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Bivalvularni infektivni endokarditis uzrokovan bakterijom
Staphylococcus aureus u prethodno zdrave trudnice - prikaz slucaja

Bivalvular Staphylococcus aureus endocarditis in a young pregnant woman without known
previous risk factors - a case report

Durdica Cekinovic Grbesa'?, Biserka Troselj Vukic'?, Igor Grubjesic, Samira Knezevic', Lari Gorup', Irena Slavuljica™, lvica Pavic'?

"Klinika za infektivne bolesti, Klinicki bolnicki centar Rijeka, Rijeka, Hrvatska;

? Medicinski fakultet Sveucilista u Rijeci, Rijeka, Hrvatska;

?Klinika za anesteziologiju i intenzivno lijecenje, Klinicki bolnicki centar Rijeka, Rijeka, Hrvatska

Kljucne rijeci:
endokarditis
stafilokok
trudnoca

Keywords:

SaZetak

Infektivni endokarditis znacajan je uzrok pobola i smrtnosti. Posebno je tezak klinicki entitet u trudnica s obzi-
rom na odredeni stupanj imunosupresije u trudnodi, kao i zbog znacajnih promjena kardiovaskulame funkdije u
trudnica. Vecina infektivnih endokarditisa, pa i u trudnoci, uzrokovana je bakterijama, a dominantno je zahvacen
jedan srcani zalistak, najucestalije mitralnog usca. U ovom radu je prikazan slucaj lijecenja i ishoda endokarditisa
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mitralnog i aortnog zaliska uzrokovanog bakterijom Staphylococcus aureus u prethodno zdrave trudnice.

Infectious endocarditis is a significant cause of morbidity and mortality. It is a particularly difficult clinical entity

in pregnant women due to a certain degree of immunosuppression in pregnancy, as well as due to significant
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Uvod

Tijekom trudnoce, velik broj organskih sustava
majke prilagodava svoju funkciju u svrhu zastite i ra-
zvoja fetusa. Periferna vazodilatacija i povecanje sréanog
minutnog volumena najznacajnije su promjene u kar-
diovaskularnom sustavu, a supresija stani¢ne imunosti
klju¢na je modulacija imunoloskog sustava tijekom
trudnoce. Medutim, navedeni fizioloski mehanizmi
izlazu trudnice brojnim infekcijama, ukljuc¢ujuci i in-
fektivnom endokarditisu!?. Infektivni se endokarditis
(IE) pojavljuje kod manje od 0,1% trudnoca, no nosi
visoku stopu rizika od smrtnosti, kako kod majke,
tako i kod fetusa (stopa smrtnosti trudnica doseze i do
33%, a fetusa do 29%)" *.. Popustanje srca i emboliza-
cija dominantni su uzroci smrtnosti kod trudnica s
infektivnim endokarditisom> . Endokarditis se najcesce
javlja na jednom zalisku, najcesc¢e mitralnom, a koji je
prethodno ostecen ili se radi o protezi, no zahvac¢enost

changes in cardiovascular function in pregnant women. Most infectious endocarditis cases, even in pregnancy,
are caused by bacteria, with one heart valve, most commonly the mitral orifice, predominantly affected. This
paper presents treatment and outcome of mitral and aortic valve endocarditis caused by Staphylococcus aureus in
a previously healthy pregnant woman.

viSe zalistaka u IE rijetka je pojaval”®. Uzro¢nici IE
dominantno su Gram pozitivni koki, od kojih vec¢inu
slucajeva ¢ini zlatni Stafilokok (Staphylococcus aureus).
Kod trudnica su opisani i slucajevi IE uzrokovani nes-
pecifi¢nim uzro¢nicima kao $to je Bacillus cereus ili
gljive (najcesce iz roda Candida)® %, no tu se radilo o
trudnicama s podleze¢om patologijom kao $to su dija-
betes, imunokompromitirano stanje uslijed malignih
ili imunoloskih bolesti ili ovisnost o opijatima. Prika-
zujemo slu¢aj mlade, prethodno zdrave trudnice s IE
mitralnog i aortnog zaliska uzrokovanog bakterijom S.
aureus.

Prikaz slucaja

Prethodno zdrava, 25-godi$nja trudnica u 28. tjed-
nu prve trudnoce javila se u Objedinjeni hitni bolnicki
prijem KBC Rijeka zbog febriliteta do 39,6°C, grlobo-
lje i eritema koze lica u trajanju od cetiri dana pred
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prijem. U anamnezi je navela i mu¢ninu i povracanje
te bolnu oteklinu lijeve pete u trajanju od jednog dana
pred prijem. Bolesnica je pri pregledu pokazivala pa-
rametre sistemskog upalnog odgovora (engl. Systemic
Inflammatory Response Syndrome; SIRS): bila je febril-
na (tjelesna temperatura 38°C mjerena bezkontaktnim
termometrom), hipotenzivna (RR 90-60 mmHg nad
kubitalnom arterijom), ubrzanog sr¢anog pulsa (c/p
126/min) i ubrzane frekvencije disanja (RF 20/min),
no uredne saturacije krvi kisikom (sO, mjeren pulsnim
oksimetrom na periferiji iznosio je 96%) te urednog
stanja svijesti (15 na Glasgowskoj skali kome). Fizikal-
nim pregledom detektiran je eritematozni osip obra-
za i uski, pojedinacne petehije na prstima obje Sake i
petama te sluznici zdrijela. Takoder su bili uvecani i
bolno osjetljivi angularni limfni ¢vorovi na vratu. Kod
prijema, auskultacijom srca nije detektiran sréani Sum.
Bolesnica nije imala podleze¢ih kroni¢nih bolesti niti
je uzimala lijekova, negirala je recentne ozljede, kao
i stomatoloske zahvate. Epidemioloska anamneza nije
ukazivala na kontakte s oboljelim osobama, a jedini
podatak koji bi mogao biti relevantan za ovaj slucaj bio
je nedavni kozmeticki tretman lica, oko tjedan dana
pred prijem.

Klinic¢ki i laboratorijski nalazi ukazivali su na si-
stemsku bakterijsku infekciju uz SIRS (Tablica 1) te je
pacijentica hospitalizirana u Jedinici intenzivnog lije-
¢enja Klinike za anesteziologiju KBC Rijeka. Po uzor-
kovanju mikrobioloskih uzoraka zapoceta je dvojna

empirijska antimikrobna terapija vankomicinom u
dozi 2 x 1 g i.v. i klindamicinom u dozi 3 x 900 mg
i.v. uz suportivnu terapiju. U tri uzastopne hemokul-
ture, uzorkovane u razmaku od 6 h, dokazan je me-
ticilin-osjetljiv Staphylococcus aureus (MSSA) koji je
dokazan i u urinokulturi i brisu nazofarinksa, dok je
bris zdrijela ostao negativan na patogene bakterije. Po
dospjec¢u nalaza MSSA iz prve hemokulture, vankomi-
cin je zamijenjen ciljanim anstistafilokonim antibioti-
kom - flukloksacilinom u dozi 6 x 2 g i.v. (sveukupna
dnevna doza od 12 g, primjenjiva za lijecenje infek-
tivnog endokarditisa uzrokovanog MSSA), uz daljnju
primjenu klindamicina. Drugog dana hospitalizacije
prosirena je obrada suspektnog endokarditisa te je
pregledom oc¢ne pozadine dokazan korioretinitis oba
oka, a ultrazvukom trbuha uvecéana slezena (veli¢inom
je mjerila 14 x 9 x 2 cm), a tijekom sljede¢ih 10 dana
na noktima bolesnice razvila su se splinter krvarenja te
Janewayeve lezije na obje pete; prema Dukeovim kri-
terijima, sekundarni klinicki znakovi infektivnog en-
dokarditisa. Transtorakalnim ultrazvukom srca (TTE)
uc¢injenim 4. i 8. dana hospitalizacije nisu dokazane
vegetacije na sréanim zaliscima. Bolesnica je od 10.
dana hospitalizacije bila kardiocirkulatorno i respira-
torno stabilna te je lijeCenje nastavljeno na odjelu in-
tenzivne njege Klinike za infektivne bolesti KBC Rije-
ka. Magnetska rezonanca srca (engl. cardiac magnetic
resonance; CMR) ucinjena je 12. dana hospitalizacije
te je ista pokazala nodularno zadebljanje mitralnog za-

TABLICA 1. REZULTATI LABORATORIJSKIH ANALIZA NA DAN PRIJEMA I 2. DAN HOSPITALIZACIJE

TABLE 1. LABORATORY RESULTS ON DAY OF ADMISSION AND ON DAY 2 OF HOSPITALIZATION

Leukociti

Eritrociti 2.88
Hemoglobin 88
Hematokrit 0,26
Trombociti 124
CRP 373.7
Laktat 13.0
Prokalcitonin 10.7
Kreatinin 119
Natrij 131
Kalij 3.0
Kalcij 2,06
Bilirubin 36
AST 144
ALT 114
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3.4-9.7x10°/L

2,30 3.86 - 5.08 x10'%/L
68 119-157 g/L

0,21 0.356-0.470 L/L
61 158-424 x10°/L
370 0-5mg/L

12,5 0.5-2.2 mmol/L
10,89 < 0.5 ng/mL

133 49-90 umol/L

133 137-146 mmol/L
3.1 3.9-5.1 mmol/L
1,81 2.14-2.53 mmol/L
28 3-20 umol/L

158 8-30 U/L

140 10-36 U/L
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liska (Slika 1.), a transezofagealnim ultrazvukom srca
(TEE) 14. dana hospitalizacije dokazane su vegetacije
mitralnog i aortalnog zaliska; ¢ime je definitivno do-
kazan infektivni endokarditis. Vazno je dodati kako su
na ucinjenoj CMR dokazani intrapulmonalni infiltrat
donjeg reznja lijevog pluca i obostrani pleuralni izljevi,
dok je magnetska rezonanca mozga bila uredna; bez
znakova tromboembolizacija.

SLIKA 1. MAGNETSKA REZONANCA SRCA UCINJENA JE NA UREDA-
JU 1,5 T (SIEMENS MEDICAL SYSTEMS, ERLANGEN, NJEMACKA).
STRELICA POKAZUJE NODULARNO ZADEBLJANJE STRAZNJEG LISTA
MITRALNOG ZALISKA.

FIGURE 1. CARDIAC MAGNETIC RESONANCE IMAGING (CMR)
WAS PERFORMED USING 1,5 T SCANNER (SIEMENS MEDICAL Sys-
TEMS, ERLANGEN, GERMANY). THE ARROW POINTS TO NODULAR

THICKNESS OF THE POSTERIOR MITRAL CUSPIS.

Bolesnica je sveukupno antimikrobno lije¢ena
flukloksacilinom tijekom S$est tjedana (klindamicin
je ukinut nakon dva tjedna davanja) uz suportivnu
terapiju (prevencija troboembolickih incidenata sub-
kutanim injekcijama niskomolekularnog heparina,
prevencija sluzni¢nog ulkusa inhibitorima protonske
pumpe, korekcija anemije koncentratima eritrocita,
parenteralna nadoknada elektrolita i tekuéine, potpor-
no lijecenje kisikom na masku prema vrijednostima
sO, u krvi). Kontrolne su hemokulture bile sterilne od
tre¢eg dana ciljane antimikrobne terapije, a klini¢ko se
stanje bolesnice postupno popravljalo (povremeno je
bila tahipnoi¢na i tahikardna, no urednih vrijednosti
krvnog tlaka i kardiocirkulatorno stabilna). Tijekom
hospitalizacije viSestruko je pregledavana od strane
ginekologa obstetricara; na svim ultrazvu¢nim pre-

gledima ustanovljeni su uredan fetalni prirast, uredan
indeks amnijske tekucine i uredan protok krvi u pup-
¢anim arterijama.

Kao posljedica svega navedenoga, na temelju kon-
zilijarnih odluka specijalista infektologa, specijalista
intenzivnog lijeCenja, kardiologa, kardijalnog kirurga
i ginekologa obstetri¢ara, provedeno je konzervativno
lijecenje IE uzrokovanog MSSA u trudnice. Po zavr-
$enom lijecenju, TTE je pokazao uredan valvularni
aparat. Sest tjedana po zavrsetku lijecenja, trudnoca je
zavrSena rodenjem zdravog Zenskog novorodenceta.
Kontrolni je TTE ucinjen Sest mjeseci nakon lijecenja
te je isti, takoder, bio uredan.

Rasprava i zakljucci

Bolesti srca kod trudnica vodece su bolesti trudni-
ca, nevezane uz trudnocéu!l. Infektivni endokarditis,
iako rijetke pojavnosti, zivotno je ugrozavajuca bolest
kod svih bolesnika, a ve¢inom se javlja kod osoba,
pa i trudnica, s anamnezom prethodnih bolesti srca
(urodene sr¢ane mane, reumatske bolesti srca, umjet-
ni sréani zalisci) ili intravenskih ovisnika®®. U ovom
smo radu prikazali slucaj prethodno zdrave trudnice
s IE mitralnog i aortnog zaliska uzrokovanog MSSA.
Patogeneza IE ne razlikuje se kod trudnica u odnosu
na ostale oboljele, no etiologija da: sustavnim pregle-
dom literature razvidno je kako su bakterije iz skupi-
ne Streptokoka primarni uzroc¢nici endokardisa kod
trudnica i babinjaca u ranom postnatalnom periodu,
a najcesdi rizicni ¢imbenik recentni stomatoloski za-
hvat'®. U ovom je slu¢aju, kao uzro¢nik endokarditisa,
dokazan MSSA, vodedi uzro¢nik endokarditisa u op-
¢oj populaciji. Pretpostavljamo kako je nedavni neste-
rilni kozmeticki tretman akni na licu bio uzrok ulaska
MSSA u sistemsku cirkulaciju i posljedi¢nog razvoja
IE.

Antimikrobno je lijecenje IE kod trudnica jednako
kao i u drugim skupinama bolesnica, no dvije tre¢ine
trudnica s IE zahtijevaju kardiokirursko lijecenje® s
ciljem zamjene zahvacenog zaliska. Fetalna smrtnost
kod trudnica, kod kojih je neophodan kardiokirurski
zahvat, najvisa je u prvoj polovici trudnoce. Dapace,
kardiokirurski se zahvat nastoji odgoditi do 28. tjed-
na trudnoce. Upravo u ovom slu¢aju trudnice s IE
u 28. tjednu trudnoce, pravovremeno primijenjena
ciljana antimikrobna terapija uz mjere intenzivnog li-
jecenja bila je prvi odabir za lijecenje IE. Vazno je na-
glasiti kako je vankomicin pravovremeno zamijenjen
flukloksacilinom, budu¢i da vankomicin u lije¢enju
IE uzrokovanog MSSA ima sporije baktericidno dje-
lovanje u odnosu na kloksacilin"? te je dokazana visa
smrtnost kod bolesnika s IE uzrokovanog MSSA lije-
¢enih vankomicinom u odnosu na one lije¢ene kloksa-
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cilinom™. Takoder, vankomicin se povezuje s provod-
nim gubitkom sluha i toksi¢nim oste¢enjem bubrega
fetusa kod trudnica lije¢enih vankomicinom u 2. i 3.
trimestru trudnoce.

Najcesca je komplikacija IE kongestivno zatajenje
srca, a javlja se kod vise od polovice oboljelih. Takoder
se nalaze apscesi, embolusi, fistule i pseudoaneurizme
srcal'¥l, a navedena stanja ¢ine Cetvrtinu (25%) indi-
kacija kardiokirurskih zahvata. U ovome je sluc¢aju
konzervativno antimikrobno lije¢enje IE bilo uspjesno.

Zaklju¢no, IE kod trudnica predstavlja Zivotno
ugrozavajuce stanje, kako majke, tako i fetusa, a pravo-
vremena dijagnoza i interdisciplinarni pristup neop-
hodni su za povoljan ishod lijecenja.
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