2. STRESZCZENIE

2.1. Wstep

Infekcyjne zapalenie wsierdzia (IZW) jest potencjalnie $miertelng choroba
rozwijajaca si¢ w wyniku zakazenia wsierdzia najczgsciej w obrebie zastawek (zarowno
natywnych, jak i sztucznych), ale tez przedsionkow 1 komor, potaczen naczyniowych,
srédblonka duzych naczyn krwiono$nych klatki piersiowej badz ciat obcych w sercu
(m.in. elektrod stymulatora). Szacuje sig, iz zapadalno$¢ na IZW w Polsce wynosi okoto
3000 osob/rocznie. Choroba wystepuje dwukrotnie czesciej] u me¢zczyzn niz u kobiet.
Infekcyjne zapalenie wsierdzia jest jednostkg wywotywang w ponad 90% przez bakterie,
znaczniej rzadziej przez grzyby, riketsje i mykoplazmy. Obecnie najczestszg bakteryjng
przyczyna IZW sa gronkowce, nast¢gpnie paciorkowce, enterokoki i bakterie Gram-
ujemne, takze z grupy HACEK. Obraz kliniczny oraz powiktania u pacjentow z I[ZW sg
zréznicowane 1 stanowig istotny problem diagnostyczny. W celu postawienia wtasciwego
rozpoznania dokonuje si¢ oceny klinicznej stanu pacjenta m.in. z wykorzystaniem badan
obrazowych takich jak echokardiografia czy wielorzedowa tomografia komputerowa oraz
oceny serologicznej 1 laboratoryjnej. Rozpoznanie IZW stanowi podstawe do
hospitalizacji, a leczenie obejmuje metody farmakologiczne (antybiotykoterapi¢ -
poczatkowo empiryczng, nastgpnie celowang), a w wielu przypadkach takze operacje
kardiochirurgiczng. Smiertelnosé¢ wewnatrzszpitalna spowodowana IZW praktycznie od
dwoch dekad utrzymuje si¢ na wysokim poziomie i waha si¢ od 15% do 30% rocznie.
Szacuje sie, ze kolejne 9-20% pacjentdw umiera w ciggu pierwszego roku po wypisaniu
ze szpitala. Istotne jest wigec zbadanie czynnikow zwigzanych ze S$miertelnoscig
pacjentéw z IZW w celu zidentyfikowania tych, ktére mozna zmodyfikowaé i tym samym

poprawi¢ wyniki leczenia.

2.2. Cele pracy

Celem pracy byla identyfikacja profilu klinicznego wspotczesnie leczonych
pacjentow z infekcyjnym zapaleniem wsierdzia. Intencjg pracy bylo ponadto
przeprowadzenie analizy porOwnawczej grup pacjentow leczonych farmakologicznie 1
operacyjnie (z oceng skutecznosci leczenia oparta na Smiertelno$ci wewnatrzszpitalnej)
oraz identyfikacja czynnikdw majacych wptyw na ryzyko zgonu w trakcie hospitalizacji,

wystgpienie powiktan pdéznych oraz rokowanie.



2.3. Materiat i metodyka

Badanie miato charakter prospektywny, obserwacyjny i obejmowato 50 kolejnych
pacjentéw z rozpoznanym infekcyjnym zapaleniem wsierdzia, hospitalizowanych w 11
Klinice Kardiologii oraz Klinice Kardiochirurgii Centralnego Szpitala Klinicznego
wbLodzi w latach 2017-2018. Pacjenci poddani byli standardowym zabiegom
diagnostyczno-terapeutycznym, a udzial w badaniu nie wigzal si¢ z zadnymi
dodatkowymi procedurami. Decyzja o kwalifikacji do zabiegu operacyjnego
podejmowana byta przez zesp6t specjalistow (kardiolog prowadzacy, echokardiografista,
kardiolog inwazyjny oraz kardiochirurg) wchodzacych w sktad tzw. Heart Team. Kazdy
pacjent wyrazil pisemng, $wiadomg zgode na udziat w badaniu. Badanie nie miato grupy
kontrolne;.

U  kazdego pacjenta  dokonano  szczegétowej oceny  klinicznej,
elektrokardiograficznej 1 echokardiograficznej, analizy wynikéw badan laboratoryjnych
1 mikrobiologicznych, oraz stosowanego leczenia. Nastgpnie dokonano analizy
czynnikow ryzyka zgonu w trakcie hospitalizacji oraz wystgpowania powiktan péznych,
a takze podjeto probe identyfikacji czynnikdw majacych wplyw na rokowanie.

Na wykonanie badania uzyskano zgode Lokalnej Komisji Bioetycznej dziatajace;j

przy Uniwersytecie Medycznym w Lodzi nr RNN/110/19/KE 12.02.2019 r.

2.4. Wyniki
2.4.1. Charakterystyka badanej populacji

Do badania zakwalifikowano 50 pacjentow z IZW, wigkszos¢ z nich stanowili
mezezyzni (70%, n=35). Sredni wiek badanej populacji wynosit 60 + 16 lat, a $redni
wskaznik masy ciata (BMI) 25,6 + 4,1 kg/m?. W$rdd chordb towarzyszacych najczescie;
wystepowaty: nadcis$nienie tetnicze (60%, n=30), przewlekly zespot wiencowy (50%,
n=25), przewlekla choroba nerek (48%, n=24), cukrzyca typu 2 (32%, n=16), przewlekla
obturacyjna choroba pluc (20%, n=10), stan po udarze mozgu (18%, n=9). Ponadto 21
(42%) pacjentdw przebylo uprzednio operacje kardiochirurgiczng. Przewazajaca czgsé

chorych (66%, n=33) byta w III klasie czynno$ciowej wg NYHA.
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2.4.2. Charakterystyka przebiegu IZW

Wsrdd najczestszych objawdw podmiotowych IZW dominowata gorgczka (72%,
n=36). W badaniu przedmiotowym nowy styszalny szmer nad sercem wystepowat u 35
(70%) pacjentow. Srednia ilogé dni objawow przed przyjeciem do szpitala wynosita 20,8
+ 15,6. U okoto 1/3 chorych nie udato si¢ zidentyfikowaé czynnika sprzyjajacego
rozwojowi IZW. Z kolei, ws$rdd zidentyfikowanych czynnikéw etiologicznych
przewazaty gronkowce (32%). W badanej populacji IZW dotyczace zastawki natywnej
(NVE) rozpoznano u 72% pacjentéw, a u 28% chorych proces zapalny obejmowat
sztuczng zastawke (PVE). W badaniu echokardiograficznym najcze$ciej zajetymi
zastawkami natywnymi byly zastawka aortalna i mitralna. U 9 chorych proces zapalny
obejmowat wigcej niz jedng zastawke. W chwili przyjecia do szpitala mediana warto$ci
kreatyniny u pacjentéw byta podwyzszona i wynosita 105,8 umol/L (75;161), podobnie
jak wartosci RDW 16,05% (14,65; 17,70), NT-proBNP 9753,50 pg/ml (1780,50;
32594,50), CRP 81,7 mg/l (37,75;135,70) oraz troponiny T 39,5 ng/l (21,0; 87,75).
Z kolei, $rednie stezenie hemoglobiny byto obnizone i wynosito 10,24 + 1,55 g/dl.

2.4.3. Powiktania IZW

U 14 (28%) chorych doszto do powiktan pod postacig incydentow zatorowych,
zczego w 6 przypadkach dotyczyly one osrodkowego uktadu nerwowego (OUN).
U 15 chorych wystapita zastoinowa niewydolno$¢ serca, a u 9 (18%) pacjentoéw doszto
do wstrzasu (kardiogennego (n=5) oraz septycznego (n=4)). W 16 przypadkach
rozwingto si¢ ostre uszkodzenie nerek. Zgon w trakcie hospitalizacji wystapit u 13
chorych (26%), w tym u 9 chorych leczonych zachowawczo i u 4 chorych leczonych

operacyjnie.
2.4.4. Leczenie IZW

Leczenie zachowawcze bylo ostatecznym postegpowaniem u 19 pacjentow (38%).
Do leczenia operacyjnego zostalo wstepnie zakwalifikowanych 35 chorych, ostatecznie

zabieg operacyjny zostal wykonany u 31 pacjentow (88,6%).
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2.4.5. Porownanie charakterystyki pacjentéw leczonych zachowawczo i pacjentéw

leczonych operacyjnie

Analiza porownawcza danych klinicznych, laboratoryjnych,
echokardiograficznych, elektrokardiograficznych pomiedzy pacjentami leczonymi
operacyjnie a zachowawczo wykazala, ze obie grupy roznily si¢ istotnie statystycznie
czterema zmiennymi cigglymi: wiekiem (p<0,006), wartosciami GFR (p<0,039),
troponiny T (p<0,029) oraz EuroSCORE II (p<0,001). Pacjenci leczeni operacyjnie byli
mtodsi, mieli wyzsze warto$ci GFR, natomiast chorzy leczeni zachowawczo mieli

wyzsze wartosci troponiny T oraz wyzsze wyniki w skali EuroSCORE 11.
2.4.6. Ocena czynnikéw wptywajgcych na ryzyko zgonu

Przeprowadzona analiza jednowymiarowej regresji logistycznej pozwolita na
stwierdzenie, ze u chorych z IZW czynnikami zwiekszajagcymi ryzyko zgonu w trakcie
hospitalizacji sg wartosci: CRP (p=0,002, OR=1,021), NT-proBNP (p=0,002,
OR=1,086), prokalcytoniny (p=0,004, OR=3,839), hemoglobiny (p=0,012, OR=0,423),
kreatyniny (p=0,028, OR=1,009), RDW (p=0,039, OR=1,315) oraz wynik w skali
EuroSCORE II (p=0,002, OR=1,097).

Pacjenci, dla ktérych NT-proBNP wynosito > 10760 pg/ml mieli ponad 55 razy
wieksze ryzyko zgonu niz pacjenci z nizszym poziomem NTproBNP. Chorzy, u ktérych
poziom kreatyniny > 110 umol/l mieli ponad 13 razy wigksze ryzyko zgonu niz chorzy
z nizszym poziomem kreatyniny. Natomiast pacjenci, ktérych poziom prokalcytoniny
> 0,73 ug/l mieli niemal 20 razy wigksze ryzyko zgonu niz pacjenci z nizszym poziomem
prokalcytoniny. Badani, ktorych poziom CRP wynosit > 95 mg/l mieli ponad 15 razy
wieksze ryzyko zgonu niz osoby z nizszym poziomem CRP. Chorzy, ktérych poziom
hemoglobiny wynosit < 10 g/dl mieli niemal 10 razy wigksze ryzyko zgonu niz pacjenci
z wyzszym poziomem hemoglobiny.

Do czynnikow zwigkszajacych ryzyko zgonu w trakcie hospitalizacji nalezaty
takze: wstrzas (p=0,001, OR=52,80), przewlekta choroba nerek (p=0,004, OR= 11,50),
obecno$¢ zabiegébw towarzyszacych w trakcie leczenia operacyjnego (p=0,046,

OR=21,706), przebyty zawal migsnia sercowego (p=0,048, OR=4,688).
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Wykazano rowniez, ze pacjenci leczeni wytacznie zachowawczo mieli ponad
7-krotnie wigksze ryzyko zgonu niz chorzy, u ktorych podjeto leczenie operacyjne

(p=0,006, OR=7,313).
2.4.7. Wyniki leczenia

W badanej populacji chorych z IZW w trakcie hospitalizacji zmarto 13/50
pacjentow (26%). W ciagu roku od zakonczonej hospitalizacji zmarto kolejnych
3 pacjentow. Tym samym, w ciggu roku od rozpoznania IZW doszto do zgonu u prawie
1/3 badanych, natomiast nieco ponad 2/3 chorych przezyto co najmniej rok.

Na podstawie przeprowadzonej analizy jednowymiarowej wykazano, ze jedynym
czynnikiem zwigkszajagcym istotnie ryzyko powiklan w obserwacji odleglej bylto

zakazenie Staphylococcus aureus (p=0,043).

2.5. Wnioski

Infekcyjne zapalenie wsierdzia jest rzadka chorobg, cechujaca si¢ bardzo
zmiennym przebiegiem oraz powaznym rokowaniem. Ryzyko zgonu jest wyzsze
u pacjentéw leczonych zachowawczo niz u chorych poddanych zabiegowi operacyjnemu.
Istniejg czynniki, ktore moga by¢ pomocne w identyfikowaniu pacjentéw obarczonych
wyzszym ryzykiem powiktan, w tym ryzykiem zgonu. Konieczne jest jednak
przeprowadzenie kolejnych badan, w tym badan na wigkszej grupie chorych, w celu

potwierdzenia uzyskanych wynikow.
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