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La implantacion de valvulas cardiacas biologicas o
mecanicas, de marcapasos o desfibriladores y de protesis
vasculares puede salvar la vida a muchos pacientes con
cardiopatias valvulares, trastornos de la conduccion o
arritmias y enfermedades vasculares. Su uso es creciente
en la poblacion. La profilaxis antibiotica esta indicada
para prevenir las infecciones de estos dispositivos
cardiovasculares protésicos que, aunque poco frecuentes,
tienen una morbilidad y mortalidad elevadas. En este
capitulo se revisa la epidemiologia, patogenia, etiologia,
manifestaciones clinicas, diagnodstico, tratamiento

y prevencion de estas infecciones.

Los estafilococos son los agentes etiolégicos mas
frecuentes. La contaminacion se origina durante el acto
operatorio o en el postoperatorio inmediato. La presencia
de hemocultivos positivos y las pruebas de imagen
(ecocardiografia transesofagica, tomografia
computarizada, resonancia magnética) e isotépicas
(gammagrafia con leucocitos marcados) son basicas para
realizar el diagnéstico. El tratamiento de estas infecciones
es complejo y requiere la administracion prolongada

de antibiéticos frente a los microorganismos aislados

y la explantacion de la prétesis para lograr la curacion.
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vasculares.

Infections associated with prosthetic heart valves, vascular
prostheses, and cardiac pacemakers and defibrillators

The implantation of biological or mechanical heart valves,
pacemakers, defibrillators, and prosthetic vascular grafts
can save the life of patients with valvular heart disease,
conduction disorders, arrhythmia, or vascular disease.
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The use of these devices has increased in the general
population. Antibiotic prophylaxis is indicated to prevent
cardiovascular device-related infections, which are
uncommon, but have high associated morbidity

and mortality. We review the epidemiology, pathogenesis,
clinical manifestations, diagnosis, treatment,

and prevention of these infections.

Staphylococci are the most common etiological agents,
and the infection is thought to result from contamination
during device implantation or in the early postoperative
period. Positive blood culture status, and diagnostic
imaging (transesophageal echocardiography, computed
tomography, magnetic resonance imaging) and nuclear
medicine study (scintigraphy using labeled leukocytes)
are the basic tools to establish the diagnosis.

Treatment is complex and requires prolonged antibiotic
administration targeting the isolated organisms, and
device removal to attain cure.

Key words: Cardiovascular device infections. Prosthetic
valve endocarditis. Pacemaker endocarditis. Defibrillator
endocarditis. Infection of intravascular prostheses.

Introduccion

Los dispositivos médicos protésicos constituyen actual-
mente una importante herramienta para la terapéutica de
numerosas enfermedades agudas o crénicas. El crecimien-
to importante de su utilizacion queda ilustrado por el au-
mento del 124% en s6lo una década, del afio 1990 al 1999,
de los dispositivos protésicos cardiacos colocados en Esta-
dos Unidos. La implantacién de valvulas cardiacas biol6gi-
cas o mecénicas, de marcapasos o desfibriladores y de pré-
tesis vasculares puede salvar la vida a muchos pacientes
con cardiopatias valvulares, trastornos de la conduccién o
arritmias y enfermedades vasculares. A pesar de los avan-
ces en la prevencion y el tratamiento de las infecciones aso-
ciadas con los dispositivos cardiovasculares protésicos, el
aumento de su uso y el mantenimiento del riesgo durante
toda la vida del implante hacen que la frecuencia de estas
infecciones aumente progresivamente y que un nimero
considerable de pacientes fallezcan como consecuencia de
las mismas!®. En este capitulo revisamos la epidemiologia,
patogenia, etiologia, manifestaciones clinicas, diagnéstico,
tratamiento y prevencion de estas infecciones. Su trata-
miento es especialmente complejo, ya que para curar la in-
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feccién de estos dispositivos cardiovasculares protésicos se
requiere, ademas de la administracién de antibiéticos de
forma prolongada, su explantacién. Como adema4s estas
protesis o dispositivos cardiovasculares protésicos son
esenciales para la vida de estos pacientes, deberan volver a
reimplantarse, en muchas ocasiones en el mismo acto ope-
ratorio y lugar, con el posible riesgo de reinfeccion.

Infecciones asociadas a las valvulas
protésicas cardiacas

Introduccion

El uso de prétesis valvulares desde la década de 1960 ha
sido esencial para mantener la capacidad hemodinamica
del corazon en los pacientes con enfermedades valvulares.
Su uso ha aumentado en los dltimos afios como consecuen-
cia del envejecimiento de la poblacion. En el registro de in-
tervenciones de la Sociedad Espaiiola de Cirugia Toracica
y Cardiovascular® se documenté para el afio 2005 la im-
plantacién de un total de 10.079 prétesis valvulares, de las
que el 52% eran mecdnicas, el 32% biolégicas, el 11% ani-
llos protésicos mitrales o tricispides, el 1% homoinjertos y
el 4% prétesis vasculares con vélvulas cardiacas. La infec-
cién de estas protesis da lugar a la endocarditis protésica,
una situacion clinica extremadamente compleja que tiene
una elevada morbimortalidad, a pesar de los avances en el
tratamiento antimicrobiano y de la cirugia cardiaca valvu-
lart4578, Del total de 2.670 episodios de endocarditis infec-
ciosa recogidos por el Grupo Colaborativo Internacional de
Endocarditis (ICE) entre los afios 2000 y 2005, un 20% se
correspondi6 a infecciones sobre prétesis cardiacas. Casi la
mitad de estos pacientes precisaron cirugia cardiaca du-
rante su hospitalizacién y la mortalidad fue del 23%°.

Epidemiologia

La frecuencia de endocarditis infecciosa sobre valvula
protésica (EIVP) después de la cirugia cardiaca no es uni-
forme. Es mas frecuente durante los tres primeros meses
que siguen a la cirugia, va disminuyendo durante los
6-12 meses siguientes y, a partir de entonces, se mantiene
constante en el tiempo con una frecuencia que oscila entre
el 0,3 y el 0,6%'%12. En estudios longitudinales, la inciden-
cia acumulada de EIVP a los 12 y 60 meses oscila entre el
1,0y el 1,4% y entre el 3,0 y el 5,7%, respectivamente!®-15,
Aunque ha habido resultados contradictorios, estudios re-
cientes indican que la frecuencia de EIVP es similar en la
posicién mitral o la aértical®'215, Ademas, al final del pri-
mer ano de implantacién de las prétesis, la frecuencia de
EIVP sobre una valvula mecdnica o una bioproétesis tam-
bién es parecida!®-18, Otros estudios sugieren que la fre-
cuencia es mayor al final del primer afo en las prétesis me-
cdnicas, pero posteriormente aumenta ma&as en las
bioprétesis, con lo que a los cinco afios de la cirugia valvu-
lar las cifras son similares'®1%1417 En cualquier caso, las
protesis valvulares permanecen vulnerables a la infeccién
durante todo el tiempo que permanecen implantadas.

Clasificaciéon de la EIVP

Existen dos tipos de EIVP, la endocarditis protésica pre-
coz, que es la que acontece durante los 12 meses que si-
guen a su implantacion, y la endocarditis protésica tar-
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dia, que ocurre a partir de los 12 meses'*>"8, Algunos au-
tores dividen la EIVP precoz en dos periodos, el que ocurre
en los primeros 60 dias y el que va entre los dias 61 y 365,
si bien su etiologia es muy similar!®. La patogenia y la
etiologia y, por tanto, las manifestaciones clinicas y el pro-
néstico de estos dos tipos de endocarditis son comple-
tamente diferentes, siendo la EIVP tardia similar a la
endocarditis infecciosa (EI) sobre valvula nativa de la po-
blacién general. En estudios iniciales, aproximadamente
entre el 35 y el 50% de los casos de EIVP se correspondian
a una forma precoz?°-22, Sin embargo, en un estudio re-
ciente del ICE, la EIVP precoz sélo afecté al 14% de los
casos??. Datos similares se han observado en otras publi-
caciones recientes?4%, lo que puede estar relacionado con
una mejoria en la técnica quirirgica, en la prevencién y en
el control de la infeccién nosocomial.

Patogenia

La patogenia de la EI es compleja. Las alteraciones ana-
témicas y hemodinamicas pueden lesionar la superficie en-
dotelial, tras lo cual puede formarse un trombo fibrinopla-
quetario sobre el que los microorganismos circulantes, que
tengan componentes en su superficie que actien como
adhesinas, pueden adherirse*578, Algunos microorganis-
mos, como Staphylococcus aureus, tienen proteinas de su-
perficie MSCRAMM /Microbial surface components recog-
nizing adhesive matrix molecules]) que reconocen y se unen
alas moléculas de adhesién del trombo fibrinoplaquetario,
pero también puede adherirse al endotelio normal o mini-
mamente traumatizado’+?%27. Una vez colonizado el trom-
bo por dichos microorganismos, éstos pueden proliferar y
sobrevivir en su interior dando lugar a la vegetacion carac-
teristica de la EI. La presencia de cuerpos extrafios intra-
vasculares, como pueden ser las prétesis cardiacas, intro-
ducen nuevas variables que favorecen la EI, ya que los
estafilococos, tanto S. aureus como los estafilococos coagu-
lasa negativos [ECN], se pueden adherir formando bioca-
past*2627 Una vez colocadas, la interfase anillo-prétesis no
esta endotelizada y favorece la formacién de trombos fibri-
noplaquetarios. Los puntos de sutura donde se anclan las
proétesis constituyen una via por la cual los microorganis-
mos pueden invadir el tejido cardiaco y formar abscesos.
Ademis, en las bioprétesis el estrés continuo que origina el
movimiento repetitivo puede alterar con el paso de los afios
la superficie de los velos y predisponer a la infeccién
del trombo fibrinoplaquetario constituido. Por otra parte,
el material protésico puede impedir actuar a las defensas
del huésped en su inmediato microambiente, alterar el
comportamiento de los microorganismos infectantes,
al formar biocapas, haciendo imposible erradicar la infec-
cién sélo con tratamiento antibiéticob+?7,

Los microorganismos pueden alcanzar las prétesis por
contaminacién de la prétesis valvular durante la interven-
cién quirdrgica o por via hematégena®4578, En la EIVP
precoz generalmente se coloniza la prétesis valvular du-
rante la intervencién quirurgica o en el postoperatorio in-
mediato. Por tanto, la mayoria de estas infecciones son de
origen nosocomial. Durante la intervencién quirtrgica los
microorganismos proceden de la piel, del paciente o del
personal asistencial, o de la contaminacién del sistema de
circulacién extracorpoérea (Staphylococcus epidermidis, co-
rinebacterias o difteromorfos) y, excepcionalmente, del
aire ambiental (Aspergillus spp.)*%7. En el postoperato-
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rio, los microorganismos alcanzan la prétesis en el curso
de una bacteriemia o fungemia cuya puerta de entrada
puede ser la infeccién relacionada con un catéter, de la
herida quirtrgica, del pulmén o de la via urinaria*>7. Es
especialmente importante la asociacién entre bacteriemia
por S. aureus relacionada con el catéter, resistencia a la
cloxacilina (SARC) y el desarrollo de EIVP2. Estudios epi-
demiolégicos y microbiolégicos™ han relacionado la EIVP
precoz con los ECN, principalmente con S. epidermi-
dis1922:2829 T,a EIVP por S. epidermidis sélo se puede
erradicar con la exéresis de la prétesis, ya que este micro-
organismo produce una biocapa que lo adhiere a la préte-
sis y lo protege de la accién de los antibiéticos o de los po-
limorfonucleares. En la EIVP precoz, la infeccién de la
proétesis generalmente se asocia con invasion perivalvular
y disfuncién valvular hemodindmical?.

La bacteriemia y fungemia nosocomial constituye un
riesgo para el desarrollo de una EIVP en los pacientes por-
tadores de prétesis valvulares. En el estudio de Fang et
al3!, 18 de 115 pacientes (16%) con bacteriemia nosocomial
desarrollaron una EIVP, siendo su origen los catéteres in-
travasculares (61%) o las infecciones de la herida quirar-
gica o la piel. La etiologia de la EIVP fue estafilocécica en
el 55% de casos y producida por bacilos gramnegativos
en el 33% de episodios. Un total de 6 de los 19 pacientes
(831%) con una bacteriemia por S. epidermidis desarrolla-
ron una EIVP, 4 de 23 (17%) con una bacteriemia por
S. aureus y 6 de 58 (10%) con una bacteriemia por bacilos
gramnegativos. En 12 de los 18 casos de EIVP la bacterie-
mia ocurri6 en los primeros 60 dias®!. Por otra parte, Nas-
ser et al32 evaluaron el riesgo de EIVP en 44 pacientes con

candidemia de origen nosocomial. Once pacientes (25%)
desarrollaron una EIVP. En siete casos (16%) el episodio
de candidemia fue coincidente con la EIVP, presentdndose
una mediana (rango) de 149 (8-1.240) dias después de la
cirugia cardiaca. Ninguno de estos pacientes tenia una
puerta de entrada evidente ni habia tenido complicaciones
en el postoperatorio. De los 37 pacientes sin evidencia de
EIVP en el momento de la candidemia, 4 (11%) desarrolla-
ron una EIVP. Los hemocultivos fueron positivos entre el
dia 4 y 36 del postoperatorio, pero la EIVP fue diagnosti-
cada 26, 101, 112 y 690 dias después. Estos pacientes tu-
vieron una puerta de entrada conocida y un postoperatorio
complicado, y la duracién de la candidemia fue mayor (me-
dia de 14 dias en los cuatro pacientes que desarrollaron
una EIVP y de sélo 4 dias en los 33 sin EI). Por tanto, es
muy importante seguir a los pacientes con prétesis valvu-
lares que tienen un episodio de candidemia, ya que pue-
den desarrollar una EIVP semanas o meses después.

A partir de los 12 meses, la patogenia de la EIVP tardia y
los microorganismos responsables se parecen maés a los des-
critos en la infecci6n de la valvula nativa de la poblacién ge-
nerall457819; es decir, en estos casos la prétesis se coloniza
a partir de bacteriemias comunitarias con puerta de entra-
da orofaringea, genitourinaria o digestiva en la mayoria de
los casos, aunque en los tltimos afios estdn aumentando los
episodios de EI relacionados con los cuidados sanitarios®?34,

Microbiologia

Cualquier microorganismo puede producir una EIVPL57,
Sin embargo, la mayoria de los episodios estan producidos
por un pequefio nimero de microorganismos (tabla 1)%35,

TABLA 1. Etiologia de la endocarditis infecciosa en adultos sobre valvula protésica o marcapasos/desfibriladores

Valvula protésica

Marcapasos y desfibriladores

Estudio foE" Barcelona® ICE? (RMaﬁ’ 0 ?Hni&;) Barcelona®
Precoz! | Tardia? Precoz | Tardia ochester,
Numero de episodios 53 331 106 162 175 44 90
Estafilococos

Staphylococcus aureus 36% 18% 20% 15% 35% 41% 23%

Coagulasa negativos 17% 20% 50% 11% 31% 41% 57%
Estreptococos

Grupo viridans 2% 10% 4% 24% 3% - 3%

Streptococcus bovis 2% 7% - 4% 1% - -

Neumococo - 1% - 1% 1% - -

Streptococcus agalactiae - 1% 2% 1% 1% -

Otros - 3% 2% 3% 3% - -
Enterococo 8% 13% 5% 15% 5% - -
Grupo HACEK - 2% <1% 5% - - -
Fiebre Q - - - <1% - - -
Otros microorganismos 9% 8% 8% 3% 5% 9% 11%
Hongos 9% 3% 2% <1% - 7% -
Polimicrobiana - 2% <1% 2% 1% 2% 6%
Cultivo negativo 17% 12% 7% 14% 14% - -

aMicroorganismos aislados en 559 episodios consecutivos de endocarditis sobre vélvula protésica o marcapasos/desfibriladores diagnosticados
en 61 centros sanitarios de 27 paises del Grupo Colaborativo Internacional de Endocarditis (ICE) desde 2000 hasta 2006°.
bMicroorganismos aislados en 358 episodios consecutivos de endocarditis infecciosa diagnosticados en los Hospitales Clinico y Vall d’Hebron

de Barcelona desde 1975 hasta 2002%.

“Microorganismos aislados en 44 episodios consecutivos de endocarditis sobre védlvula protésica o marcapasos/desfibriladores diagnosticados

en la Clinica Mayo (Rochester, MN, EE.UU.) entre los afios 1991 y 200341,

dLa endocarditis protésica es precoz si se desarrollan antes de los 12 meses tras la implantacién de la prétesis y es tardia si aparece a partir

de los 12 meses.
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Desde un punto de vista microbiolégico existe una cla-
ra diferencia entre los microorganismos aislados en la
EIVP precoz (< 12 meses) y en la EIVP tardia (> 12 me-
ses)579:1935 En la EIVP precoz predominan los estafiloco-
cos (tanto S. aureus como ECN), que en muchas ocasiones
son resistentes a la cloxacilina. En el estudio del ICE?,
S. aureus (36%) fue el germen maés frecuente, seguido de
los ECN (16%). Por el contrario, en nuestra experiencia en
dos hospitales de Barcelona®?, los ECN y casi de forma ex-
clusiva S. epidermidis, fueron la causa mas frecuente
(50%) de EIVP precoz. Otros microorganismos que causa-
ron EIVP precoz fueron enterococos (tanto E. faecalis como
E. faecium), Corynebacterium spp. (difteromorfos), bacilos
gramnegativos fermentadores y no fermentadores de la
lactosa y hongos (Candida albicans y Aspergillus spp.).
Entre el 10 y el 20% de los casos, la EIVP cursa con he-
mocultivos negativos. Cuando la EIVP aparece en los pri-
meros 60 dias tras la cirugia cardiaca, el origen de la
infeccién es nosocomial, como consecuencia de una conta-
minacién quirdrgica o de una bacteriemia o fungemia no-
socomial, y los microorganismos sueles ser resistentes a
los antimicrobianos.

En la EIVP tardia®'%%, aunque los estafilococos (S. au-
reus y ECN) contindan siendo frecuentes, la distribucién
de microorganismos es méds similar a la observada sobre
valvula nativa, con predominio de los estreptococos del
grupo viridans, Streptococcus bovis, enterococo (en general
E. faecalis) y microorganismos del grupo HACEK (Hae-
mophilus spp., Actinobacillus actinomycetemcomitans,
Cardiobacterium hominis, Eikenella spp. y Kingella spp.).
Entre el 5 y el 15% de los casos la EIVP tardia cursa con
hemocultivos negativos.

Los ECN pueden originar una EIVP dias, semanas o
meses después de la implantacién de la prétesis valvular,
muchas veces cuando el paciente lleva tiempo en su domi-
cilio y la EI puede simular una EI sobre vdlvula nativa
comunitaria®®. Sin embargo, 1a mayoria de los episodios
acontecen entre los dias 60 y 365%. En los casos de EIVP
precoz, la mayoria son S. epidermidis resistentes a la clo-
xacilina. En los casos de EIVP tardia, el 50% son S. epi-
dermidis y el otro 50% otras especies de ECN (S. lugdu-
nensis y S. hominis entre otros); s6lo una tercera parte son
resistentes a la cloxacilina®»1%3637, Aunque el mecanismo
de resistencia a la cloxacilina es el mismo que para S. au-
reus, los ECN suelen presentar heterorresistencia, lo que
hace que su deteccion sea mas dificil. Por tanto, ante una
EIVP producida por un ECN debe tratarse inicialmente
como un microorganismo resistente a la cloxacilina hasta
que el laboratorio de microbiologia ofrezca los resultados
del antibiograma.

Varios difteroides o Corynebacterium spp., incluyendo
C. jeikeium resistente a la cloxacilina, pueden causar una
EIVP. La mayoria de estos microorganismos son muy sen-
sibles a la vancomicina y aquellos que sean sensibles a la
cloxacilina y la gentamicina pueden ser tratados con un
betalactamico y gentamicina, ya que es una combinacién
sinérgica®. En una serie de 270 endocarditis fingicas re-
cogida entre 1965 y 1995, 135 episodios (50%) ocurrieron
sobre prétesis valvulares®®. C. albicans, seguida por otras
especies de Candida y Aspergillus spp., fueron las causas
m4s frecuentes de EIVP14%41, Hay casos descritos cau-
sados por Cryptococcus neoformans, Histoplasma capsula-
tum y una amplia variedad de hongos, patégenos infre-
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cuentes en el ser humano. Los hemocultivos suelen ser po-
sitivos en la EIVP por Candida spp. o C. neoformans,
mientras que suelen ser negativos para el resto de hongos.
En estos casos es muy importante las tinciones y cultivos
de los émbolos o de las vegetaciones cardiacas para llegar
al diagnéstico. También se han descrito casos de EIVP
producidos por Coxiella burnetii, Mycoplasma hominis,
Tropheryma whipplei, micobacterias atipicas y Legionella
pneumophila’®’. De todos ellos, C. burnetti es una causa
relativamente frecuente de EIVP en paises donde la fie-
bre Q es endémica. En una serie de 229 episodios de EI por
C. burnetii diagnosticados entre 1985 y 1998, en 157 ca-
sos (69%) la EI fue sobre valvula protésica®?.

Anatomia patolégica

La vegetacion es la lesién caracteristica de la endo-
carditis infecciosal®>7. Se trata de un agregado fibrino-
plaquetario, no vascularizado, en cuya matriz existen
colonias de microorganismos y escasos leucocitos polimor-
fonucleares y hematies. La concentracién de microorga-
nismos en su interior es muy elevada, de aproximada-
mente 108-10'° microorganismos por gramo de tejido. En
los pacientes con prétesis valvulares mecénicas las vege-
taciones se asientan en la linea de sutura entre el anillo
valvular y la prétesis, pudiendo causar una dehiscencia
de la misma e invasién miocardica con abscesos peri-
protésicos®74347 Los abscesos originados en el anillo
aodrtico pueden afectar el tejido especifico de conduccién y
provocar distintos grados de bloqueo auriculoventricu-
lar!574344,47.48 Fn los pacientes con bioprétesis u homoin-
jertos la infeccién también puede afectar a los velos, pu-
diendo rasgarlos o perforarlos y originar una insuficiencia
valvular grave. En los pacientes que no han necesitado
recambio valvular, una vez la EI se ha curado, el endure-
cimiento de los velos puede causar, a la larga, una este-
nosis grave. En ocasiones las vegetaciones pueden ser tan
grandes que pueden obstruir las proétesis, especialmente
en posicién mitrall549,

En un estudio efectuado en 85 pacientes con EI sobre
valvula mecdnica se encontr6 invasion del anillo y absce-
sos miocardicos en la cirugia cardiaca o en la autopsia en
el 42 y el 14% de casos, respectivamente??46. Ismail et al®
encontraron invasién del anillo y dehiscencia valvular en
el 82% de 41 casos de EI sobre valvula mecénica. En la EI
sobre bioprétesis, sobre todo cuando es precoz (< 12 me-
ses), la afectacion del anillo y la invasién anular se objeti-
vé en el 36 y el 54% de casos, respectivamente!4%5°, En
una serie de pacientes con EIVP tratados quirdrgicamen-
te, Lytle et al® encontraron invasién del tejido perivalvu-
lar en 43 de 54 (79%) valvulas mecédnicas y en 37 de 90
(41%) bioproétesis. Ademas observaron que la invasion pe-
rivalvular era independiente del tiempo transcurrido en
los pacientes con védlvulas mecdnicas, mientras que en los
que tenian bioproétesis se objetivaba fundamentalmente
cuando la EIVP era precoz (15 de 18 casos [83%] frente a
22 de 71 casos [31%] con EIVP tardia)®.

Las manifestaciones extracardiacas son similares a la
EI sobre védlvula nativa y dependen fundamentalmente
de los embolismos secundarios a la fragmentacion de la ve-
getacion (en el sistema nervioso central, el bazo, el rifién),
de las metéastasis sépticas (bazo, osteoarticulares, piomio-
sitis) cuando el agente causal es muy virulento y de fené-
menos inmunoldgicos?7.
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Manifestaciones clinicas y de laboratorio

Las manifestaciones clinicas y de laboratorio de la EIVP
son similares a las que tienen los pacientes con EI sobre
valvula natival®7, en especial cuando la EIVP es tardia.
Cuando la EIVP se presenta en el periodo postoperatorio
inicial, los signos de EI pueden estar ausentes o enmasca-
rados por las complicaciones posquirurgicas. La elevada
frecuencia de afectacién perivalvular, especialmente en los
pacientes con EI precoz sobre prétesis aérticas condiciona
una mayor frecuencia de soplos, insuficiencia cardiaca,
fiebre persistente y trastornos de la conduccién (bloqueos
auriculoventriculares) que los observados en la EI sobre
véalvula natival»»751,

Casi el 40% de pacientes con EIVP tendra embolismos
sistémicos; del 20 al 40% tendra complicaciones neurolégi-
cas (embolias cerebrales, hemorragia cerebral)*55253, Los
hemocultivos, a no ser que se hayan administrado antibi6-
ticos de forma previa al diagnéstico, seran positivos en el
80-90% de pacientes con EIVP (tabla 1)?3% y con frecuencia
la bacteriemia serd persistente. Cuando se obtengan he-
mocultivos positivos para ECN o difteroides, la bacterie-
mia persistente ayudara a distinguir una bacteriemia ver-
dadera de una contaminacién. Aunque se han descrito
bacteriemias policlonales por ECN, este fenémeno es in-
frecuente. Las pruebas de biologia molecular pueden ayu-
dar a confirmar el diagnéstico de EIVP cuando se demues-
tra la clonalidad en los casos de bacteriemia intermitente
por ECN?%4%5, Cuando los hemocultivos son negativos y no
se han administrado antibidticos se ha de investigar la
existencia de microorganismos de crecimiento lento o que
no crezcan en los cultivos convencionales, como por ejem-
plo estreptococos con dependencia nutricional (Granulica-
tella spp. o Abiotrophia spp.), microorganismos del grupo
HACEK, Brucella spp., Legionella spp., C. burnetii, M. ho-
minis, Bartonella spp., micobacterias atipicas, hongos di-
ferentes a Candida spp. y otros microorganismos (7. whip-
plei)*7. En estos casos, los cultivos en medios especiales,
las pruebas seroldgicas (deteccion de antigenos o anticuer-
pos) y, cuando sea posible, el estudio microscépico, el culti-
vo y el analisis molecular (RNA ribosémico 16S) de las ve-
getaciones pueden facilitar el diagnéstico microbiolégico®®.

El ecocardiograma transtoracico (ETT) combinado con
el transesofagico (ETE) utilizando transductores de dos o
mas planos (o tridimensionales), Doppler pulsado y color
son imprescindibles para el diagnéstico y tratamiento de
la EIVP15756-58  Aunque los dos tipos de ecocardiogramas
son complementarios, el ETE proporciona una imagen 6p-
tima de las prétesis en posiciones aodrtica, mitral y tricus-
pidea y es mas sensible, sin perder especificidad, que el
ETT para el diagnéstico de EIVP (el 82-96% frente al
17-36%) independientemente del tipo de proétesis y posi-
cién anatémica®-%!. Adems4s, el ETE también es superior
al ETT para el diagnéstico de los abscesos perivalvulares,
las fistulas y las dehiscencias protésicas®?. El valor pre-
dictivo negativo de un ETE en pacientes en que se sos-
pecha una EIVP oscila entre el 86 y el 94%5%63, Sin em-
bargo, un ETE negativo no descarta una EIVP y, si la
sospecha clinica es elevada, debe repetirse transcurridos
los 7-10 dias. Un segundo ETE negativo hace muy impro-
bable una EIVP, aunque nunca debe excluirse si la evi-
dencia clinica es muy consistente®. Los puntos de sutura
de las prétesis y las pequeiias excrecencias de fibrina
(strands) pueden simular vegetaciones pequefias y dar re-

sultados falsamente positivos, especialmente en la eva-
luacién de pacientes con prétesis valvulares y cuadros fe-
briles.

Diagnéstico

El diagnoéstico definitivo de la EIVP sélo puede estable-
cerse con absoluta certeza por medio del examen histol6gi-
co y microbiolégico de las vegetaciones obtenidas en el acto
quirdrgico o en la necropsia. Desde el punto de vista clini-
co no existe ninguin hallazgo que permita establecer el
diagnéstico con absoluta seguridad, por lo que éste se rea-
liza sobre la base de la presencia de determinadas carac-
teristicas clinicas, el resultado de los hemocultivos y los
hallazgos del ecocardiograma. En la tablas 2 y 3 se descri-
ben los criterios diagnésticos de la Universidad de Duke,
que son la base para el diagnéstico de la EI en general y de
la EIVP en particular®4%%, Se consideran criterios mayo-
res la presencia de bacteriemia continua para microorga-
nismos habitualmente responsables de endocarditis y la
presencia de claras alteraciones ecocardiogréaficas (vegeta-
ciones, abscesos o disfunciones protésicas). La fiebre, la
presencia de cardiopatia predisponente o la drogadiccion,
los fen6menos vasculares o inmunolégicos y algin dato
microbiolégico (sin cumplir requisitos de criterio mayor) se
consideran criterios menores. El diagndstico se considera
definitivo cuando existen dos criterios mayores, un criterio
mayor y tres menores, o cinco criterios menores. El diag-
néstico se considera posible cuando existe un criterio ma-
yor y otro menor o tres criterios menores.

Los criterios de Duke fueron evaluados en tres estudios
con confirmacién patolégica de la EIVP. El diagnéstico de
EIVP fue definitivo en el 76-79% de los casos y posible en
el resto%-68, Aunque el ETE no fue realizado en todos los
casos, sé6lo un caso de 118 pacientes evaluados con EIVP
fue erréneamente rechazado. La importancia del ETE en
la evaluacion diagnéstica de la EIVP fue analizada por

TABLA 2. Criterios diagndsticos de la endocarditis infecciosa (ET)®

1. Diagnéstico definitivo
1.A. Criterios patoldgicos (vegetaciones, émbolos o abscesos)

1.A.1. Presencia de microorganismos: mediante
su demostracién por cultivo o tinciones, o
1.A.2. Lesiones histoldgicas de endocarditis activa
en las vegetaciones o abscesos intracardiacos

1.B. Criterios clinicos

1.B.1. Dos criterios mayores (hemocultivos
y soplo/vegetaciones), o
1.B.2. Un criterio mayor y tres criterios menores, o
1.B.3. Cinco criterios menores
2. Diagnéstico posible
2.A. Un criterio mayor y uno menor

2.B. Tres criterios menores

3. Diagnéstico rechazado
3.A. Cuando existe un diagnéstico alternativo evidente, o

3.B. Resolucién del sindrome endocarditico, con cuatro dias
o0 menos de tratamiento antibiético, o

3.C. Falta de evidencia patolégica de endocarditis infecciosa
en la cirugia o autopsia después de un maximo de 4 dias
de tratamiento antibiético
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TABLA 3. Definiciones utilizadas para los criterios diagndsticos
de la endocarditis infecciosa®

Criterios mayores de endocarditis

1. Hemocultivos positivos

1.A. Microorganismo tipico de EI (dos hemocultivos no
simultaneos)

1.A.1. Estreptococos del grupo viridans, S. bovis,
microorganismos del grupo HACEK o
Staphylococcus aureus o enterococo en ausencia
de un foco primario, o

1.B. Hemocultivos persistentemente positivos

1.B.1. Hemocultivos positivos separados por 12 o mas
horas, o

1.B.2. Tres de tres hemocultivos o la mayoria de 4 0 més
hemocultivos no simultdaneos positivos separados
1 h como minimo entre el primero y el dltimo

1.C. Hemocultivo o serologia positiva (IgG anti-fase I > 1/800)
para Coxiella burnetti

Evidencia de afectacion endocardica

N

2.A. Ecocardiograma positivo para endocarditis (ETT/ETE)

2.A.1. Vegetacién/masa intracardiaca oscilante sobre
una véalvula o estructura subyacente, o en la zona
de un jet de regurgitacion o sobre material
implantado, en ausencia de una explicacién
anatémica alternativa, o

2.A.2. Absceso, o

2.A.3. Nueva dehiscencia parcial de una prétesis
valvular

2.B. Nuevo soplo de insuficiencia valvular*®

Criterios menores de endocarditis

1. Factores predisponentes: cardiopatia predisponente
o drogadiccién

2. Fiebre mayor o igual a 38 °C

3. Fenémenos vasculares: embolismos arteriales, infartos
pulmonares sépticos, aneurismas micéticos, hemorragia
intracraneal, hemorragias conjuntivales y lesiones de
Janeway

4. Fenémenos inmunolégicos: glomerulonefritis, nédulos
de Osler, manchas de Roth, factor reumatoideo

5. Evidencia microbiolégica: hemocultivos positivos pero
sin reunir los criterios mayores anteriormente definidos,
o evidencia serologica de infeccién activa por un
microorganismo que pueda causar EI

*El aumento o cambio de un soplo previo no es suficiente.
EI: endocarditis infecciosa; ETE: ecocardiograma transesofégico;
ETT: ecocardiograma transtoracico.

Roe et al® en 34 pacientes con sospecha de EIVP. La clasi-
ficacién de 13 casos (38%) fue cambiada cuando en la eva-
luacion diagnéstica se incluy6 el ETE en lugar del ETT.
Once casos fueron reclasificados de EI posible a EI defini-
tiva y dos casos que se habian rechazado fueron EI posi-
bles. El valor predictivo positivo del ETE para la EIVP
fue del 89%. Como se ha comentado previamente, el ETE
puede ser negativo en la EIVP y, por tanto, un resultado
negativo nunca debe excluir la EI en presencia de datos
clinicos que lo sugieran%36°,

Medidas terapéuticas

El tratamiento de la EIVP se basa en la administracién
de los antibiéticos bactericidas més adecuados para el mi-
croorganismo aislado, a las dosis necesarias y durante un
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tiempo prolongado (en general 6 semanas)'>7. Este trata-
miento requiere, en muchos casos, la reseccién quirdrgica
de las valvulas protésicas colonizadas, el drenaje de los
abscesos, la correccion anatémica de los defectos que haya
causado la EIVP y la implantacién de una nueva proétesis
valvular mecdnica o biolégica o un homoinjerto-?7. Ade-
mas, deben tratarse de forma adecuada las complicaciones
extracardiacas que tengan los pacientes. La compleja va-
loracién de los pacientes con proétesis valvulares en los que
se sospecha una EIVP hace que deban ser hospitalizados
en centros con experiencia en el manejo de la EI y dispon-
gan de cirugia cardiaca.

Tratamiento antibiético

Como es muy importante identificar el agente etioldgico,
han de efectuarse los hemocultivos antes de iniciar el tra-
tamiento antibiético. En pacientes con una EIVP no com-
plicada y hemodindmicamente estables, el inicio del trata-
miento antibiético puede posponerse 2 o 3 dias en espera
de los resultados. Por el contrario, en los pacientes con
EIVP complicada 0 hemodindmicamente inestables, que
pueden requerir cirugia cardiaca urgente, el tratamiento
antibidtico empirico debe instaurarse inmediatamente
una vez realizados los hemocultivos. El tratamiento anti-
biético empirico dependera de si la EIVP es precoz o tar-
dia57. En la EIVP precoz predominan los estafilococos
resistentes a la cloxacilina, por lo que el tratamiento em-
pirico ha de incluir la vancomicina y la gentamicina. Si la
infeccién ha ocurrido en los 60 primeros dias tras el im-
plante valvular, ha de anadirse un betalactdmico con ac-
tividad frente a bacilos gramnegativos, incluyendo Pseu-
domonas aeruginosa. Por el contrario, si la EIVP es tardia
se administrara el mismo tratamiento antibi6tico empiri-
co que en la poblacion general (ampicilina y gentamicina,
anadiendo cloxacilina si la duracién de los sintomas es me-
nor a 30 dias). En cualquier caso, los centros hospitalarios
que atiendan a estos pacientes adaptardn este tratamien-
to empirico a la prevalencia local de microorganismos y
su patrén de resistencia antibiética.

El tratamiento antibi6tico especifico se seniala en la ta-
bla 4 y se explica con detalle en las guias recientemente
actualizadas®®7°. La EIVP por ECN generalmente esta
causada en la forma precoz (< 12 meses) por S. epidermi-
dis resistente a la cloxacilina (concentracién minima inhi-
bitoria [CMI] igual o superior a 0,5 mg/l). El tratamiento
antibiético debe ser combinado. Se administrara vanco-
micina y rifampicina durante 6 semanas como minimo y
gentamicina durante las dos primeras semanas de trata-
miento®®7°, Los datos in vitro e in vivo en animales de la-
boratorio y la experiencia clinica indican que la rifampici-
na tiene un papel clave en los esquemas terapéuticos de
las infecciones estafiloc6cicas asociadas a cuerpos extra-
fos y, por tanto, es muy importante para el tratamiento de
la EIVP3771-75 Como los estafilococos tienen una tasa
de mutaciones elevada en el gen donde actua la rifampi-
cina, ésta no debe darse nunca en monoterapia por la
seleccién rapida de microorganismos resistentes. Esta si-
tuacion es la que puede observarse en las vegetaciones
cardiacas y, debido a que la vancomicina difunde mal a su
interior, ha de administrarse gentamicina para evitar la
seleccion de cepas resistentes a la rifampicina. En caso de
que no pueda administrarse la gentamicina, puede utili-
zarse una quinolona (ciprofloxacino o levofloxacino) en su
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TABLA 4. Tratamiento antibidtico de la endocarditis sobre valvula protésica, marcapasos o desfibriladores por estreptococos del grupo
viridans (incluyendo Streptococcus bovis), enterococos, estafilococos, microorganismos del grupo HACEK y hongos®

Microorganismo Pautas de elecciéon (D uracion | p,ytasen alérgicos a la penicilina Duracién
semanas) (semanas)
Estreptococos del grupo Penicilina G, 12-18 MU/dia 6 Vancomicina? 30 mg/kg/24 h 6
viridans o S. bovis en 6 dosis i.v. o dividida en dos dosis i.v., o
sensibles a la penicilina G Ceftriaxona®, 2 g/dia i.v./im. 6 Teicoplanina®, 6-10 mg/kg/12 h
(CIM £ 0,12 pg/ml) con o sin las 9 primeras dosis y cada 24 h
Gentamicina 3 mg/kg/dia 2 a partir de la décima dosis
i.v./i.m. en una sola dosis por via i.v./i.m.
Estreptococos del grupo Penicilina G o ceftriaxona 6 Vancomicina (misma dosis) o 6
viridans o S. bovis con (misma dosis) Teicoplanina (misma dosis)
sensibilidad intermedia + gentamicina (misma dosis) 2
a la penicilina G
(CIM > 0,12 y < 0,5 ng/ml),
cepas tolerantes y
variantes nutricionales
Enterococos o estreptococos Penicilina G, 24 MU/dia i.v. o >6 Vancomicina (misma dosis) >6
del grupo viridans con ampicilina, 12 g/dia i.v. en 6 dosis, més gentamicina (misma dosis)
resistencia a la penicilina més gentamicinad, 1 mg/kg
(CIM > 0,5 pg/ml)® (£80mg)cada8hiv.o
Ampicilina (misma dosis) 6
mas ceftriaxona 2 g/12 hi.v.
Estafilococos (S. aureus) Sensibles a cloxacilina:
0 ECN (S. epidermidis Cloxacilina 12 g/dia en 6 dosis i.v. >6 Vancomicina (misma dosis) >6
u otros) + rifampicinag, 300 mg/8 h i.v./v.o. >6 + rifampicina, 300 mg/8 h v.o. >6
+ gentamicina, 1 mg/kg (< 80 mg) 2 + gentamicina (misma dosis) 2
cada8hiv.)
Resistentes a cloxacilina: Misma pauta
Vancomicina (misma dosis) >6
+ rifampicina, (misma dosis) >6
+ gentamicina (misma dosis) 2
Corinebacterias Penicilina G 18 MU/dia en 6 dosis i.v. 6 Vancomicina (misma dosis) 6
y difteroides + gentamicina (misma dosis) 2
Resistentes a cloxacilina:
Vancomicina (misma dosis) 6
HACEK" Ceftriaxona (misma dosis), o 6 Ciprofloxacino, 800 mg/24 hi.v. o 6
Ampicilina, 12 g/dia en 6 dosis i.v. 6 1.000 mg/24 h v.o. en dos dosis
Hongos Anfotericina B 1-1,5 mg/kg/dia i.v. >6
+ 5-fluorocitosina >6

(150 mg/kg/dia v.o0.) (véase texto)

Las dosis recomendadas deben ajustarse en pacientes con alteracién de la funcién renal. La dosificacién de los aminoglucésidos o de los glicopéptidos en
funcién del peso (dosis en mg/kg) produce concentraciones mas elevadas en pacientes obesos, por lo que en estos casos la dosis debe administrarse
en funcién del peso ideal. En caso de alergia a las penicilinas, no deben utilizarse cefalosporinas si existe antecedente de anafilaxis a la penicilina
por la potencial alergia cruzada entre las cefalosporinas y las penicilinas.
Microorganismos del grupo HACEK: Haemophilus spp., Actinobacillus actinomycetemcomitans, Cardiobacterium hominis, Eikenella corrodens 'y

Kingella kingae.

aLas concentraciones séricas de vancomicina para la endocarditis estreptocécica y enterocécica 1 h después de su infusién deben oscilar entre 30-45 mg/l
y el valle es 10-15 mg/l. Para la endocarditis estafilocécica se recomienda que los niveles valle sean de 15-20 mg/l. Si la concentracién minima inhibitoria
(CMI) para la vancomicina es de 2 o superior debe considerarse otra alternativa terapéutica (véase texto). La vancomicina debe administrarse
lentamente i.v. (1-2 h) para reducir el riesgo del sindrome del hombre rojo secundario a la liberacién de histamina.
bLas concentraciones séricas pico y valle de la teicoplanina son de 30-40 mg/l y 10-12 mg/l, respectivamente. La teicoplanina puede administrarse i.v.
en bolus o i.m. Su posologia una vez al dia permite su uso en programas de hospitalizacién a domicilio.

°Su posologia una vez al dia permite su uso en programas de hospitalizacién a domicilio. La administracién i.m. es dolorosa.
dLos niveles pico y valle de gentamicina cuando se administra cada 8 h son de 3-4 mg/l y < 1 mg/l, respectivamente.

¢Pautas recomendadas si los enterococos no son resistentes a las penicilinas, glicopéptidos y no muestran alta resistencia a la gentamicina.

La combinacién de ampicilina y ceftriaxona es una alternativa a la de ampicilina y gentamicina cuando no hay alta resistencia a la gentamicina
y se puede administrar en pacientes con insuficiencia renal y es la pauta de eleccién cuando hay alta resistencia a los aminoglucésidos.
fSi los estafilococos son sensibles a la penicilina (CMI =< 0,1 wg/ml) puede sustituirse la cloxacilina por penicilina G sédica (24 MU/dia en 6 dosis)

durante 6 semanas.

¢La rifampicina se recomienda en infecciones por ECN. Debe utilizarse combinada con la gentamicina para evitar el desarrollo de resistencia a la
rifampicina. Su eficacia en infecciones por S. aureus en controvertida (ver texto). La rifampicina aumenta los requerimientos de dicumarinicos,

metadona y anticonceptivos orales (inductor enzimatico).
hLas quinolonas (ciprofloxacino, levofloxacino o moxifloxacino) estdn sélo recomendadas en pacientes que no toleren los betalactdmicos.

lugar™7. Si sélo se administra un antibiético antiestafi-
locécico, la rifampicina debe afiadirse 3-5 dias después,
una vez se ha reducido el in6culo bacteriano. La reciente
aparicion de ECN con sensibilidad disminuida o resisten-

cia a la vancomicina es motivo de preocupaciéon dada las
pocas alternativas terapéuticas. El papel de los nuevos an-
tibidticos activos frente a los cocos grampositivos multi-
rresistentes, como la daptomicina, el linezolid u otros an-
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tibidticos (tigeciclina, dalfopristina con quinupristina, te-
lavancina, nuevas cefalosporinas o quinolonas), esta por
definir en la EIVP por ECN. Aunque existen pocos datos,
si los ECN son sensibles a la cloxacilina (CMI igual o infe-
rior a 0,25 mg/l), la EIVP puede tratarse con cloxacilina,
rifampicina y gentamicina® . En pacientes alérgicos a la
penicilina, las cefalosporinas de primera generacién o
la vancomicina pueden sustituir a la cloxacilina®7,

El tratamiento de la EIVP por S. aureus se ha extrapo-
lado de la EIVP por ECN tanto para las cepas sensibles a
la cloxacilina como para las resistentes (SARC)%%70. En
esta ultima situacion es importante conocer la CMI a la
vancomicina, ya que en pacientes con bacteriemia por
SARC aquéllos que tenian una CMI mayor de 1 mg/l pre-
sentaban mayor mortalidad”. No hay informacién en la
EIVP por SARC, pero seria légico en estos casos utilizar
la daptomicina a dosis de 10 mg/kg/dia. Este nuevo anti-
biético lipopeptidico tiene aprobado su uso clinico para la
EI derecha sobre valvula nativa por S. aureus (resistente o
no a la cloxacilina) en una dosis de 6 mg/kg/dia, pero los
resultados en la EI izquierda por SARC fueron tan pobres
como los de la vancomicina”’. Teniendo presente que en
comparacién con la vancomicina presenta una actividad
bactericida muy rapida, actia frente a microorganismos
en fase estacionaria, difunde muy bien a las vegetaciones
y tiene una actividad en el modelo experimental de endo-
carditis por SARC con una CMI a la vancomicina de 2 mg/l
superior a la vancomicina’®, un panel de expertos espa-
fi0l” ha recomendado utilizar 10 mg/kg/dia en los casos
que se utilice para tratar la EIVP por S. aureus. La combi-
nacién de fosfomicina e imipenem también podria ser una
alternativa, aunque hay poca experiencia clinica®. El pa-
pel de otros antibiéticos activos frente a cocos gramposi-
tivos multirresistentes (v. apartado anterior) esta por
definir en la EIVP por SARC. Finalmente, dado que la en-
docarditis protésica por S. aureus tiene una elevada mor-
talidad (30-40%), muchos autores recomiendan efectuar
cirugia valvular precoz independientemente de que exis-
tan indicaciones cardioldégicas en base a los resultados de
algun estudio observacional®®,

Los enterococos (E. faecalis, 90% y E. faecium, 10%) y el
15-20% de las cepas de estreptococos del grupo viridans son
resistentes a la penicilina (CMI superior a 0,5 mg/ml)¢. E1
tratamiento de la endocarditis por enterococo es complica-
do debido a la relativa resistencia a la penicilina, penicili-
nas de amplio espectro y vancomicina y a la aparicién en
los ultimos afios de cepas resistentes a las penicilinas, ami-
noglucésidos y glicopéptidos. La combinacién de penicilina,
ampicilina o vancomicina con gentamicina o estreptomici-
na tiene un efecto sinérgico y bactericida frente a dicho mi-
croorganismo y constituye el tratamiento de eleccion de
esta endocarditis®®"0. Sin embargo, este efecto bactericida
sinérgico desaparece cuando los enterococos presentan re-
sistencia a la penicilina o vancomicina o tienen resistencia
de alto nivel (RAN) a los aminoglucésidos (= 500 pg/ml de
gentamicina o = 1.000 pg/ml de estreptomicina), una si-
tuacién clinica relativamente frecuente®®??. La RAN a la
gentamicina es cruzada para netilmicina, kanamicina, to-
bramicina y amikacina. Por ello es muy importante cono-
cer con detalle en cada capa causante de endocarditis su
patrén de sensibilidad antibiética. Un gran avance ha sido
demostrar in vitro, en modelos animales y en un ensayo cli-
nico abierto no comparativo en humanos que la combina-

654 Enferm Infece Microbiol Clin 2008;26(10):647-64

cién de ampicilina con cefalosporinas de tercera generacién
(fundamentalmente ceftriaxona) es sinérgica y bactericida
en cepas sin resistencia a las penicilinas, con o sin alto ni-
vel de resistencia a los aminoglucésidos, y muestra unas
tasas elevadas de curacién®!. En la actualidad, esta combi-
nacién de ampicilina y ceftriaxona es una alternativa efi-
caz y segura a la de ampicilina y gentamicina.

El tratamiento de la EIVP por cepas de enterococo mul-
tirresistentes (penicilina, ampicilina, aminoglucésidos y
vancomicina), en especial por E. faecium resistente a
la vancomicina, no se conoce bien®. El tratamiento se basa
en administrar los antibidticos que se han utilizado para
el tratamiento de la bacteriemia por dicho microorganis-
mo, como son la asociacién de dalfopristina/quinupristina
(no es activa frente a E. faecalis), la daptomicina, el line-
zolid u otros antibiéticos activos frente a cocos gramposi-
tivos multirresistentes por via compasiva®%. La cirugia
cardiaca también debe considerarse en estos pacientes.

El tratamiento de la EI fingica sobre valvula protésica
plantea dificultades especiales, porque las vegetaciones
suelen adquirir gran tamario y la concentracién de antiftin-
gicos en el seno de las mismas es baja®® 7, Por otra parte, es-
tos farmacos poseen un margen terapéutico muy estrecho y
la toxicidad concomitante es frecuente. La mortalidad de la
EI por Candida spp. y de la EI por Aspergillus spp. es del
40-60% y mayor del 90%, respectivamente’®. Después de 7 o
14 dias de tratamiento con dosis plenas de anfotericina B
(1-1,5 mg/kg de peso y dia) y 5-fluocitosina (150 mg/kg de
peso por via oral y dia repartido en 4 tomas) es necesario
efectuar recambio valvular precoz3%40:4156.70 y g continua-
cién seguir con el mismo tratamiento durante como minimo
6 u 8 semanas (dosis total de anfotericina de unos 3 g). Tras
observarse recidivas hasta 2 afios después, muchos autores
recomiendan administrar tratamiento supresivo por via
oral durante varios meses (un ano) o indefinido con azoles
activos frente a Candida spp. o0 Aspergillus spp., como por
ejemplo fluconazol o voriconazol, respectivamente*41,56.82,
El papel de las nuevas formulaciones lipidicas de anfoteri-
cina B, de las nuevas equinocandinas (caspofungina o mi-
cafungina) o de los nuevos azoles (voriconazol o posacona-
zol) como tratamiento de la fase aguda o supresivo, y de sus
potenciales combinaciones (por ejemplo, anfotericina B lipi-
dica o voriconazol asociados a una equinocandina) esta atin
por definir.

Para el tratamiento de la EIVP producida por otros mi-
croorganismos como los estreptococos del grupo viridans,
S. bovis, estreptococos con dependencia nutricional, cori-
nebacterias, microorganismos del grupo HACEK y bacilos
gramnegativos remitimos al lector a las guias de trata-
miento antibiético de la EI?57°,

Todo el tratamiento antibiético de la EIVP se realiza en
el hospital. Sélo casos muy seleccionados con EIVP tardia
por estreptococos del grupo viridans o S. bovis sensibles a
la penicilina podrian ser candidatos para finalizar el tra-
tamiento antibiético en su domicilio tras ser tratados las
dos primeras semanas en el hospital®s.

Tratamiento quirurgico

La cirugia, asociada al tratamiento antibiético, ha me-
jorado el pronéstico de la EIVP. En la actualidad, el
40-50% de pacientes con EIVP precisara un tratamiento
quirdrgico en el curso de la infeccion?3258384, En general
este tratamiento consiste en retirar el material infectado
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e implantar una nueva prétesis valvular. En los pacientes
con gran destruccion del anillo aértico la implantacion de
un homoinjerto es, posiblemente, la técnica quirdrgica
de eleccién.

Los pacientes con EIVP que presenten insuficiencia car-
diaca moderada o grave por disfuncién de la prétesis, abs-
cesos perivalvulares o fistulas o dehiscencia valvular par-
cial tienen una indicacién clara de recambio valvular
precozl37856_ Esta también debe considerarse en pacien-
tes que tengan embolismos sistémicos de repeticion tras el
inicio del tratamiento antibiético efectivo o persistan con
fiebre o bacteriemia mas de 10 dias a pesar de un trata-
miento antibiético adecuado, como en las EIVP por cocos
grampositivos resistentes (p. €j., SARC, E. faecium), baci-
los gramnegativos (diferentes a los del grupo HACEK),
hongos y levaduras, o en aquellos casos con cultivos nega-
tivos5: 7851568586 Finalmente debe considerarse la cirugia
en la recidiva de la EIVP578,

La EIVP complicada es més frecuente en la posicién
aértica y en la EIVP precoz (< 12 meses)®'. El tratamiento
combinado médico y quirdrgico en la EIVP complicada se
acompaia de una mayor supervivencia y de menos recidi-
vas, rehospitalizaciones para cirugia valvular y mortali-
dad tardia relacionada con la EIVP que el tratamiento mé-
dico aislado®1-86-88,

Si la indicacién quirdrgica esta clara, ha de procederse a
la misma sin dilacién, aunque el paciente sélo haya reci-
bido unas horas de tratamiento antibiético, ya que el re-
traso de la cirugia aumentara la mortalidad’%756:86.8% La
mortalidad postoperatoria es proporcional a la gravedad
de la afectaciéon hemodindmica en el momento de la ciru-
gia®09, Por otra parte, la recidiva de la endocarditis por
el mismo patégeno sobre la prétesis recién implantada es
muy poco frecuente®®91:92, Ocasionalmente, los pacientes
con EIVP que han respondido al tratamiento antibié6tico
desarrollan una disfuncién valvular, pero permanecen he-
modindmicamente estables. La cirugia cardiaca en estos
casos puede retrasarse hasta la fase final del tratamiento
antibiético.

La mortalidad de los pacientes con un absceso perival-
vular o una fistula intracardiaca es elevada®?°, aunque no
tengan insuficiencia cardiaca, cuando sélo son tratados
con antibiéticos. Por el contrario, aunque la cirugia re-
constructiva es compleja, se ha asociado a tasas de super-
vivencia del 80%8%7%5%, La recidiva de la EIVP después de
un tratamiento antimicrobiano adecuado refleja, por lo ge-
neral, una enfermedad invasiva no diagnosticada. Estos
paciente han de volver a ser tratados con antibiéticos y ci-
rugiasles.

El pronéstico de la EIVP por S. aureus ha mejorado con
la cirugia valvular precoz. Con sélo tratamiento médico, el
70% de los pacientes fallecen®”-%8, Las complicaciones in-
tracardiacas de la EIVP por S. aureus incrementan la mor-
talidad casi 14 veses. Sin embargo, la mortalidad se puede
reducir 20 veces (p = 0,004) mediante la intervencién qui-
rurgica durante el tratamiento antibiético®. La mejoria de
la supervivencia también se observé en aquellos pacientes
sin complicaciones intracardiacas. Varios estudios de
EIVP por S. aureus sugieren que el prondstico es mejor con
el tratamiento combinado médico y quirirgico86-9-101,

El papel de la cirugia para prevenir los embolismos sis-
témicos no es claro®®. Los paciente con una EI sobre val-
vula nativa que tienen vegetaciones mayores de 10 mm

tienen mas embolias sistémicas que los que tienen vegeta-
ciones mds pequefas'®2. Aunque no hay estudios que
correlacionen el tamario de la vegetacion y los embolismos
sistémicos en pacientes con EIVP, las tasas globales de
embolismos son similares a los de la EI sobre valvula na-
tiva. Ademds, estas tasas disminuyen con el tratamiento
antibiético efectivo. Por tanto, no queda claro si hay que
operar a los pacientes simplemente por tener vegetacio-
nes grandes (> 10 mm). La decisién ha de tomarse de ma-
nera individualizada y segun el contexto clinico del pa-
ciente!57:56,

La supervivencia de los pacientes con EIVP complicada
intervenidos quirirgicamente en centros de referencia os-
cila entre el 70 y el 90%3%.87.95.96,103-106 T o5 resultados a lar-
go plazo también son optimistas. La EIVP recurrente es
baja y afecta al 6-15% de pacientes. Una nueva interven-
cién quirdrgica por una endocarditis recurrente o por dis-
funcién de la nueva prétesis implantada se necesita en el
18-26% de casos30:50,51,87.96,104,106 T 4 supervivencia a los
5 afios de la cirugia por una EIVP oscila entre el 54 y el
87%30,50,96,103,104.

La EIVP tardia por estreptococos del grupo viridans,
S. bouis, enterococo 0 microorganismos del grupo HACEK
sin evidencia de disfuncién protésica ni invasién perival-
vular, puede ser curada sélo con tratamiento antibiéti-
C01’5’7’56’70.

Finalmente, los pacientes con EIVP pueden requerir
otro tipo de intervenciones quirdrgicas®>756, La aparicién
de abscesos viscerales secundarios a embolias sépticas
puede obligar a la practica de intervenciones quirtrgicas
para su tratamiento. La situacién maés frecuente es la del
absceso esplénico que obliga a efectuar una esplenectomia.
Mais dificil es la actuacién terapéutica en los raros casos
en los que se diagnostica un aneurisma micético antes de
su rotura. En esta situacién tiene que considerarse su
ablacién por técnicas angioinvasivas o cirugia de acuerdo
con la accesibilidad del aneurisma.

Tratamiento anticoagulante

El tratamiento anticoagulante (dicumarinicos o hepa-
rina) en los pacientes con una EIVP activa es controver-
tido®6-197-111 En un estudio en pacientes con una EI sobre
valvula mecénica se observaron accidentes vasculares ce-
rebrales en 16 de 133 pacientes (12%) que recibian anti-
coagulantes frente a 32 de 76 pacientes (42%) que no los
recibian. Ademas, las hemorragias cerebrales no fueron
mas frecuentes entre los pacientes anticoagulados!'?’. En
general, si un paciente con EIVP estaba previamente an-
ticoagulado con dicumarinicos se recomienda mantener la
anticoagulacién cambiando de dicumarinicos a heparina
sodica durante todo el tratamiento con el fin de poder ma-
nejar mejor la antiacoagulacién en caso de complicacio-
nes!5756 Sj el paciente presenta una hemorragia cerebral
o tiene alguna contraindicacién para recibir tratamiento
anticoagulante (p. €j., coagulacién intravascular disemi-
nada en la EIVP por S. aureus), éste se debe parar hasta
que se resuelva la complicacién. Finalmente, ha de recor-
darse que la rifampicina es un potente inductor enzima-
tico y aumenta el metabolismo de los dicumarinicos, por
lo que cuando se administra se requerird un aumento de
dosis de los dicumarinicos y cuando se suspenda tendra
que reducirse su dosis para tener el mismo efecto anticoa-
gulante.
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Almirante B y Mird JM. Infecciones asociadas a las vélvulas protésicas cardiacas

Pronéstico

La EIVP es la forma mas grave de endocarditis, con una
mortalidad global que oscila entre el 15 y el 45%%. En un
estudio reciente del ICE de 556 episodios de EIVP, la mor-
talidad fue del 23%?3. En el analisis multivariado las va-
riables que se asociaron de forma independiente a un peor
pronoéstico fueron: la edad, la EIVP asociada a los cuidados
sanitarios, la infeccién por S. aureus, la bacteriemia per-
sistente, la insuficiencia cardiaca, la presencia de abscesos
perivalvulares y la existencia de un accidente vascular
cerebral?,

Prevencion

Los pacientes a los que se implantan prétesis valvula-
res, y por tanto tienen riesgo de desarrollar una EIVP, de-
ben recibir instrucciones sobre medidas de prevencién
de la enfermedad y también de medidas de actuacién ante
la apariciéon de un sindrome febril. Es importante que los
pacientes acudan con regularidad al dentista y tengan
una excelente higiene bucal. Por otra parte, tienen que sa-
ber que si presentan fiebre durante varios dias sin focali-
dad aparente, nunca han de tomar antibiéticos sin que
previamente se haya considerado la posibilidad diagnésti-
ca de endocarditis y se haya valorado la obtencién de he-
mocultivos. En los pacientes con prétesis valvulares que
estan ingresados en centros sanitarios o que requieren
manipulaciones instrumentales se ha de ser extremada-
mente cuidadoso en la manipulacién de vias venosas o
catéteres para intentar evitar el riesgo de endocarditis no-
socomial®4.

Las recomendaciones de la profilaxis antibidtica de la EI
de la Sociedad Americana de Cardiologia (AHA) del afio
2007 son considerablemente distintas a las anteriores!'2.
Un panel de expertos internacional determiné que no exis-
ten pruebas concluyentes que relacionen la mayoria de
los procedimientos dentales, gastrointestinales o genitou-
rinarios con el desarrollo de endocarditis infecciosa. Estas
nuevas recomendaciones hardn que se deba actualizar la
mayoria de recomendaciones en los paises europeos!!?. La
AHA sélo recomienda administrar profilaxis antibiética a
los pacientes con cardiopatias de alto riesgo (tabla 5), como
son las prétesis valvulares, la endocarditis previa, algunas
cardiopatias congénitas y a los receptores de trasplante
cardiaco con una enfermedad cardiaca valvular!'2,

Ademaés, sélo considera la profilaxis antibiética en los
procedimientos dentales que incluyan la manipulacién de
tejido gingival o de la zona periapical de los dientes o la

TABLA 5. Cardiopatias de alto riesgo en las que la profilaxis
antibidtica esta recomendada segun la Asociacion Americana
de Cardiologia'?

— Prétesis valvulares mecénicas, bioprétesis y homoinjertos
— Endocarditis previa

— Cardiopatias congénitas*

— Receptores de trasplante cardiaco con enfermedad cardiaca
valvular

*Cardiopatia congénita cianética que no ha sido corregida, que abarca
aquellas con derivaciones o conductos paliativos; cardiopatia congénita
corregida por completo con un dispositivo o un material protésico,
colocado mediante una cirugia o cateterismo, durante los primeros seis
meses posteriores al procedimiento, ya que la epitelizacién ocurre durante
ese periodo de tiempo; y cardiopatia congénita con un parche protésico o
una proétesis (que inhibe la epitelizacién) con defectos residuales en el
sitio o al lado de este.
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perforacion de la mucosa bucal (p. €j., una extraccién den-
taria)'2. No se recomienda la profilaxis antibiética en los
procedimientos gastrointestinales o genitourinarios. Debe
administrarse profilaxis si se efecttia un procedimiento
del tracto respiratorio o sobre un tejido infectado en los
pacientes de alto riesgo. Sin embargo, los autores de este
capitulo creemos que se puede reservar la indicacién de ha-
cer profilaxis antibidtica en otras circunstancias depen-
diendo de las caracteristicas individuales de cada caso.

Los antibiéticos han de ser eficaces frente a los estrepto-
cocos del grupo viridans en los procedimientos dentales!2,
En la tabla 6 se indica el antibiético de eleccién en condi-
ciones normales y en los pacientes alérgicos a la penicili-
na, las dosis y las vias de administracion. Es suficiente con
administrar una unica dosis de antibiéticos antes del pro-
cedimiento, ya que se ha comprobado que la bacteriemia
es de corta duracion.

Aunque el recambio de una valvula cardiaca se conside-
ra cirugia limpia y, por tanto, con un riesgo de infeccion in-
ferior al 5%, su gravedad justifica la utilizacién de antibié-
ticos profilacticos, tal como se recomienda en la tabla 612,

Infecciones asociadas a las protesis
vasculares

Incidencia

La infeccién es una de las complicaciones més graves
de las prétesis implantadas en el territorio vascular arte-
rial'®. La incidencia es inferior al 1% en los implantes co-
locados para la reconstruccién de la aorta y de las arte-
rias iliacas y del 2 al 5% en las prétesis que atraviesan el
area inguinal, como las aortofemorales o las femoropopli-
teas!!4115 En una serie reciente, con unos 14.000 pacien-
tes intervenidos, la incidencia de infeccién quirdrgica en la
reparacién mediante prétesis de los aneurismas a nivel
aértico se sitda en cifras inferiores al 1% a los 2 afios de se-
guimiento, sin observarse diferencias significativas entre
los métodos empleados para la reparacién, cirugia abdo-
minal abierta o colocacién endoluminal de la prétesis!'®.

La mortalidad relacionada con las infecciones de las pré-
tesis vasculares puede alcanzar el 40% en las colocadas
en aorta abdominal, la amputacién de miembros inferiores
se realiza en el 10-30% de los casos, sobre todo en prétesis
infrainguinales, y se produce una reinfeccién en casi el
20% de los pacientes intervenidos!!”.

Patogenia

Los mecanismos patogénicos que determinan el desarro-
llo de la infeccién de una proétesis vascular son la conta-
minacién durante el acto operatorio de su implantacion, la
extension de la infeccion desde un foco adyacente, como
puede ser el tubo digestivo en la aorta abdominal o la in-
feccién de la herida quirdrgica inguinal, o en raras ocasio-
nes la diseminacién hematégena desde un foco distante de
infeccion!35,

La contaminacion del material protésico durante la ci-
rugia es el mecanismo maés frecuente de infeccion de las
prétesis vasculares. Las bacterias que permanecen en la
pared arterial proliferan en la zona de unién entre el ma-
terial protésico y la arteria, disemindndose a través de la
superficie exterior del vaso y dando lugar a una coleccion
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TABLA 6. Profilaxis antibidtica de la endocarditis infecciosa para adultos segiin la Asociacion Americana de Cardiologia'

Tipo de procedimiento Pauta de eleccion

Pautas en alérgicos a la penicilina®

1. Procedimientos

dentales — Amoxicilina?, 2 g

Via oral, administrar 1 h antes (dosis tnica):

Via oral, administrar 1 h antes (dosis tnica):
— Clindamicina, 600 mg, o

— Cefalexina®, 2 g, o

— Azitromicina/claritromicina, 500 mg

Via parenteral, administrar 30 min antes

i.m. o i.v. (dosis tnica):
— Ampicilina?, 2 g

Via parenteral, administrar 30 min antes
im. o i.v. (dosis unica):

— Cefazolina o ceftriaxona, 1 g, o

— Clindamicina, 600 mg

2. Procedimientos
gastrointestinales
o0 genitourinarios

No se recomienda la profilaxis antibiética

— Cefazolina, 2 gi.v., 0
— Cefuroxima, 2 g i.v.

3. Cirugia cardiaca
valvulard

—Vancomicina®f, 1 gi.v.;
mas gentamicina, 1,5 mg/kg (< 120 mg)
o cefazolina 2 g i.v.

aCuando se sospecha que el paciente tiene cepas de estreptococos del grupo viridans resistentes a la penicilina (antibioticoterapia previa) se recomienda

utilizar clindamicina, un macrélido o un glicopéptido.

bLas cefalosporinas no deberian utilizarse en los pacientes con antecedentes de hipersensibilidad inmediata a las penicilinas (urticaria, angioedema

o anafilaxis).

U otras cefalosporinas orales de primera o segunda generacién en dosis equivalentes para adultos.

dE] antibiético debe administrarse en la induccién anestésica, debiéndose repetir la dosis en las intervenciones prolongadas (> 3-4 h) o al finalizar

la cirugia extracorpérea en los casos de cirugia cardiaca valvular. En los pacientes sometidos a cirugia de revascularizacion coronaria o implantacion
de un marcapasos/desfibrilador una sola dosis de antibiético en la induccién anestésica es suficiente.

¢La vancomicina debe administrarse lentamente i.v. (1-2 h) ya que puede producir hipotensién y exantema cutaneo, lo que puede ser especialmente
peligroso durante la induccién anestésica. En Europa, la teicoplanina (400-600 mg) puede ser una alternativa a la vancomicina al poder administrarse

en bolus i.v. 0 i.m y no tiene los efectos secundarios de la vancomicina.

fSe recomienda un antibiético glicopeptidico (vancomicina o teicoplanina) en pacientes alérgicos a las penicilinas o cefalosporinas y en aquellos

hospitales con una alta prevalencia de estafilococos resistentes a la meticilina.

purulenta que rodea toda la prétesis y que progresa por los
tejidos adyacentes. Cuando la infeccién se produce como
consecuencia de una herida contaminada adyacente, gene-
ralmente de localizacién en la zona inguinal, la prétesis
queda englobada dentro del tejido infectado afectando
a toda la superficie externa de la misma, asi como a los
puntos de sutura arterial'-35118119,

La erosién de una prétesis de aorta abdominal sobre el
tubo digestivo, a menudo sobre la pared duodenal, puede
ocasionar un contacto de la misma con la luz intestinal y
una infeccién aguda o crénica de la misma, que general-
mente es muy grave ocasionando una hemorragia digesti-
va masiva por afectacién de los vasos adyacentes!3?,

Microbiologia

Los microorganismos causantes de esta infeccién va-
rian dependiendo del mecanismo patogénico implicado'35.
Asi, en las infecciones precoces de las proétesis vasculares
en que el microorganismo se adquiere en el momento de
la intervencién o por contigiiidad a partir de la herida
quirudrgica infectada, el principal agente etiolégico es
S. aureus en el 25-35% de los casos, seguido de enterobac-
terias y P. aeruginosa. Cuando se produce una comunica-
cién entre la prétesis vascular y el intestino (prétesis in-
trabdominales) pueden aislarse, a partir del hemocultivo,
enterobacterias, enterococos y microorganismos anaero-
bios. En estos casos las infecciones son polimicrobianas
en el 15-35% de los pacientes. Las infecciones tardias de
las protesis vasculares suelen estar causadas por S. epi-
dermidis. En los pacientes sometidos a hemodidlisis a tra-
vés de una proétesis arteriovenosa, el microorganismo im-
plicado con mas frecuencia es también S. aureus seguido
de S. epidermidis y enterobacterias®12%:121, Con frecuencia
los estafilococos son resistentes a la cloxacilina.

Manifestaciones clinicas

Las manifestaciones clinicas de las infecciones de las
proétesis vasculares dependen de su lugar anatémico de
implantacién!3®. Las prétesis que atraviesan la zona in-
guinal generalmente tienen sintomatologia de infeccién en
los primeros meses después de la cirugial-35. La manifes-
tacion clinica més caracteristica es la apariciéon de una
tumoracién inguinal, que puede ser dolorosa y eritemato-
sa, acompanada de fiebre o febricula. En ocasiones, puede
aparecer un trayecto fistuloso de drenaje a dicho nivel por
progresion de la infeccién protésica hacia el exterior. En
algunos pacientes puede formarse un seudoaneurisma en
la zona de la anastomosis de la prétesis con la arteria, que
puede condicionar la aparicién de hemorragia, embolias
distales o trombosis de la prétesis.

La infeccion de las prétesis implantadas en la aorta ab-
dominal produce una clinica solapada de febricula, moles-
tias abdominales difusas y, a veces, sangrado retroperito-
neall-35, La aparicién de un seudoaneurisma puede dar
lugar a una masa abdominal palpable o a hidronefrosis por
obstruccién de los uréteres. Pueden producirse embolismos
en las extremidades inferiores y aparecer petequias dista-
les. La erosi6n de la pared abdominal adyacente a una pré-
tesis, por el trauma pulsatil crénico, puede presentarse
tras varios afios de su implantacién en forma de fiebre, em-
bolismos periféricos y hemorragia digestiva, que puede ser
poco cuantiosa si la erosién se produce sobre la pared de la
protesis o masiva si afecta a la zona de la anastomosis con
la aorta'*®5. En algunos pacientes se documenta la presen-
cia de bacteriemia por bacterias entéricas (bacilos gramne-
gativos o enterococos). La aparicién de hemorragia digesti-
va, en forma de hematemesis o melenas, en un paciente
portador de una prétesis vascular aértica ha de hacer sos-
pechar la existencia de una fistula aortoentérical-35.120-122,
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Diagnéstico

La presencia de signos locales de infeccion, la hemorra-
gia anastomética, la trombosis de la prétesis o la aparicién
de un seudoaneurisma facilitan el diagnéstico clinico de
una infeccién protésica vascular. La observacion de un tra-
yecto fistuloso adyacente a la prétesis o la propia prétesis
en el fondo de una herida abierta son también signos cla-
ros de infeccion de la mismal-35:121,

En los pacientes sin signos clinicos evidentes de infeccién
es necesario la realizacién de una tomografia computariza-
da abdominal (TCA)!-512!, Esta técnica es la herramienta
fundamental para el diagnéstico, su sensibilidad supera el
90% y su especificidad es mayor del 70%. La TCA permite
visualizar signos de infeccion, como son la ausencia de in-
corporacion de la prétesis a los tejidos contiguos, la exis-
tencia de un seudoaneurisma, la presencia de colecciones
liquidas periprotésicas o aire adyacente a la prétesis, o
bien, sangre retroperitoneal si hay una dehiscencia de la
anastomosis. Si existe la sospecha de una fistula aortoen-
térica es necesario la administracién de contraste oral para
su deteccién radiolégica. En estos casos, si el paciente esta
estable, el diagndstico puede establecerse también me-
diante la observacién del punto de la erosién duodenal o ye-
yunal mediante una endoscopia digestiva. Con la TCA pue-
de efectuarse una aspiracion del liquido periprotésico para
practicar una tincién de Gram y un cultivo del mismo, de
gran utilidad para establecer el diagnéstico etiolégico de la
infeccién. En el postoperatorio inmediato los hallazgos de
la TCA son dificiles de interpretar!-35.123,124,

La resonancia magnética puede ser de utilidad para el
diagnéstico de la infeccidon, aunque la sensibilidad y espe-
cificidad son similares a la TCA®. La arteriografia puede
ser util para demostrar la permeabilidad de la prétesis y
ofrecer un mapa arterial preoperatorio adecuado’?®. Sin
embargo, es una técnica invasora con riesgo de complica-
ciones asociadas. Los estudios ecograficos son de poca uti-
lidad, ya que solamente pueden detectar la presencia de
un seudoaneurisma, de masas inguinales o de colecciones
periprotésicas a nivel de prétesis superficiales. Ademas,
esta técnica no permite diferenciar entre hematoma y co-
leccion infecciosal-35:124,

Las técnicas de medicina nuclear!®, mediante el uso de
diversos is6topos, como el tecnecio, el citrato de galio, los
leucocitos marcados con indio o la fluorodeoxiglucosa, son
de utilidad para la confirmacién de una infeccién protésica
en pacientes asintomaticos con sospecha por los hallazgos
de la TCA. En el postoperatorio inmediato pueden obte-
nerse resultados de dificil interpretacion!?4125,

Los hemocultivos son generalmente negativos porque
la infeccién no afecta a la luz de la prétesis. La demostra-
cién etioldgica de la infeccion se realizara por el cultivo de
la prétesis o del material de la coleccion periprotésica ob-
tenidos por puncion y aspiracion guiada por una técnica de
imagen o durante el procedimiento quirirgico de repara-
cién de la infeccion!-35, Los microorganismos estdan incor-
porados en una biocapa alrededor de la prétesis, por lo que
es aconsejable realizar una sonicacién de la misma de for-
ma previa para incrementar la rentabilidad de los cultivos
bacterianos!35121,

Tratamiento y prevencion
La infecci6n de las prétesis vasculares requieren siem-
pre de una evaluacién cuidadosa del cirujano vascular
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para su reparacién quirdrgica. En la mayoria de ocasio-
nes es imprescindible la extracciéon amplia del material
infectado y la reperfusion del drea afectada mediante la
colocacion de una nueva proétesis a través de una zona
extraanatémica no infectada. En algunos pacientes, puede
implantarse un homoinjerto criopreservado, una nueva
proétesis impregnada de antibiéticos o una vena autéloga
en la misma zona de la infeccion, una vez efectuada una
adecuada limpieza quirdrgica de la mismal-35126, En un
mataanalisis reciente sobre las diferentes modalidades de
tratamiento quirirgico de las infecciones protésicas vascu-
lares se concluye que, a pesar de las limitaciones metodo-
légicas de los estudios analizados, no existen diferencias
significativas entre las técnicas empleadas y que, por lo
tanto, deberia cuestionarse la eleccién en primera instan-
cia de la derivacién extraanatémica en estas infecciones!?’.

El tratamiento antimicrobiano de estas infecciones no
estd bien establecido. Las pautas empiricas de las infec-
ciones precoces deben incluir antimicrobianos activos fren-
te a S. aureus y a bacilos gramnegativos, durante al menos
4 0 6 semanas!3?, En las infecciones de aparicién tardia es
necesario ampliar la cobertura para estafilococos coagula-
sa negativos. La obtencién de cultivos positivos del mate-
rial quirdrgico de la reparaciéon permite adecuar el trata-
miento antimicrobiano, que muchas veces se administra
durante un periodo de 3 a 6 meses!-35120.121,

A pesar de las tasas reducidas de infeccién quirurgica
asociada a la colocacién de una proétesis vascular, la admi-
nistracion de profilaxis antimicrobiana es una practica
claramente recomendada. La cefazolina a dosis de 2 g cada
8 h, durante un periodo no superior a las 48 h, es la pauta
estandar de profilaxis'>128129, La vancomicina puede utili-
zarse en casos de hipersensibilidad tipo I a los betalacta-
micos o si existe una prevalencia elevada de SARC!-5:128.129,

Infecciones asociadas a los dispositivos
de electroestimulacion cardiacos

Introduccion

Los marcapasos (MCP) cardiacos y los desfibriladores
implantables (DI) para cardioversién, sistemas de electro-
estimulacién cardiaca, han revolucionado el tratamiento
de los pacientes con trastornos del ritmo y su uso se ha au-
mentado de forma considerable en los dltimos afios!35. Se
estima que en el mundo mas de 200.000 personas son por-
tadores de DI y que los enfermos con MCP permanentes
superan ampliamente los 3 millones. En el registro de la
Sociedad Espafiola de Cardiologia se documenta una tasa
de implantacion cercana a 30.000 generadores de MCP
para el afio 20053 y superior a 3.000 DI para 2006131,

Aunque las tasas de infeccion de estos dispositivos han
disminuido en relacién con la reduccién de su tamaiio y
de la mejoria en la técnica quirtrgica para su implanta-
cion, la frecuencia de infeccion se sitia entre el 1 y el 6%,
en especial en aquellos casos en que es necesaria la reim-
plantacién de un nuevo generador'??133, En una serie de
8.303 MCP insertados en una institucion se constaté una
infecci6én relacionada con el dispositivo en 468 pacientes
(5,6%). En 44 pacientes (0,5% del total) se diagnostic6é una
endocarditis'®*. En estudios poblacionales se ha observado
una incidencia de 550 casos de infecciéon por cada millon
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de receptores de MCP!35, La incidencia anual estimada
es, aproximadamente, de 1 episodio de infeccién por cada
1.000 MCP implantados'.

Clasificacion

Las infecciones de los MCP o los DI pueden dividirse en
dos categorias'35: a) infeccién de la zona del generador y/o
del trayecto subcutéaneo de los electrodos, que es la méas
frecuente, y se produce generalmente durante la implan-
tacién del sistema, y b) infeccién de la porcién transvenosa
de los electrodos con o sin afectacion del bolsillo del gene-
rador. En esta categoria estarian incluidas las endocardi-
tis relacionadas con estos dispositivos!.

En ocasiones, el generador o los electrodos producen una
erosion en la piel adyacente, en ausencia de signos eviden-
tes de infeccién. La posibilidad de contaminacién del siste-
ma, a través de estas erosiones, hace que se tenga que ac-
tuar como si se tratara de una infeccién a dicho nivel.

Patogenia

Existen diversos mecanismos patogénicos que contribu-
yen al desarrollo de una infeccién de MCP o DI, La in-
feccién precoz, diagnosticada generalmente en los meses
siguientes a la implantacién o a la manipulacion del siste-
ma, depende de la contaminacién intraoperatoria del dis-
positivo o del tejido donde se implanta. En un estudio re-
ciente, se ha demostrado mediante técnicas de biologia
molecular que los aislados de estafilococos productores de
infecciones precoces son idénticos a los obtenidos tras el
cultivo de muestras cutdneas adyacentes al lugar de la
insercidn, tanto de forma previa como posteriormente a la
implantacién!®’. La infeccién tardia se asocia generalmen-
te a una erosién mecdnica primaria de la piel adyacente
al bolsillo del generador con posterior penetracién de los
microorganismos a través de la misma. En cualquiera de
estas situaciones, la infeccion puede progresar desde el ge-
nerador a través de los electrodos y llegar a afectar las su-
perficies endocardicas del corazén.

La infeccion del sistema desde sitios distantes por via
hematégena es extremadamente infrecuente y solamente
se han descrito casos producidos en el contexto de una bac-
teriemia por S. aureus'35. La respuesta del huésped a los
electrodos intravenosos puede ofrecer una proteccién fren-
te a la infeccién desde focos distantes de bacteriemia.
Aproximadamente una semana después de la implanta-
cion, la parte del electrodo en contacto con la intima del
vaso empieza a estar parcialmente incorporada en la pa-
red vascular por un tejido conectivo y un recubrimiento
endotelial. Este tejido fibroso, ademas de dificultar la re-
tirada de los electrodos, puede proteger al electrodo frente
a la adherencia de bacterias circulantes por el torrente
sanguineo!®s,

Factores de riesgo

Los factores de riesgo para el desarrollo de una infeccién
de MCP o DI incluyen procesos generales como la malnu-
tricion, las neoplasias, la diabetes mellitus, las enfer-
medades cutdneas crénicas, y el uso de corticoides, inmu-
nosupresores o anticoagulantes!35. Entre los factores
relacionados con la cirugia, la duracién prolongada, la reo-
peracion, el recambio del generador y la hemorragia del
bolsillo del generador son factores relacionados con la apa-
ricién de la infeccion!-35.

La manipulacién reciente del sistema (nueva implanta-
cion, revision o recambio del generador) es el factor de
riesgo mas importante relacionado con la aparicién de una
infeccién. Asimismo, la insercién previa de un sistema
temporal de electroestimulacién cardiaca, generalmente
por acceso en vena femoral, puede aumentar el riesgo de
infeccion'®. En el analisis multivariante de un estudio de
casos y controles se ha demostrado que el riesgo de infec-
cion aumenta de forma significativa e independiente en
pacientes con tratamiento esteroideo prolongado y con
mas de dos electrodos y que el uso previo de profilaxis an-
tibidtica tiene un efecto protector'®®. En un estudio pros-
pectivo realizado durante el afio 2000 en 44 instituciones
francesas se ha comprobado que la tasa de infeccién a los
12 meses de la implantacion de un electroestimulador car-
diaco fue del 0,68%. La apariciéon de una infeccion se aso-
ci6 con la presencia de fiebre en las 24 h previas al im-
plante, el uso de sistema de estimulacién temporal previo
y la reintervencion precoz, mientras que fueron factores de
proteccién la implantacién de un nuevo sistema y el uso de
profilaxis antibi6tical4.

Microbiologia

Los microorganismos implicados mas a menudo en la
etiologia de esta infeccién son S. aureus, especies coagula-
sa negativos de estafilococos, Enterococcus faecalis, Pseu-
domonas aeruginosa, Candida albicans, y enterobacte-
rias!-3:5935141 En las endocarditis diagnosticadas en el
mes posterior a la implantacién del dispositivo, S. aureus
es el responsable de aproximadamente el 80% de los casos,
mientras que en las de aparicién tardia S. epidermidis se-
guido de S. lugdunensis son las especies de estafilococo
maés frecuentemente aisladas!-3%14%143 En las infecciones
nosocomiales o relacionadas con los cuidados sanitarios,
los estafilococos son generalmente resistentes a la cloxa-
cilinal-35:141,

En nuestra experiencia y en series recientes de endocar-
ditis sobre MCP o DI de la Clinica Mayo y del ICE®35.141
se constata que entre el 66 y el 82% de los casos estédn cau-
sados por estafilococos, S. aureus o ECN, el resto por otras
bacterias u hongos o con cultivo negativo (tabla 1).

Manifestaciones clinicas

Las manifestaciones clinicas de estas infecciones son
muy variadas y dependen fundamentalmente del momen-
to de su aparicién, de la localizacion del proceso infeccioso
y del microorganismo causall-35. Las infecciones precoces
se acompanan de sintomas locales, como dolor, eritema,
drenaje purulento por la herida operatoria o por una fis-
tula, erosién o aumento de la temperatura de la zona de
implantacion del generador. Los episodios causados por
S. aureus que se presentan durante las primeras dos se-
manas desde la implantacién pueden acompanarse de bac-
teriemia y los pacientes tienen sintomas sistémicos de in-
feccion'44,

La infeccién de la porcién intravascular de los electro-
dos, con o sin endocarditis asociada, ocasiona fiebre o fe-
bricula y escalofrios de duracién prolongada e intermiten-
te en la mayoria de casos. Los casos mas graves pueden
acompanarse de sepsis y shock. Si la infeccién es conse-
cuencia de una progresion desde el lugar de la implanta-
cién, pueden observarse las alteraciones caracteristicas de
infeccion del bolsillo del generador junto con los sintomas
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de afectacién sistémica. En estos casos existe, en general,
el antecedente de varias manipulaciones a nivel local de
forma previa al inicio de la infecci6n!-35145,

En los pacientes con infecciones tardias de curso pro-
longado es frecuente observar sintomas respiratorios en
forma de neumonia, abscesos pulmonares o embolismos
sépticos. La existencia de soplos cardiacos nuevos o cam-
biantes o esplenomegalia es infrecuente, atin en los casos
demostrados de endocarditis asociadal-35132.144,

Diagnéstico

La sintomatologia clinica de los pacientes con infeccién
precoz o tardia que afecta al bolsillo del generador es de
diagnéstico facil. Siempre es necesario la obtencion
de muestras del exudado local y realizar hemocultivos
para conocer la etiologia de la infeccién. La presencia de
leucocitosis y elevacion de la velocidad de sedimentaciéon
globular, junto con la comprobacién de bacteriemia, son
sugestivos de afectacion de los electrodos intravasculares,
con o sin endocarditis asociada'3?,

La demostracién de bacteriemia persistente o intermi-
tente, en especial si la misma es por cocos grampositi-
vos!35146 en pacientes portadores de MCP o DI obliga a
descartar la existencia de una infeccion del sistema.

La endocarditis asociada a estos dispositivos se diagnos-
tica mediante la demostracion de lesiones compatibles,
del tipo de vegetaciones endocardicas o trombos adheri-
dos al electrodo intracardiaco, mediante ecocardiografia,
en un paciente con sintomas compatibles y hemocultivos
positivos (tablas 2 y 3)%4%. La ETT tiene una sensibilidad
no superior al 30%, mientras que la ETE puede demos-
trar lesiones de endocarditis en més del 90% de los pa-
Cientesl41’145’147_150.

La observacion de infiltrados focales multiples en la ra-
diografia de térax o los defectos de perfusién demostrados
por ganmagrafia pulmonar son diagnésticos de embolis-
mos pulmonares por infeccién de los electrodos intracar-
diacos o por endocarditis!-35.

Tratamiento

El éxito terapéutico en una infeccién asociada a los elec-
troestimuladores cardiacos generalmente precisa de su ex-
traccion completa junto a la administracién de antimicro-
bianos adecuados para el agente responsable!-3,5:139.150,
Existen tres componentes generales del tratamiento: los
antimicrobianos, la retirada del generador y habitualmen-
te de los electrodos y la reimplantacién de un nuevo siste-
ma. La aproximacion terapéutica depende de la extensién
de la infeccién, del patégeno y del perfil clinico del pacien-
tel3.5.143

Las infecciones de los dispositivos que afectan exclusi-
vamente al bolsillo del generador o al trayecto subcuta-
neo de los electrodos, que cursan sin bacteriemia asociada,
pueden tratarse en un solo tiempo con la extraccién com-
pleta del sistema y la colocacién de uno nuevo en un lugar
de inserci6n diferente, mediante cobertura antibiéti-
cal35143 Kl tratamiento antibiético se ha de mantener du-
rante un periodo corto de tiempo, en general hasta que
desaparezcan los signos locales de infeccién a nivel del bol-
sillo del generador extraido. En algunos pacientes con difi-
cultades para la extraccion del sistema o para la reinser-
cion de uno nuevo puede plantearse la administracién de
un tratamiento antimicrobiano por periodos prolongados
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de tiempo, que en ninguna ocasién serdn inferiores a 3 o
6 mesesl»3,5,14l,150'

La terapéutica de las infecciones que cursan con bacte-
riemia, que implican afectacién del trayecto endovascular
de los electrodos con o sin endocarditis asociada, es objeto
de controversia por no disponerse de estudios controlados
sobre la eficacia de las distintas posibilidades de actua-
cién. Existe un consenso en la literatura a favor de la ex-
traccién completa del sistema como parte fundamental del
tratamiento!-35:143,

El patégeno causal de la bacteriemia es un factor de im-
portrancia en la eleccion de la retirada total del sistema,
especialmente si se trata de una infeccién producida por
S. aureus'-35151,

Los electrodos que llevan insertados méas de 18 o 24 me-
ses generalmente no pueden ser extraidos por traccién
simple, por lo que es necesario la utilizacion de técnicas de
extraccion ayudadas por ldser o por procedimientos
de despegamiento del extremo distal endocavitario guia-
dos por hemodindmical-5152, En los pacientes en que el
sistema no pueda retirarse con seguridad mediante estos
procedimientos es necesario plantear la necesidad de una
cardiotomia para la extraccién completa de los electro-
dos!35, Si los pacientes precisan continuar con un siste-
ma de electroestimulacion, es obligatorio la colocacién de
un sistema transitorio transvenoso, a través de la vena
femoral generalmente, o epicardico que se mantendra has-
ta la reinsercién de un sistema definitivo cuando el tra-
tamiento antibiético haya controlado la infeccién. Este
nuevo sistema no ha de colocarse, a ser posible, antes de
transcurridas dos semanas de un tratamiento antibiético
parenteral adecuado para el agente etiolégico de la infec-
ci6n y ha de completarse una pauta de tratamiento anti-
bidtico de al menos 4 semanas!-35:143,

La endocarditis asociada a los electroestimuladores car-
diacos, tanto la que afecta a las valvulas de las cavidades
derechas como las que asientan sobre el extremo distal del
electrodo o sobre el lugar de su insercién mural, tiene un
pronodstico favorable si se puede retirar con éxito la totali-
dad del sistema y se administra un tratamiento antibiético
apropiado (tabla 4) durante un periodo no inferior a las
4 semanas!34135,141,143,149,150 T g pacientes con endocarditis
asociadas pueden presentar vegetaciones de gran tamario,
en ocasiones superiores a 2 cm. La actitud en estas situa-
ciones no estd bien definida, aunque est4 bien documenta-
dala ausencia de complicaciones metastdsicas pulmonares
tras la extraccion del sistema por traccion®®®, En casos de
realizarse una cardiotomia se podria plantear la reseccién
quirdrgica de estas vegetaciones de gran tamario, sobre
todo si afectan a las valvulas pulmonar o tricuspidea’®s,

Por ultimo, es importante sefialar que la recolocacién
de nuevos sistemas no es necesario en todos los pacientes
con infecciones asociadas a estos dispositivos!-35-143, En
algunas series, se ha publicado que hasta una quinta par-
te de los casos puede evitarse la nueva colocacién tras una
reevaluacion de la situacion cardiaca que motivé la indica-
cién previa.

Prevencion

La adecuada técnica quirdrgica y la asepsia méaxima du-
rante la implantacién y las manipulaciones del sistema
constituyen las medidas mds importantes de prevencién
de las infecciones. Dada la baja tasa de infecciones de es-
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tos dispositivos no existen estudios prospectivos aleatori-
zados que hayan demostrado la eficacia de un régimen
profilactico antibiético. En un metaanalisis de siete estu-
dios aleatorizados (s6lo uno de ellos doble ciego y contro-
lado con placebo), que evaluaban la eficacia de la profilaxis
antibiética previa a la implantacién de un MCP perma-
nente en 2.023 pacientes, se ha comprobado un efecto pro-
tector de las infecciones precoces, tanto a nivel local como
sistémico'®*. Recientemente, en un estudio consecutivo de
852 pacientes, con insercién de nuevos sistemas o recam-
bio del generador que recibieron 2 g de cefazolina en los
20 min previos al procedimiento, se ha observado una tasa
de infecciones menores precoces (menos de 2 meses tras
la implantacién) en el 1% y mayores tardias (mas de
12 meses tras el procedimiento) en el 0,7%'55.

Las recomendaciones de profilaxis tendrian que rea-
lizarse en la mayoria de pacientes, aunque la existencia de
algunas circunstancias asociadas, como obesidad, diabetes
mellitus o cirugia de implantaciéon complicada, podrian
hacerla de uso obligatorio. Una cefalosporina de primera o
segunda generacion, o bien de un glucopéptido en casos
de colonizacién previa por patégenos resistentes a los be-
talactamicos, en dosis tnica antes de realizar la incisién
de la implantacién del sistema es la pauta recomen-
dadal3?,
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