de vegetaciones
y de abscesos.

La longitud de las vegetaciones valvulares en
la ecocardiografia transtordcica, ha sido reportada
como un fuerte predictor de nuevos eventos em-
bélicos y mortalidad®.

Microorganismos involucrados

La microbiologia ha ido variando en la fre-
cuencia de los microorganismos aislados en las
ultimas décadas®, aprecidndose un aumento en la
incidencia de cepas estafilocdcicas, bacilos gram
negativos y gram positivos en diferentes series,
incluidas algunas nacionales, lo que agrava el
prondstico de la enfermedad.

The International Collaboration on Endocardi-
tis-Prospective Cohort Study identific6 la micro-
biologia en 2.781 pacientes de 58 centros en 25
paises*. Los estafilococos fueron el agente etio-
l6gico en 744 de 1779 (42%) y los estreptococos
en 712 (40%). En dicha cohorte la mayoria de los
pacientes tuvo EI sobre vélvula nativa (72%) y un
23% fue asociado a atencién de salud®.

En nuestra serie, al considerar s6lo los cultivos
positivos, estos corresponden a S. viridans (45%),
S. aureus (27,2%) y S. coagulasa negativo (8,2%).
El cultivo de otros gérmenes fue excepcional, lo
que puede atribuirse a la dificultad en sus cultivos
mds que a su ausencia como germen etiolégico.

Complicaciones y cirugia

Una complicacién frecuente de la El es la acen-
tuacion del dafio valvular que lleva a insuficiencia

Rev Med Chile 2012; 140: 1304-1311
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cardiaca, alteraciones de la conduccion, embolias a
distancia y ala muerte®. E137,3% de los pacientes
tuvo indicacién quirdrgica, cuyo motivo principal
fue la insuficiencia adrtica o mitral aguda con falla
cardiaca aguda. En el registro ECNEI las princi-
pales causas de cirugia fueron complicaciones
intracardiacas, insuficiencia cardiaca e infeccion
persistente®. Actualmente, la tendencia general
respecto a la indicacién quirtrgica tiende a ser
cada vez mds precoz y en mayor nimero de casos,
llegando a cifras de 50% de los pacientes en algunas
series internacionales.

En esta serie las complicaciones mas frecuentes
fueron: renal 53,2% (con necesidad de dialisis
en 8,7% del total de pacientes), cardiaca 33,6%,
deterioro neurolégico 14,0%, hepatica 10,2%. EL
19,6% presentd fenémenos embolicos, ocurridos
en una media de 4,8 dias desde el diagndstico,
siendo la mayoria de tipo cerebrovascular.

Letalidad

E127,1% de nuestros pacientes fallecié durante
la estadia hospitalaria, la mayoria secundario
a shock cardiogénico. Oyonarte y cols, el ano
2003 describieron la mortalidad hospitalaria en
alrededor de 29%°, similar a lo descrito a nivel
internacional con nimeros que oscilan entre el 9,6
y 26%'%2%°_ En general la mortalidad tanto en EI
en vélvula nativa como en vélvula protésica, estd
determinada por embolias al sistema nervioso
central y/o deterioro hemodindmico.

La mortalidad de la afeccion segun el tipo de
gérmenes que la producen llega a: 4-16% para
estreptococo viridans; 15-25% para el entero-
€0co, 25-47% para el estafilococo aureusy sobre
el 50% cuando el agente infeccioso causal es la
pseudomona aeruginosa, enterobacteriacias u
hongos'.

Cabe destacar la importancia de la infeccién
por estafilococo aureus, por presentar mayor ries-
go de: muerte (20 vs 12%), presencia de eventos
embolicos (60 vs 31%), eventos de sistema nervio-
so central (20 vs 13%) comparado con aquellos
con infeccién por microorganismos diferentes,
segun los datos del ICE-MD (The International
Collaboration on Endocarditis-Merged Database.
En nuestra serie el estafilococo tuvo una letalidad
de 36%, por encima de un 30% para el caso del
estreptococo viridans. La ausencia de cultivo de
germen no significé un riesgo de muerte diferente
(33%).
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Pronéstico

La literatura describe a la neumonia noso-
comial, la edad avanzada, a los inmunocompro-
metidos, los diabéticos, el score APACHE II, la
inestabilildad hemodindmica, alteracion del estado
mental y falla renal como predictores significativos
de mortalidad®'.

En nuestra serie los criterios de gravedad como
la capacidad funcional y los indices de severidad
APACHE IT y SOFA fueron predictores de un mal
prondstico.

Conclusion

Se trata de una serie con un diagnéstico bien
caracterizado que retrata la dificultad de un diag-
ndstico mds precoz, vital para mejorar el prondsti-
coy con pacientes que ingresan ya en condiciones
muy graves.

Respecto a limitaciones de éste, podemos
mencionar la falta de seguimiento a largo plazo,
debido principalmente a dificultades en el acceso
por ruralidad, lo cual ademads influye en muchos
de los factores mencionados anteriormente.
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