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Se realiz6 un estudio de cohorte prospectivo sobre
los episodios de endocarditis infecciosa (EI) diag-
nosticados en pacientes mayores de 15 afos en el
Hospital de Puerto Montt durante un periodo de 4
afios, evaluados por un equipo multidisciplinario. Se
diagnosticaron 104 eventos de EI con una incidencia
de 6,3 casos por 100.000 habitantes-afio La edad me-
dia fue 60 afios y 68% eran de sexo masculino. Hubo
comorbilidad frecuente expresada por un elevado
Indice de Charlson (57,7% obtuvo puntaje >3). El
43% tenia valvulopatia previa, predominantemente
degenerativa. Otras comorbilidades frecuentes fue-
ron: hipertension arterial (68%), diabetes mellitus
tipo 2 (47,1%) y enfermedad renal crénica (ERC) en
hemodialisis (HD) (39,4%), 33,7% de ellos se diali-
zaba mediante catéter. E1 51,9% de los episodios de
EI correspondieron a infeccion asociada a atencién

de salud y hubo una letalidad de 32.7% (34 falleci-
dos). Con regresion logistica multivariada se identi-
ficaron los siguientes factores de riesgo de mortali-
dad: tener indicacion cardioquirtrgica por infeccion
no controlada (OR = 22.2; IC 95% = 1.4 — 362,9),
estadia en unidad de paciente critico (OR = 23,2; IC
95 % = 1,3 - 422) y no haber sido operado a pesar
de tener indicacion quirdrgica (OR = 53,8; IC 95%
2,7 — 1.066). Hubo una tendencia a tener un dafio
valvular secundario a la infeccién (OR = 15,9; IC
95% = 0,98 — 260,6). El manejo de la EI requiere de
un equipo multidisciplinario, elevada sospecha diag-
noéstica, métodos diagndsticos mds sensibles, manejo
antimicrobiano adecuado y el acceso a cardiocirugia
oportuna cuando estd indicada.
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Characteristics and course of Infective Endocarditis in the Puerto

Montt Hospital: From the Support Commitee on management of

Infective Endocarditis.

A prospective and descriptive study was carried out
on the episodes of infective endocarditis (IE) diag-
nosed at the Hospital of Puerto Montt during a pe-
riod of 4 years. 104 IE events were diagnosed, and
the incidence was 6,3 cases per 100.000 inhabitants
per year. The mean age was 60 years and 68% were
men. The patients presented frequent comorbidity
expressed with a high Charlson Index (57,7% ob-
tained a score >3). 43% had previous valve disease,
predominantly degenerative. Other frequent comor-
bidities were arterial hypertension (68%), type 2
diabetes mellitus (47,1%) and chronic renal failure
(CRF) on hemodialysis (39,4%), and 33,7% of them
received dialysis using a catheter. 51,9% of the epi-
sodes corresponded to an infection associated with

health care and thirty-four (32,7%) of the patients
died. The main risk factors for mortality were ha-
ving a cardiosurgical indication secondary to persis-
tent infection (OR: 22,23 ,1,36-362, p=0,03); being
in critical care unite (OR: 23 (1,27 - 422) p=0,034)
and not having undergone cardic surgery despite
having an indication (53 (2,71 - 1.065) p=0,009).
Valvular damage secondary to infection showed a
trend: OR 15,94 (80,98 - 260) p=0,052. The ma-
nagement of IE requires a multidisciplinary team,
high diagnostic suspicion, more sensitive diagnostic
methods, adequate antimicrobial management, and
access to timely cardiosurgery when indicated.
Key words: bacteremia; endocarditis, bacterial;
mortality; staphylococcus.



Introduccion:

La endocarditis infecciosa (EI) es una enfermedad gra-
ve que afecta al endocardio, especialmente el valvular,
por via hematégena. Mantiene una elevada mortalidad
(24-40%)1:2:3 pese al desarrollo tecnolégico en cuanto
a identificacion del microorganismo, avances en image-
nologia, técnicas cardioquirdrgicas y nuevos antimicro-
bianos. Esto se explica por la gran comorbilidad, gene-
rando una enfermedad mds compleja y de dificil manejo.
Las secuelas valvulares reumdticas han sido reempla-
zadas por valvulopatias degenerativas asociadas a dia-
betes, inmunosupresion, cirrosis hepdtica, neoplasias4,
cardiopatias congénita55 y elevada fragilidad. M4s atin,
la expansién de técnicas invasivas y el creciente uso
de electrodos endocavitarios, catéteres endovasculares
permanentes y vélvulas implantadas percutineamente®
elevan el riesgo de infeccion. Otro cambio reciente es
el predominio de la presentacion aguda, habitualmente
por Staphylococcus aureus, asociada a infeccién a dis-
tancia, sepsis persistente, insuficiencia cardiaca, largas
hospitalizaciones, reemplazos valvulares y antibiotera-
pia prolongada’. As, es necesaria una elevada sospecha
clinica y exdmenes confirmatorios para su diagndstico
oportuno, bisqueda activa de posibles complicaciones
y un acceso precoz a la cirugia valvular cuando estd in-
dicada.

El Hospital de Puerto Montt (HPM) es un establecimiento
sanitario publico de alta complejidad, con 23.000 egresos
anuales y 578 camas, pero no cuenta con cardiocirugia.
Atiende una poblacion beneficiaria de 462.157 habitan-
tes. El afio 2.017 se formé un grupo multidisciplinario
para optimizar el manejo de los pacientes con EI, creando
un registro clinico de cada evento.

Objetivos:

Describir las caracteristicas demograficas, epidemio-
légicas y clinicas de los pacientes con EI del HPM e
identificar los factores de riesgo asociados a morbimor-
talidad.

Material y método:

Se realiz6 un estudio de cohorte prospectivo con pa-
cientes adultos atendidos por EI en el HPM entre el 1 de
enero del 2017 y el 31 de agosto del 2020. Todos estos
episodios fueron registrados en una base de datos Excel.
Se calcul6 el indice de Charlson8: 9 para cada paciente,
que consta de una escala entre 0 y 37 puntos, lo que
permite establecer prondstico.

Definiciones:

¢ Endocarditis infecciosa: Infeccion de una védlvula
cardiaca nativa o protésica, del endocardio o de al-
gtin dispositivo protésico endovascular, segin crite-
rios de Duke modificados.10: 11

e Bacteriemia relacionada a catéter: =1 hemocultivo
periférico positivo, en un paciente con CVC con cli-
nica infecciosa (fiebre, escalofrios, y/o hipotensién)
sin otro foco aparente, y con cultivo semicuantitativo
pareado o tiempo diferencial de hemocultivo (HC)
positivo.12

e Bacteriemia persistente: Hemocultivos de control
positivos obtenidos 3-5 dias después del inicio de un
tratamiento adecuado.

e Compromiso valvular: disfuncién valvular signifi-
cativa o que requiera cardiocirugia.

e Tiempo para realizar el diagnostico: periodo entre
ingreso hospitalario y diagndstico de EI.

e Tiempo de demora en acceso a cardiocirugia: in-
tervalo entre la indicacién del procedimiento y su
realizacion.

e Tratamiento definitivo: Tratamiento antibidtico
instaurado tras conocer la sensibilidad del microor-
ganismo.

e Mortalidad: Muerte intrahospitalaria.

Las definiciones de sindrome de respuesta inflamatoria
sistémica, sepsis grave, shock séptico y falla multiorga-
nica (FOM) se encuentran en la referencial3.

Analisis estadistico:

Se realizé con programa STATA18. Se evaluaron me-
didas de tendencia central y descriptivas. Se usoé t-test
para comparacion de variables dicotomicas y Mann-
Whitney test para variables continuas (previa compro-
bacién de normalidad con método de Shapiro Wilk), con
un nivel de significacién de 5%. La fuerza y magnitud
de asociacion de variables de resultado con variables de
exposicién se midi6é usando Odds Ratio con su respec-
tivo intervalo de confianza de 95%. Posteriormente se
construyé un modelo de regresion logistica multivaria-
da para identificar factores de riesgo de mortalidad por
EI con OR ajustado.

El Estudio fue aprobado por el Comité Etico Cientifico
del Servicio de Salud del Reloncavi (SSdR), realizado
bajo las normas bioéticas internacionales (declaracion
de Helsinski, reporte Belmont) y las normas del cédigo
civil chileno.
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Resultados:

e Incidencia: Se diagnosticaron 104 episodios de EI,
equivalente a 6,3 casos por 100.000 habitantes por afio
en la poblacién asignada al SSdR.

e Caracteristicas generales de los pacientes: La me-
dia de edad fue 61 afios y la mayoria fueron hombres
(68%). Se consideraron como casos de endocarditis a
las formas definitivas (83%) y probables (17%) segtin
criterios de Dukes modificados (10). Un 59% de los
pacientes presentaron un elevado Indice de Charlson:
>3 (mortalidad a 10 afios de al menos 53%). Hubo 45
pacientes (43%) con valvulopatia previa, predominando
la degenerativa (28%). El 68% era hipertenso; 47,1%
diabético; 39,4% presentaba enfermedad renal crénica
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en hemodidlisis y 33,7% de ellos se dializaba mediante
un catéter. Hubo 54 episodios de EI asociada a atencion
de salud (51,9%). (Tablas 1y 2)

¢ Presentacion clinica y diagnéstico: El principal sin-
toma fue la fiebre (68,3%) y en 12 pacientes (11,5%)
el motivo de consulta fue un accidente cerebrovascular.
La mediana del tiempo de demora desde el inicio de
los sintomas al diagndstico fue 37,5 dias (22-56). Se
realiz6 un ecocardiograma transtoracico (ETT) en 101
pacientes (97,1%), pero sélo se visualizé una vegeta-
cién en 50 de ellos (48,1%). Por el contrario, se estudio
con ecocardiograma transesofdgico (ETE) a 82 pacien-
tes (78.,8%), encontrando en todos ellos alguna vegeta-
cién, lo que corresponde a un incremento diferencial de
51,9 %. En los 3 casos sin ETT se demostrd vegetacion
mediante ETE, fundamentalmente por encontrarse en
ventilacion mecdnica. La vdlvula adrtica nativa fue la
mds comprometida (59 pacientes, 57,6%), seguida de
vdlvula mitral nativa (23%), tricispide (8%), valvulas
adrtica y mitral protésicas en 4% cada una y en un 14%
otras localizaciones (electrodo de marcapaso u otro dis-
positivo endovascular).

® Microorganismos: El microorganismo aislado con
mayor frecuencia fue el Staphylococcus aureus (45
casos, 43,3%). Hubo 41 episodios (39,5%) producidos
por S. aureus meticilino sensible. Los microrganismos
causales de las 36 bacteriemias relacionada a CVC de
HD fueron S. aureus meticilino sensible: 22 episodios
(61,1%), S. aureus meticilino resistente (SAMR): 2 epi-
sodios (5,6%), Staphylococcus epidermidis: 3 episodios
(8,3%) (Tabla 2). Nueve pacientes presentaron EI por
Staphylococcus epidermidis, de los cuales 6 eran dia-
béticos y 5 tenfan enfermedad renal crénica en HD, 2
de ellos por fistula arterio venosa (FAV), con afectacién
valvular nativa, falleciendo 2 pacientes por sepsis no
controlada.

En 4 pacientes se aisl6 SAMR, con una mediana de
edad de 62 afios, 3 de ellos se dializaban; 2 por CVC
y 1 por FAV.

Se diagnosticaron 3 pacientes con Bartonella mediante
serologia. Tenian una mediana de edad de 49 afios, 2 de
ellos con valvula adrtica bictspide, con una demora en
iniciar el tratamiento de 15 dias. Cinco pacientes tuvie-
ron endocarditis por bacilos Gram negativos, algunos
acompafando a SAMS. La mayoria eran diabéticos, 2
requirieron reemplazo valvular y uno fallecié. Se estu-
di6 con colonoscopia a 2 de los 4 pacientes con Strepto-

coccus bovis/gallolyticus: 1 presenté adenoma tubular
con displasia de bajo grado y el otro, angiodisplasia.
Los otros 2 fallecieron antes de estudiarse.

Hubo 12 pacientes con hemocultivos negativos, de los
cuales 2 presentaron serologia positiva para Bartonella
henselae y 1 para B. quintana. El resto de los episodios
con endocarditis y hemocultivos negativos se diagnos-
ticaron por la presencia de vegetaciones valvulares y
criterios menores. La mitad tuvo indicacién quirdrgica
y en total fallecieron 5.

Los 6 casos de candidemia por C. parapsilosis se pre-
sentaron en pacientes en hemodidlisis por catéter tuneli-
zado, de centro externo y tnico de didlisis. Algunos fue-
ron tratados con anidulafungina, y otros con fluconazol
y anfotericina. Un paciente sobrevive tras reemplazo
valvular, otro se traslada, pero fallece antes de la ciru-
gia. El tercero fallece precozmente antes de comenzar
tratamiento antifingico; en los otros se desestima ciru-
gia por ser de muy alto riesgo. De ellos uno fallece al
aflo por sepsis por S. epidermidis y los otros dos sobre-
viven con tratamiento antifingico oral.

Evoluciéon y mortalidad:

En un 39,4% de los casos hubo una complicacién val-
vular secundaria a la endocarditis, y en un 51,5% hubo
compromiso a distancia de otros érganos debido a dise-
minaciéon hematdgena, predominando a nivel cerebral
(21,2%), pulmonar (15,4%), espondilodiscitis (9,6%),
seguido de absceso del psoas (6,7%), artritis séptica
(5,8%) y afectacion renal (4,8%). En un 26% de los ca-
sos el paciente evoluciond con insuficiencia cardiaca y
en un 7,8% hubo necesidad de hemodidlisis de agudo.
Un 23,1% de los casos se presenté como bacteriemia
persistente y en el 43,3% de los pacientes hubo indica-
cién de reemplazo valvular. Cuando los hemocultivos
fueron positivos, todos recibieron terapia antimicrobia-
na adecuada dentro de las primeras 48 horas del resulta-
do. El 64,4% se manejé en una unidad de paciente criti-
co y la mortalidad global fue 32,7%. La mediana (rango
intercuartil o RIQ) de demora desde la indicacion de
cirugia hasta el traslado a un centro cardioquirdrgico
fue 9412 dias. En un subgrupo de 6 casos con datos
completos el tiempo promedio de espera para traslado
a centro cardioquirtrgico fue 4,2 dias, pero la latencia
entre la indicacion de intervenir y el acceso a pabellon
fue de 9,8 dias, con desenlace fatal en todos ellos.

Factores de riesgo de mortalidad:
Los principales factores de riesgo fueron la edad =65



Tabla 3: Agente etioldgico identificado..

Agente etiologico N (%)
Staphylococcus spp 54 (52)
Staphylococcus aureus 45 (43,3)
Staphylococcus aureus meticilino sensible 41 (39,5)
Staphylococcus aureus meticilino resistente 4 (3,8)
Staphylococcus epidermidis 9(8,7)
Streptococcus spp*. 24 (23,1)
Enterococcus spp. 6 (5,8)
Candida parapsilosis 6 (5,8)
Bacilo Gram negativo 5(4,8)
Polimicrobiano 5(4,8)
Hemocultivo negativo™ 12 (11,6)

*Grupo mitis: (10) Grupo bovis (5) grupo pyogenico (3) Grupo mutans
(2) Otros (4).

** Dentro de este grupo se identificaron 3 episodios por Bartonella
spp. mediante serologia.

afios: OR 2,81 (1,17-6,78) p=0,01; presencia de com-
plicacion valvular secundaria a la endocarditis: OR 3,33
(1,37-8,13) p=0,005; necesitar hemodialisis de agudo:
OR 7,18 (1,28-40,4) p=0,008; evolucionar con FOM:
OR 22,3 (4,5-110) p<0,001; estadia en UPC: OR 3,71
(1,31-10,5) p=0,008; indicacion quirdrgica debido a in-
feccién no controlada: OR 4 (1,15-13.9) p= 0,01 y no
operarse a pesar de tener la indicaciéon: OR 3,73 (0,98-
14,2) p=0,03. Los ajustes de OR en el andlisis multiva-
riado se describen en la Tabla 3.

Tabla 4: Factores de riesgo de mortalidad.

Edad >6= 65 afos

ETT (+)

Vegetacion > 10 mm

Complicacion valvular

Hemodialisis de agudo

FOM

UPC

Indicacion quirdrgica por insuficiencia cardiaca
Indicacion quirdrgica por infeccion persistente
No operado

Discusion:

Los pacientes afectados con mayor frecuencia fueron
nefrépatas en hemodidlisis y adultos mayores, explican-
dose asi la elevada mortalidad observada. De hecho, el
39,4% de los casos se presentaron en pacientes someti-
dos a hemodiélisis.

Nuestra mortalidad de 32,7 % fue algo superior a la re-
portada por la literatura nacional (19 a 29%) (14 -24).
La incidencia de endocarditis en nuestra serie (6,3 ca-
s0s/100.000 habitantes) es similar a la descrita en Euro-
pa (1,8-7.,9 casos/100.000 habitantes)lS, y menor que en
EE. UU. (15 casos/100.000 habitantes)!©. La incidencia
depende del grado de sospecha y de la disponibilidad
de ETE, dada la baja sensibilidad de la ETT en nuestra
serie (48%), comparada con la reportada en la literatura
(60%)!7. La sensibilidad que depende del tamafio de
las vegetaciones, grado de ecogenicidad, presencia de
vdlvulas protésicas y lesiones graves preexistenteslg.
La sensibilidad de la ETE para el diagnéstico de ve-
getaciones es de 85-90%, especificidad >90%, con un
valor predictivo negativo de 95%. Después de la fie-
bre con 68,3%, la segunda causa de hospitalizacion co-
rrespondi6 al accidente cerebrovascular, con un 11,5%,
concordante con la literatura que describe valores de 20
a 40 %19. Dentro de las localizaciones infecciosas no
valvulares destacan 8 casos (7,7 %) con vegetaciones
o trombos intracavitarios infectados y solamente hubo
tres casos (2,9%) asociados a marcapaso/resincroniza-
dor. Los pacientes en hemodidlisis presentan una mayor
incidencia de EI respecto a la poblacién general (483
vs. 6,5 casos/100 personas-afio) con una razén de den-

MUERTE

Si(34) NO(70) OddsRato  95%IC P
18 20 2,81 1,17-6,78  0,0160
33 68 0,97 0,08-112  0,9809
16 21 2,07 0,88-491  0,0898
20 21 333  137-813  0,0050
6 718 128-404  0,0089
17 2230  450-1109  0,0000
28 39 3,71 1,31-105  0,0081
14 16 236  096-582 00542
8 4-00  1,15-139 00183
11 7 373 098-142 00383

ETT: ecocardiograma transtoracico; FOM: falla orgénica multiple; UPC: unidad de paciente critico.



Tabla 5: Factores de riesgo de mortalidad en Endocarditis infecciosa. OR ajustado

con regresion logistica multivariada.

Complicacion valvular
Edad > 65 arios
Hemodidlisis aguda
FOM

UPC

Indicacion quirdrgica por infeccion persistente

No operado en presencia de indicacion

Odds Ratio

ajustado 95%IC P
15,94 0,98 - 260,6 0,052

2,77 0,30-25,4 0,368
19,09 0,06 - 6.509,3 0,322
14,67 0,82 -260,9 0,067
23,19 1,27 -422,2 0,034
22,23 1,36 - 362,9 0,029
53,75 2,71-1.065,9 0,009

FOM: falla orgénica muiltiple; UPC: unidad de paciente critico.

sidad de incidencia de 17,86 (6,62-48,9)20. Esta situa-
cién involucrd a 35 casos en hemodidlisis por catéter
tunelizado versus sélo 7 con fistula arteriovenosa como
acceso vascular y un caso en peritoneodidlisis, cifra
muy elevada comparada a otras series: 8,6 % (Flores et
al23. No se registraron eventos en usuarios de catéter de
hemodiélisis transitorio, probablemente por su baja uti-
lizacién. Nuestra poblacién asignada incluye unos 600
nefrépatas de FONASA en hemodiilisis, que utilizan un
catéter venoso central (CVC) en el 28% de los casos,
transitorio o tunelizado. Es evidente la necesidad de in-
tervenir en este subgrupo limitando el uso de catéteres
de hemodidlisis pues dan cuenta de un tercio de todos
los casos de EI, situacion asociada a la escasez de ciru-
janos vasculares y de acceso a pabellones quirtrgicos
con el fin de confeccionar accesos vasculares definiti-
vos. Respecto a las cardiopatias congénitas, tuvimos 7
casos en pacientes con defectos simples: 5 valvulopatias
adrticas bicispides, 1 membrana subadrtica y 1 comu-
nicacion interventricular. Se estima una prevalencia del
1% de 1a védlvula adrtica bictspide en la poblacion gene-
ral, pero en nuestro estudio fue de 4,8%. Probablemente
la turbulencia hemodindmica por la apertura asimétrica
se asocie al riesgo de contraer endocarditis, debiendo
revalorarse la indicacién de profilaxis antibidtica en
estos pacientes. Las manifestaciones cerebrovasculares
fueron importantes, destacando la cardioembdlica, con
un 21,2%. Ellas aumentan la mortalidad?! y limitan una
eventual cardiocirugia. Los pacientes oncoldgicos pre-
sentan riesgo de endocarditis por sus frecuentes proce-
dimientos invasivos y porque su enfermedad neoplasica
puede actuar como puerta de entrada infecciosa. Se ha

correlacionado la endocarditis por Enterococcus spp. o
Streptococcus gallolyticus con la presencia de adeno-
mas colorrectales (22). La positividad de los hemoculti-
vos alcanzo el 88,4 %, algo superior a series nacionales,
con 629y 76,5 %2324,

En relacion con la EI por hongos, Candida parapsilosis
predomind en nuestra serie, todos inmunocomprometi-
dos. Hallazgo concordante con la alta tasa de fungemia
por Candida parapsilosis descrita ante el uso extendido
de CVC de hemodiélisisZS, en quienes 35% desarrolla-
ran EI. Se identificé a Bartonella en el 2.9% de los pa-
cientes, similar a lo descrito en la literatura (2%)2°. Un
nuevo grupo de pacientes en riesgo es el de los some-
tidos a TAVI; habitualmente son adultos mayores, pre-
dominando enterococos y estafilococos’. La incidencia
de EI en ellos es de 0,5-3,1%/afio, asimilable a los pa-
cientes con vdlvulas protésicas convencionales (1-6%/
ano). En el analisis multivariado se identificaron fac-
tores asociados a mortalidad destacando la indicacion
cardioquirdrgica por infeccion no controlada, estadia en
UPC vy considerarse fuera de alcance cardioquirdrgico
por riesgo perioperatorio inaceptable. La mortalidad en
el grupo de endocarditis en hemodidlisis fue de 35,3 %,
significativamente mayor al 14,5 % de los pacientes sin
sustitucion renal, datos comparables a la serie del Dr.
Ediap de Antofagasta?’, donde la mortalidad en diali-
zados por catéter fue 75 % versus 18,76 % en el grupo
control. Un metaandlisis de 18 estudios en este tipo de
pacientes mostré mortalidad de 29,5%28. En la mitad
de los casos el tratamiento antibidtico es insuficiente y
se debe complementar con cardiocirugia?®. La excep-
cién son los pacientes con eventos cerebrovasculares



recientes, donde no se ha demostrado el beneficio de
la intervencién precoz. La mediana de demora desde la
indicacion de la intervencidn quirtrgica de urgencia fue
9 dias, lo que se contrapone a los plazos de las recomen-
daciones actuales de 3 a 5 dias, hecho que puede haber
incidido en la elevada mortalidad.

De nuestros resultados se hace evidente la necesidad de
realizar un diagndstico oportuno con uso amplio de ETE,
particularmente en casos sospechosos como los dializados
por catéter y bacteriemia complicada. Hubiera sido un
aporte al diagndstico contar con angioTC cardiaco, reso-
nancia y PET-TC, pero no estaban disponibles en HPM.
Consideramos perentorio disponer de acceso a cardio-
cirugia precoz cuando exista la indicacion. La puesta en
marcha de equipos multidisciplinarios como el Comité
de Endocarditis Infecciosa, constituye una sefial del de-
sarrollo sanitario de nuestra region, que debe continuar
y apuntar a la resolucién cardioquirdrgica como uno de
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