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Agenda — Kardiovaskulare Infektionen

 Risikofaktoren Infektiose Endokarditis
 Enterococcus faecalis Endokarditis
« Orale Therapieprinzipien der Endokarditis

Component (incidence)

Overall infection (19-39%)

Infective endocarditis (0.5-1%)

Mediastinitis (2%)

 Kunstherzinfektionen / Infektionen
linksventrikularer Assist-Devices

Driveline infection (12-35%)

Stegemann ABS fellow 2.0 @z ARITE uNveRsITATSMEDIZIN BERLIN Chambers HF et al, NEJM 2020; Zinoviev R et al, OFID 2020



Kardiovaskulare Infektionen

if Infektiologie Freiburg
beraten-behandeln-forschen

Endokarditis —
Leitlinien (r ABs feliow 2.0)

Winfried V. Kern
Abteilung Infektiologie
Universitatsklinikum Freiburg

Stegemann ABS fellow 2.0 A CHARITE uNIVERSITATSMEDIZIN BERLIN



Endokarditis — Epidemiologie in Deutschland
Selten — aber potentiell todlich

14 000

B infective endocarditis (ICD code 133)

in-hospital deaths
12 000 = P

10 000

ST

2005 2006 2007 2008 2009 2010 2011 2012 2013 2014

Stegemann ABS fellow 2.0 @z ARITE uNveRsITATSMEDIZIN BERLIN Keller et al., Am J Cardiol., 2017



Clinical presentation, aetiology and outcome of
infective endocarditis. Results of the ESC-EORP
EURO-ENDO (European infective endocarditis)
registry: a prospective cohort study

3116 Patienten, 56 Krankenhauser in 40 Landern, 80% Europa

* 57% Nativklappen-Endokarditis
« 30% Kunstklappen-Endokarditis 1
* 10% Device related-Endokarditis 1

44% Staphylokokken 1

12% Streptokokken |

16% Enterokokken 1

* 6,6% Streptococcus gallolyticus

Mortalitat 17 % - unverandert: schlechte Prognose

Stegemann ABS fellow 2.0 mwz ARITE uNveRsITATSMEDIZIN BERLIN Habib et al., Eur Heart J, 2019



Leitlinienadharenz als ABS-Strategie zur
Optimierung des Verordnungsverhaltens

Dramatic Reduction in Infective
Endocarditis—Related Mortality
With a Management-Based Approach

Elisabeth Botelho-Nevers, MD; Franck Thuny, MD; Jean Paul Casalta, MD;
Hervé Richet, MD, PhD; Frédérique Gouriet, MD, PhD; Frédéric Collart, MD;
Alberto Riberi, MD; Gilbert Habib, MD; Didier Raoult, MD, PhD

« Beobachtungsstudie mit Patienten mit infektioser Endokarditis:
173 Patienten vor Intervention / 160 Patienten nach Intervention
* Intervention: EinfUhrung einer Behandlungsleitlinie zur IE

« Endpunkte: Sterblichkeit & Leitlinienadharenz (Substanzwabhl,
Therapiedauer)

JAMA Internal Medicine

A CHARITE uNIVERSITATSMEDIZIN BERLIN

Stegemann ABS fellow 2.0
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Leitlinienadharenz & ABS
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, JAMA Internal Medicine
Stegemann ABS fellow 2.0 CHARITE uNIVERSITATSMEDIZIN BERLIN

July 27,2009



Infective Endocarditis in Adults: Diagnosis, Antimicrobial
Therapy, and Management of Complications
A Scientific Statement for Healthcare Professionals From the American

Heart Association

Endorsed by the Infectious Diseases Society of America

Larry M. Baddour, MD, FAHA, Chair; Walter R. Wilson, MD; Arnold S. Bayer, MD;
Vance G. Fowler, Jr, MD, MHS; Imad M. Tleyjeh, MD, MSc;

Michael J. Rybak, PharmD, MPH; Bruno Barsic, MD, PhD; Peter B. Lockhart, DDS;
Michael H. Gewitz, MD, FAHA; Matthew E. Levison, MD; Ann F. Bolger, MD, FAHA;
James M. Steckelberg, MD; Robert S. Baltimore, MD; Anne M. Fink, PhD, RN;

Patrick O’Gara, MD, FAHA; Kathryn A. Taubert, PhD, FAHA; on behalf of the American Heart
Association Committee on Rheumatic Fever, Endocarditis, and Kawasaki Disease of the Council on
Cardiovascular Disease in the Young, Council on Clinical Cardiology, Council on Cardiovascular
Surgery and Anesthesia, and Stroke Council

Circulation 2015

2015 ESC Guidelines for the management
of infective endocarditis

The Task Force for the Management of Infective Endocarditis of the
European Society of Cardiology (ESC)

Endorsed by: European Association for Cardio-Thoracic Surgery
(EACTS), the European Association of Nuclear Medicine (EANM)

Authors/Task Force Members: Gilbert Habib* (Chairperson) (France),

Patrizio Lancellotti* (co-Chairperson) (Belgium), Manuel J. Antunes (Portugal),
Maria Grazia Bongiorni (Italy), Jean-Paul Casalta (France), Francesco Del Zotti (Italy),
Raluca Dulgheru (Belgium), Gebrine El Khoury (Belgium), Paola Anna Erba® (Italy),
Bernard lung (France), Jose M. Miro® (Spain), Barbara J. Mulder (The Netherlands),
Edyta Plonska-Gosciniak (Poland), Susanna Price (UK), Jolien Roos-Hesselink

(The Netherlands), Ulrika Snygg-Martin (Sweden), Franck Thuny (France),

Pilar Tornos Mas (Spain), Isidre Vilacosta (Spain), and Jose Luis Zamorano (Spain)

Eur Heart J 2015

Stegemann ABS fellow 2.0

A CHARITE uNIVERSITATSMEDIZIN BERLIN



Pathogenese der infektiosen Endokarditis

Mucous membranes

Valvular o.q QSQ
endothelium colonized tissue

trauma Local ecologic factors
turbulence bacteriocins
metabolic changes IgA protease

bacterial adherence
Platelet-fibrin \J

deposition Trauma
Nonbacterial
thrombotic Y
endocarditis (NBTE) Bacteremia
\ Complement
antibody
Adherence
Colonization

bacterial division

fibrin deposition

platelet aggregation
extracellular proteases
protection from neutrophils

/

Mature
vegetation

, Mandell, Douglas, and
A Bennett’s Principles and
Stegemann ABS fellow 2.0 CHARITE uNIVERSITATSMEDIZIN BERLIN ennett’s Principles an

Practice of Infectious...



Pathogenese — Endokarditis als Systemerkrankung

a Pathogens /ib Adherence to'
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Stegemann ABS fellow 2.0 A CHARITE uNIVERSITATSMEDIZIN BERLIN Holland, Nat. Rev. Dis. Primers, 2016



Risikofaktoren

Risk Factors for Acquisition of Infective Endocarditis

Age older than 60 years

Male sex

Structural heart disease
Valvular disease (eg, rheumatic heart disease, mitral valve prolapse, degenerative)
Congenital heart disease (eg, ventricular septal defect, bicuspid aortic valve)

Prosthetic valve

Prior infective endocarditis
Intravenous drug use

Chronic hemodialysis
Intravascular catheter
Indwelling cardiovascular device

Skin infection

Oral hygiene or dental pathology b g A bl e s

Mahler's blood culture.

W oo, mu”_._ ARITE UNIVERSITATSMEDIZIN BERLIN Wang et al, JAMA, 2018



Prophylaxe

Prevention of Viridans Group Streptococcal Infective Endocarditis: A
Scientific Statement From the American Heart Association

Walter R. Wilson, Michael Gewitz, Peter B. Lockhart, Ann F. Bolger, Daniel C. DeSimone, Dhruv S. Kazi, David J. Couper,

Andrea Beaton, Catherine Kilmartin, Jose M. Miro, Craig Sable, Mary Anne Jackson, Larry M. Baddour,

and On behalf of the American Heart Association Young Hearts Rheumatic Fever, Endocarditis and Kawasaki Disease Committee of
the Council on Lifelong Congenital Heart Disease and Heart Health in the Young; Council on Cardiovascular and Stroke Nursing; and
the Council on Quality of Care and Outcomes Research

See fewer authors
Originally published 15 Apr 2021 _ hitps://doi.org/10.1161/CIR.0000000000000969 _ Circulation. 2021;143:e963-e978

* In 2021, the American Heart Association updated its 2007 guidelines on antibiotic prophylaxis for
prevention of streptococcal infective endocarditis among patients with relevant cardiac risk factors
undergoing dental procedures

* In such patients, the preferred oral regimen is amoxicillin; alternatives for patients with amoxicillin allergy
include cephalexin, azithromycin, clarithromycin, and doxycycline.

« Clindamycin is no longer a suggested alternative because it is associated with more frequent and severe
adverse effects (particularly Clostridioides difficile infection) than the others.

* Risk factors:

1. Prosthetic Cardiac Valve or Prosthetic Material Used for Cardiac Valve Repair or Other Implantable Cardiac Devices
such as TAVI

2. Previous, Relapse, or Recurrent |E
3. Congenital Heart Disease
4. Cardiac Transplant Recipients

A CHARITE uNIVERSITATSMEDIZIN BERLIN



Kardiale Risikofaktoren

High risk

Previous IE

Prosthetic valve replacement

Valve repair with prosthetic material

Cyanotic CHC

CHC repaired with prosthetic material

CHC with palliative shunt or conduit
Moderate risk

Rheumatic fever

Non-rheumatic valve disease

Congenital valve anomalies
Unknown risk

Heart transplant

Prosthetic heart/VAD

Hypertrophic cardiomyopathy

Implanted pacemaker/cardioverter

E UNIVERSITATSMEDIZIN BERLIN Thornhill et al, Eur Heart J, 2018



Quantifying infective endocarditis risk in
patients with predisposing cardiac conditions

Endokarditis-bedingte stationare Aufnahmen

36 Falle/1 Million Einwohner/Jahr

Incidence of Infective Endocarditis (IE) Admissions in England
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Endokarditis-bedingte Todesfalle
6,3/1 Million Einwohner/Jahr (17 %)

Incidence of Infective Endocarditis (IE) Admission Deaths in England
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* Retrospektive Studie, alle stationare Aufnahmen 01/2000 — 03/2013 in UK

+ Referenzgrofle: Endokarditis-bedingte stat. Aufnahmen / Todesfalle der gesamten englischen Bevolkerung

» Errechnung des Relativen Risikos der unterschiedlichen Risikogruppen im Verlauf der nachsten 5 Jahre
an einer Endokarditis zu erkranken oder zu versterben, logistische Regressionsanalyse

A CHARITE uNIVERSITATSMEDIZIN BERLIN

Stegemann ABS fellow 2.0

Thornhill et al, Eur Heart J, 2018



Quantifying infective endocarditis risk in
patients with predisposing cardiac conditions

500

Endokarditisinzidenz 5 Year Risk of IE or IE Lnammmmg Related Death
O u 450
A—B <m—.m_m_°—a Zur xm.ﬂm—-m—;—NQq.:vvmv M ESC ‘High-Risk’ ESC ‘Moderate-Risk’ ‘Unknown-Risk’
1G] Conditions : Conditions Conditions
Subgruppe ,,hohes Risiko* R
Vorangegangene Endokarditis X 266 z

Z.n. Klappenersatz x 70

Z.n. Klappenrekonstruktion X777

M Risk of |IE Death
Z.n. Shunt/Konduit bei angeb. HF  x 86
Subgruppe ,,unklares Risiko* !
Kunstherz/LVAD x 124 - - L - - !
0 N |

Odds Ratio (+/- 95%Cl)

o

v
o

1 o S
Schrittmacher/ICD x 10 & F LSS S S S
& & 4«0 /o% ooo ,%, & & & eoo <& ,ooo o,; &
A ¢ & & & & & R & N8
& S S AR N & &N > & g &
& < & & 6@0 &L &5 /L.w I & ros \u.s
N _I_ t _ t ._” @ & &8 &8 & & & & & &
N. Aerziranspiantation X &S OIS & & & & &
4 &«
& < & < o8 orso
N Cfeo &
RO & &

Stegemann ABS fellow 2.0 mwz ARITE uNveRsITATSMEDIZIN BERLIN Thornhill et al, Eur Heart J, 2018



Bei identifizierten Hochrisikogruppen:

— hoher Anfangsverdacht fur Endokarditis
— suffiziente diagnostische Abklarung

A CHARITE uNIVERSITATSMEDIZIN BERLIN

Stegemann ABS fellow 2.0



Diagnosestellung

A CHARITE uNIVERSITATSMEDIZIN BERLIN



Klinische Zeichen und Komplikationen

Painful, erythematous nodule
on the tips of fingers and toes

zo:um_i:_.v

rythematous

-

Stegemann ABS fellow 2.0

A CHARITE uNIVERSITATSMEDIZIN BERLIN

Yang et al, Emerg Med Clin N Am, 2018; Wang et al, JAMA, 2018
Loughrey et al, QJM, 2015



Klinische Zeichen und Komplikationen

M Pulmonary cavitation Septic emboli, subpleural and cavitated H Splenic infarct Splenic emboli

Stegemann ABS fellow 2.0 mnu_-_ ARIT m UNIVERSITATSMEDIZIN BERLIN <<m3© et m_, r_>_<_>. 2018



Klinische Zeichen und Komplikationen

Table 1. Clinical Signs and Complications of Infective Endocarditis

[B] Janeway lesions

[c] Rothspots

Nonpainful, erythematous
macules on the palms of the hands
and soles of the feet

[B] Splenic infarct

Sign Patients, %
Fever 86-96
New murmur 48 (] Osler nodes
Worsening of old murmur 20
Hematuria 26
Vascular embolic event 17
Splenomegaly 11 rant et
Splinter hemorrhages 8
Osler nodes 3
Janeway lesions 5
Roth spots ) [a] Pulmonary cavitation
Complication
Stroke 17-20
Nonstroke embolization 23-33
Heart failure 14-33
Intracardiac abscess 14-20
New conduction abnormality 8

Adapted from Murdoch et al' and Selton-Suty et al.2

Stegemann ABS fellow 2.0

A CHARITE uNIVERSITATSMEDIZIN BERLIN

Wang et al, JAMA, 2018



Grundliche Anamnese fuhrt zum Anfangsverdacht

e  Anamnese:

o0 Fieber, Nachtschweil}, Gewichtsverlust?
o Intravenoser Drogenkonsum?
o Klappenprothesen? Bekanntes Klappenvitium?
o Fremdkorper (2.B. Port, Schrittmacher, Gelenkprothesen, orthopad. Fremdmaterial)?
o Zeichen von septischen Embolien (insb. zerebr. Insult, sept. Arthritis, Spondylodiszitis)?
o Vorausgegangene Operationen, Injektionen oder Zahneingriffe?
o Penicillin-Allergie? Falls ja: allergologisches Konsil
e Korperliche Untersuchung:
o Herzgerausch?
o Offene Wunden?
o Palmare/ plantare Maculae oder Noduli inkl. Finger und Zehen (Janeway-Lasionen, Osler
Knoten)?
o Konjunktivale Einblutungen? Petechien? Splinter-Hamorrhagien?
o Neurologischer Status: Hinweis auf zerebrale Embolien/ Infarkt/ Hirnabszess?

o Gelenke: Septische Arthritis?

o Wirbelsaulen-Klopfschmerz: Spondylodiszitis? Akute/Subakute Symptomatik
o Zahnstatus? +
o Abdomen: Blut im Stuhl? Splenomegalie? Symptome? _N_mmﬁ/u\dnmm_a_n_um_d:

Stegemann ABS fellow 2.0 mwz ARITE uNveRsITATSMEDIZIN BERLIN Aus SOP Endokarditis Diagnostik Charité 2020



Blutkulturdiagnostik

3 Paar Blutkultursets: Bakteriamie-
Detektionsrate 96-98%

« Abnahme moglichst vor Start der
Antibiotikatherapie

 Kontinuierliche Bakteriamie bei Endokarditis:

Es gibt keinen Temperatur-Schwellenwert
und keinen zeitlicher Mindestabstand!

» Hautdesinfektion mit 70%igem Alkohol (mind. 1
min)
3 unterschiedliche Punktionsstellen

Stegemann ABS fellow 2.0 @T_ ARITE UNIVERSITATSMEDIZIN BERLIN Canhill et m_. _Imjomﬁ 2016



Erregerspektrum

B No microorganisms
[] Enterococci

[l Group D streptococci

[l Oral and pyogenic
streptococci

[ Coagulase-negative
staphylococci

B Staphylococcus aureus

[C] Other or mixed
microorganisms

Incidence per 100,000 Population

Mh$h-_‘mmm

\ > D ko vvgx\ov
eeeoesvowvwo%é %)0)&&0&

Age cs ........

 Erkrankung der Alteren

« Staphylokokken + Streptokokken >80%

Stegemann ABS fellow 2.0 @T_ ARITE UNIVERSITATSMEDIZIN BERLIN Hoen et al, N mDQ_ J Med, 2013



IE-typische Befunde in Bildgebung

« Echokardiographie: Vegetation, (neues) Klappenvitium, Abszess,
Pseudoaneurysma, intrakardiale Fistel, neue Prothesen-Dehiszenz

— TTE - Sensitivitat 70% NVE, 50% PVE
— TEE - Sensitivitat ~90%

« Kardio-CT: eindeutige paravalvulare Lasion

« 18F-FDG PET/CT: PET-Aviditat
— um Prothesenklappe, wenn Prothesenimplantation vor > 3 Monaten
— um Nativklappe

Stegemann ABS fellow 2.0 @I ARITE uUNIVERSITATSMEDIZIN BERLIN Holland, Nat. Rev. Dis. Primers, 2016



Modifizierte Duke-Kriterien zur Diagnose einer Endokarditis
Hauptkriterien

Blutkulturen

a) ldentische typische Erreger in 2 unabhangigen Blutkulturen:
» Viridans-Streptokokken, Streptococcus gallolyticus (Streptococcus bovis), HACEK-Gruppe*,
Staphylococcus aureus, ambulant erworbene Enterokokken ohne ersichtlichen Fokus

b) Mit einer Endokarditis vereinbare Erreger aus persistierend positiven Blutkulturen:

« 22 positive Blutkulturen, die im Abstand von > 12 h gewonnen wurden

* Erregernachweis in allen von 3 oder der Mehrzahl von = 4 separat gewonnenen Blutkulturen, wobei die
erste und letzte Kultur mit = 1 h Abstand gewonnen sein mussen

c) Positive Serologie fur Coxiella burnetii (vereinbar mit chronischer Infektion, typischerweise Phase-1-IgG
> 1:800) oder positiver Direktnachweis von Coxiella burnetii

Bildgebung

» Positive Echokardiographie: Vegetation, (neues) Klappenvitium, Abszess, Pseudoaneurysma,
intrakardiale Fistel, neue Prothesen-Dehiszenz

Kardio-CT: eindeutige paravalvulare Lasion

PET-Aviditat um Prothesenklappe (18F-FDG PET/CT), wenn Prothese vor > 3 Monaten implantiert;
PET-Aviditat um Nativklappe

*HACEK = Haemophilus spp., Aggregatibacter actinomycetemcomitans, Cardiobacterium hominis, Eikenella corrodens, Kingella spp.




Modifizierte Duke-Kriterien zur Diagnose einer Endokarditis
Nebenkriterien

Pradisposition: Klappenvitium, Klappenprothese, i.v.-Drogenkonsum

Fieber = 38°C

GefalRbefunde (inklusive Befunde, die nur mittels Bildgebung detektiert
werden): Arterielle Embolie, septische pulmonale Embolie, mykotisches
Aneurysma, intrakranielle Blutung, konjunktivale Einblutung, Janeway-Lasionen

Immunologische Befunde: Glomerulonephritis, Osler-Knoten, Roth-Spots,
Rheumafaktor

Positive Blutkultur oder Serologie jedoch ohne Erfullung eines Hauptkriteriums




Definition der infektiosen Endokarditis nach

den

modifizierten Duke-Kriterien

Gesicherte Endokarditis

ODER:

2 Hauptkriterien
1 Hauptkriterium und 3 Nebenkriterien
5 Nebenkriterien

Histologischer oder kultureller Nachweis aus OP-Material
(Herzklappe, Vegetation, Abszessmaterial oder septischem Embolus)

Mogliche Endokarditis

1 Haupt- und 1 Nebenkriterium
3 Nebenkriterien

Keine Endokarditis

Gesicherte alternative Diagnose

Sistieren der Symptome < 4 Tagen Antibiotika- Therapie
Histopathologisch fehlender Endokarditisnachweis nach < 4 Tagen
Antibiotika-Therapie

Stegemann ABS fellow 2.0

A CHARITE uNIVERSITATSMEDIZIN BERLIN




Enterokokken — Spezial

A CHARITE uNIVERSITATSMEDIZIN BERLIN



Enterococcus spp.

* Relevanter Erreger ambulant und nosokomial erworbener Infektionen
* Relevanter Erreger der Infektiosen Endokarditis
» E. faecalis Blutstrominfektion

— Inzidenz ~4.5/100.000/Jahr

— Mortalitat 10-20%

Infection
https://doi.org/10.1007/s15010-021-01717-3

ORIGINAL PAPER )

Check for
updates

Enterococcus faecalis bloodstream infection: does infectious disease
specialist consultation make a difference?

Chiara Cattaneo'( - Siegbert Rieg' - Guido Schwarzer? - Matthias C. Miiller' - Benjamin Bliimel® - Winfried V. Kern'

Received: 13 March 2021 / Accepted: 10 October 2021
© The Author(s) 2021

« Infektiologie-Konsil: verbesserte Diagnostik & therapeutisches Management

A CHARITE uNIVERSITATSMEDIZIN BERLIN



Risikofaktor Enterokokken-Bakteriami

JOURNAL OF THE AMERICAN COLLEGE OF CARDIOLOGY VOL. 74, NO. 2, 2019
© 2019 BY THE AMERICAN COLLEGE OF CARDIOLOGY FOUNDATION
PUBLISHED BY ELSEVIER

Prevalence of Infective Endocarditis in )
Enterococcus faecalis Bacteremia |

Anders Dahl, MD, PuD,™"” Kasper Iversen, MD, DMSc,” Niels Tonder, MD,“ Nis Hoest, MD, PuD,” Magnus Arpi, MD,"
Morten Dalsgaard, MD, PuD,” Mahtab Chehri, MD,* Lars L. Soerensen, MD, PuD,” Soren Fanoe, MD, PuD,’

Soeren Junge, MD,? Ulla Hoest, MD, PuD,* Nana Valeur, MD, PuD,” Trine K. Lauridsen, MD, PuD,’

Emil Fosbol, MD, PuD,"" Thomas Hoi-Hansen, MD, PuD,? Niels E. Bruun, MD, DMSc™">*

* Prospektive Studie aus Danemark
 n =344, E. feacalis -Bakteriamie Echokardiographie (74% TEE)
« 26% Endokarditis, gesichert nach Duke-Kriterien

A CHARITE uNIVERSITATSMEDIZIN BERLIN

Stegemann ABS fellow 2.0



Risikofaktoren fur Endokarditis bei E. faecalis-Bakteriami

Univariate Analyses Multivariate Analysis
Predictor for Endocarditis OR (95% CI) P-Value OR (95% CI) OR(95%Cl)  P-Value IE inSubgroup
Age, years 1.00 (0.98 - 1.02) 0.715
Sex, male 1.48 (0.83 - 2.63) 0.183
Community acquired 4.41(2.58 - 7.55) < 0.001 —eo— 3.35(1.74 - 6.46) <0.001 40 of 79 (51%)
Unknown origin of infection 3.59 (213 - 6.04) < 0.001 H—eo— 2.36(1.26 - 4.40) 0.007 41 of 89 (46%)
Previous endocarditis 2.16 (0.47 - 9.82) 0.321
Cardiac device 1.97 (1.07 -3.62) 0.029
Prosthetic heart valve 6.13(3.05-12.3) <0.001 —e—— 3.93(1.76-8.77) 0.001 25 o0f 40 (63%)
Known native valve disease 1.28 (0.54 - 3.05) 0.579
Immunosuppression 1.55(0.75-3.17) 0.234 H—e—— 2.82(1.20-6.58) 0.017 13 of 38 (34%)
Monomicrobial infection 4.78 (2.29-9.96) < 0.001 —e— 2.73(1.23-6.05) 0.013 810f 247 (33%)
23 positive blood culture bottles 4.71(2.53 - 8.77) < 0.001 ——e— 3.69(1.88-7.23) <0.001 76 of 212 (36%)
1 35 10

A CHARITE uNIVERSITATSMEDIZIN BERLIN

Stegemann ABS fellow 2.0



Risikofaktoren fur Endokarditis bei E. faecalis-Bakter
Kombiniert

1amili

CENTRAL ILLUSTRATION: Prevalence and Risk Factors of Infective Endo-
carditis in Enterococcus faecalis Bacteremia
70 -
o 56% IE
50 -
X
wi
= 40 A
@
5
B A0 26% IE
e
Q.
20
14% IE
10 -
0-
Total Population Low-Risk Intermediate-Risk High-Risk
(N = 344) (N =29) (N =208) (N =107)
0 Risk Factors 1-2 Risk Factors 3-6 Risk Factors
RISK FACTORS
Prosthetic heart valve; Community acquisition; =23 Positive blood culture
bottles; Unknown portal of entry; Monomicrobial bacteremia; Immunosuppression.
Dahl, A. et al. J Am Coll Cardiol. 2019;74(2):193-201.

A CHARITE uNIVERSITATSMEDIZIN BERLIN
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E. faecalis-Bakteriamie
+
Bei Vorliegen von Risikofaktoren
 Vorhandensein einer Herzklappenprothese

 ambulant erworbene Bakteriamie

« 2 3 positive Blutkulturen

« unklare Eintrittspforte
« monomikrobielle Bakteriamie

* Vorliegen einer Immunsuppression

— Transosophageale Echokardiografie

Stegemann ABS fellow 2.0
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E. faecalis-Infektion und kolorektale Pathologien

« S. gallolyticus -Infektionen / IE / kolorektale Neoplasien

— Adenompravalenz 43 %
— Karzinompravalenz 18 %

« Empfehlung

— Koloskopie, insbesondere bei S. gallolyticus subsp. gallolyticus (ehem. S.
bovis biotype |) bzw. bei unbekannter Subspezies

— Bei negativem Befund Wiederholung nach 4-6 Monaten

« E. faecalis-Hypothese
— Bestandteil der intestinalen Flora
— Verlust der Integritat der mukosalen Barriere bei Tumoren
— Translokation in die Blutbahn
— Absiedlung auf vorgeschadigten Herzklappen

Stegemann ABS fellow 2.0 mﬁ.“/\_._ ARITE uUNIVERSITATSMEDIZIN BERLIN Bolej et al, Lancet Inf Dis, 2013



E. faecalis-Endokarditis und Kolorektale Tumore

* Retrospektive Kohortenstudien
(Paricas 2017, Sengodan 2017)

« Bei 60-80% Koloskopien
pathologischer Befund
— Polypen, Adenome mit Dysplasie
— 5-8% Malignom

« Pravalenzstudie (2019)

 Kolorektales Karzinom
Pravalenz 17x erhoht bei E.
faecalis |E mit unklarer
Eintrittspforte

— 8% vs. 0,5 % in der (10 Jahre
jungeren) Vergleichsgruppe

Rev Esp Cardiol. 2017;70(6):451-458

Original article

Relationship Between Enterococcus faecalis Infective Endocarditis and @s.a;_i
Colorectal Neoplasm: Preliminary Results From a Cohort of

154 Patients™

Juan M. Pericas,* Juan Corredoira,” Asuncién Moreno,” M. José Garcia-Pais,” Carlos Falces,

Ramén Rabuiial, b Carlos A. Mestres,%¢ M. Pilar Alonso,’ _u_.m-_nmmn Marco,® Eduard Quintana,”

Manel Almela,’ Juan C. Paré, Jaume Llopis,’ Antoni Castells,* and José M. Mir6™", on behalf of the Hospital
Clinic and Hospital Lucus Augusti Infective Endocarditis Investigators®

3 Cleveland Clinic
Oo_o_.:o Lesions in Patients with Enterococcal Endocarditis
Poster Number: 1902

ID week 2017

r of admission for IE had at
ignificant colonoscopy

had colonoscopy
and those wi ot

Findings in 43 pabents who had a colonosoopy within
2 year of diagnosis of IE

| f
1 M
f ;
V..

Comparison O1 Selective Bascline Characteristics

Available online 21 August 2019

Prevalence of colorectal disease in Enterococcus
faecalis infective endocarditis: results of an
observational multicenter study

Prevalencia de enfermedad colorrectal en la endocarditis infecciosa por

Enterococcus faecalis: resultados de un estudio multicéntrico observacional

Laura Escola-Vergé® ~—, Maddalena Peghin®, Filippo Givone®, Marfa Teresa Pérez-Rodriguez®, Milagros

Suarez-Varela®, Yolanda 2__m:.mu‘ Gabriela Abelenda?, Benito Almirante®, Nuria Fernindez-Hidalgo®
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Bei ambulant erworbener E. faecalis-Endokarditis
und
unklarer Eintrittspforte/ unklarem Fokus

— Koloskopie

A CHARITE uNIVERSITATSMEDIZIN BERLIN
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Therapie




Therapie der IE - Grundprinzipien

« Lang andauernde Therapie
« ~50% Kombination mit operativer Entfernung infizierten Gewebes

 NATIVKLAPPEN: (2) 4-6 Wochen, ggf. langer bei linksseitigen
Vegetationen (haufig hohere Erregerlast), MRE

« PROTHESENKLAPPEN: mindestens 6 Wochen, Therapie meist
komplexer, haufiger OP-Indikation

« Therapiedauer: ab 1. Tag effektiver Therapie, nicht OP-Datum

- FRUHE OPERATIVE SANIERUNG (vor Ende der Abx)

— Therapiedauer wie ursprunglich festgelegt, wenn kein
Erregernachweis aus Klappe

— Therapiedauer 6 Wochen ab OP, wenn Erregernachweis aus Klappe

A CHARITE uNIVERSITATSMEDIZIN BERLIN
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Auswahl der empirischen Therapie in
Abhangigkeit von Risikofaktoren

Epidemiological Feature Common Microorganism Epidemiological Feature Common Microorganism Epidemiological Feature Common Microorganism
DU S aureus, including community-acquired  ayonotism. cirrhesis Bartonella sp Dog or cat exposure Bartonella sp
oxacillin-resistant strains
il " _ Aeromonas sp Pastaurella sp
se-negative staphylococc o
% znsczw.n streptococci Liskriasp Capnocytophaga sp
- I )
B Eundd P S pneumoniae Contact with contaminated milk or
ungt —w-—._gog.n streptococci infected farm animals Brucella sp
Aerobic Gram-negative bacilli, including : »
Pseudomonas aeruginosa Burn S aureus Coxie'la burnet
Aerobic Gram-negative bacilli, including Erysipelothrix sp
Polymicrobial Pl .
Indwelling cardiovascular medical S aureus Fungi ADS - - .
devices : ive staphylococci Salmonella sp
DosyUnee =8m._<4 . Diabetes mellitus S aureus S preumoniae
heg f3-Hemolytic streptococi o
Aerobic Gram-negative bacilli s ) Saureus
Corynebacterium sp ol Pneumonia, meningitis S pnaumoniae
Early (<1 y) prosthetic valve ulase-negative staphylococci A g
Genitourinary disorders, infection, Enterococcus sp vwﬂ\aﬂ_naw P - Mcmim& Solid organ transplantation Saureus
and manipulation, including Group B streptococei (S agalactias) s e Aspergit'us fumigatus
pregnancy, delivery, and abortion Uslerks o Aerob m_sa_a Enterococcus sp
Aerobic Gram-negative bacilli ; arkm sp , . . : sp .
Neisseria gonorrhoeae ) Gastrointestinal lesions S gallolyticus (bovis)
Chronic skin disorders, including S aureus £ o Enteracoccus sp
recurent infoctions ' ) Late (>1y) prosthetic valve Coagulase-negative staphylococci ) )
f>-Hemolytic streptococci placement P Clos tridium septicum
Poor dental health, dental ves Virkdons group skophecscol HACEK indicates Haemophilus species, Aggregatibacker species, Cardobacterium
procedures Nutriionally variant streptococci Pt ) hominis, Eikenella comodens, and Kingella species; 1DU, injection drug use; and
Abiotrophia defectiva 0CCUS Species VGS, viridans group streptococci.
Granulicatella sp Fungi
Gemella sp Corynebacterium sp
HACEK organisms

Stegemann ABS fellow 2.0
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Baddour et al, Circulation 2015




Antibiotikatherapie der IE - Grundprinzipien

* Hochdosiert

« Moglichst bakterizid
 Lange (4-6 Wochen)
* IntravenoOs

« Biofilm-bedingten Antibiotikatoleranz der Endokarditiserreger

* Die MHK-Werte sind teilweise 100—1000-fach erhoht im Vergleich zu den MHK-
Werten unter planktonischen Wachstumsbedingungen

A CHARITE uNIVERSITATSMEDIZIN BERLIN
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Oralisierung = ABS-Strategie zur Therapieoptimierung

Substanzen mit guter bis sehr
guter oraler Bioverfiigbarkeit:

e Fluorchinolone (ohne Norfloxacin)
e Cotrimoxazol

e Doxycyclin

e Metronidazol

e Linezolid

e Rifampicin

e Fluconazol

e Voriconazol

e Clindamycin

S3- Leitlinie
Strategien zur Sicherung rationaler Antibiotika-Anwendung
im Krankenhaus

AWMF-Registernummer 092/001 — update 2018

,Mit Aushahme von z.B. Endokarditis
und Meningitis kann eine zeitnahe
Oralisierung auch bei der
Pyelonephritis, bei Haut-/ Weichteil-
infektionen, der febrilen Neutropenie
oder der kindlichen Osteomyelitis/
eitrigen Arthritis sinnvoll sein.*

Stegemann ABS fellow 2.0
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Partial Oral versus Intravenous Antibiotic Treatment
of Endocarditis

« POET-Studie: Ist bei stabilen Patienten mit IE eine orale Sequenztherapie einer
parenteralen Antibiotikatherapie im Hinblick auf Effektivitat und Sicherheit
vergleichbar?

« Randomisierte, multizentrische Studie auf Nicht-Unterlegenheit mit 400 stabilen
Linksherz-NVE-Patienten (1554 ausgeschlossen, 80%) —Randomisierung 199 IV
vs. 201 IV->PO (nach im Median 17 Tage). Orale Sequenztherapie als Dual-
Kombination. Follow-up 100%

« Zusammengesetzter primarer Endpunkt in der Zeit von Randomisierung bis 6
Monaten nach Therapieende: Gesamtmortalitat, ungeplante Herz-OP,
embolisches Ereignis, erneute Bakteriamie mit dem Primarerreger

» Erreger: Streptococcus spp. (54%), Enterococcus faecalis (25%), Staphylococcus
aureus (MSSA) (23%), KNS (13%)

Stegemann ABS fellow 2.0 @I ARITE uNVERSITATSMEDIZIN BERLIN lversen K et al, NEJM 2019



Partial Oral versus Intravenous Antibiotic Treatment
of Endocarditis

0.154 1954 Patients were assessed for eligibility

Intravenous treatment

1554 Were excluded

0.104 428 Did not fulfill modified Duke
criteria

174 Had endocarditis caused

Oral treatment by other bacteria

3 Were febrile (temperature

0.05 - >38.0°C)

132 Had high level of C-reactive
protein, white cells, or both

130 Had signs of abscess

Probability of Primary Outcome

formati
0.00 T T T T T T T | 13 h“%wmoﬁmm available <48 hr
3 ly ob:
0 30 60 90 120 150 180 210 240 Bt
I—— 64 Imn_ other infection requiring
Days since Randomization 2 Wereat expecesd soaihere
to the assigned regimen
Intravenous Oral : H 14 Had suspected reduced
Treatment  Treatmen  Hazard Ratio wmﬁ_vmn._n_os W_mw - m,wwmoﬁ__”ﬁ,_”___,__”_m%ﬁwwm
Component (N=199)  (N=201) (95% Cl) 20% randomisiert dine
. 8 Had heart-val
Referral Bias e Ry
. A trnsiihail
number (percent) 100% Tertiary Center » Mmshﬂmﬂw_a mmune
4 Had had endocarditis within
All-cause mortality 13 (6.5) 7 (3.5) 0.53(0.21 to 1.32) the previous yr
150 Met other exclusion criteria
Unplanned cardiac surgery 6 (3.0) 6 (3.0) 0.99 (0.32 to 3.07) 71 Died
Embolic event 3 (1.5) 3(1.5) 0.97 (0.20 to 4.82)
Relapse of the positive blood culture 5 (2.5) 5(2.5) 0.97 (0.28 to 3.33) 400 Underwent randomization
Schlussfolgerung POET-Studie: Nicht-
C:.Hm—-_mmm:—)_m_ﬁ einer O—-m_mj mmncijﬁjm—tm—U_m Um_ 199 Were assigned to intravenous 201 Were assigned to a shift to oral
antibiotic treatment antibiotic treatment

selektionierten stabilen IE-Patienten

W oo, muu_._ ARITE uNVERSITATSMEDIZIN BERLIN lversen K et al, NEJM 2019



Langzeit-Follow-up-Daten der POET-Studie

1.0+
0.9
0.8+
0.7
0.6 Intravenous treatment
O5= L e e
0.4- S
0.3- g Oral treatment
0.2+ =

014,

0.0 T T T T T T T
0 1 2 3 4 5 6 7

Years since Randomization

Probability of Primary Outcome

Post hoc-Analyse: medianer Beobachtungszeitraum 3,5 Jahre
composite endpoint reached in 38 % IV-Gruppe and 26 % PO-Gruppe
(HR 0.64 favoring oral completion, 95% CI 0.45-0.91)

CAVE keine Generalisierung Selection Bias und Referral Bias

Stegemann ABS fellow 2.0 @I ARITE uNVERSITATSMEDIZIN BERLIN Bundgaard et al, NEJM 2019



Orale Therapie der Endokarditis

* Nur flr sehr ausgewahlte Subgruppe
— Stabiler Verlauf
— Kleine Vegetation
— Keine paravalvularen Komplikationen

* Frdhe und unkritische Oralisierung = Gefahr schlechterer Behandlungsergebnisse

* Immer strenge Nutzen-Risikoabwagung:

— Orale Bioverfugbarkeit und spezifische Aktivitat des Antibiotikums gegen
vorliegenden Erreger

— Medikamenteninteraktionen
— Therapieadharenz der Patienten
— Vorliegen von Fremdmaterial oder Herzklappenprothesen

A CHARITE uNIVERSITATSMEDIZIN BERLIN
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JAMA Internal Medicine | Review March 30. 2020

Evaluation of a Paradigm Shift From Intravenous Antibiotics
to Oral Step-Down Therapy for the Treatment of Infective Endocarditis
A Narrative Review

Brad Spellberg, MD; Henry F. Chambers, MD; Daniel M. Musher, MD; Thomas L. Walsh, MD; Arnold S. Bayer, MD

‘Table 2. Nonrandomized, Controlled Studies of Oral Step-Down Therapy for the Treatment of IE

Mortality, No./total No. (%)

Source Design Oral step-down therapy Intravenous therapy Palue
Demonchy et al,™* pecti 0719 (0) 10/47 21) 05
2011 case-control study

« |[st Oral-Step-Down-Therapie einer
I\V-Therapie bei der Endokarditis

unterlegen?

« 21 Beobachtungsstudien (50er
Jahre — jetzt): verbesserte
Heilungsrate + Mortalitatsrate

« 3 RCT (seit 1991): Effektivitat |

illin (2.9 every

orale Step-Down-Therapie = V-
Therapie bei Rechtsherz-IE,
Linksherz-IE, PVE

6-mo Follow-up: 4 6-mo Follow-up: 7
3.5-yFollow-up: 16° 3.5y Follow-up: 276

Staphylocaccus aureus, 23 infected with

‘Abbreviations: HR, hazard ratio; IE, infecti
*Thestudy by F2is an update o y by a1 desai ® Hazard ratio, 0,57 (95%C1, 0.37-087).

A CHARITE uNIVERSITATSMEDIZIN BERLIN
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JAMA Internal Medicine | Review

Evaluation of a Paradigm Shift From Intravenous Antibiotics
to Oral Step-Down Therapy for the Treatment of Infective Endocarditis

A Narrative Review

Brad Spellberg, MD; Henry F. Chambers, MD; Daniel M. Musher, MD; Thomas L. Walsh, MD; Arnold S. Bayer, MD

March 30, 2020

Initialtherapie immer |V

In aller Regel grampositive
Erreger

Haufig orale
Kombinationstherapie

Summary of Oral Step-Down Antibiotic Dosing Used in Published

Clinical Studies

Drug Organism Dose
Amoxicillin Sensitive streptococci or enterococci (for streptococci, with 1g4times
or without combination; and for enterococci, only in daily
combination with rifampin, moxifloxacin, linezolid, or
clindamycin)
Dicloxacillin Sensitive staphylococci (only in combination with rifampin 1g4times
or fusidic acid) daily
Levofloxacin® Sensitive staphylococci (only in combination with rifampin 750 mg
or fusidic acid) once daily
Moxifloxacin Sensitive streptococci, enterococci, or staphylococci (only 400 mg
in combination with amoxicillin, rifampin, clindamycin, or once daily
linezolid)
TMP-SMX Sensitive staphylococci 960 mg/
4 800 mg daily
Linezolid For sensitive gram-positive cocci (for most patients in published 600 mg
studies, linezolid was used alone; in some studies,>?7+>8 twice daily
linezolid was given as a combination regimen with rifampin,
fusidic acid, moxifloxacin, clindamycin, or amoxicillin)
Rifampin Only as adjunctive agent (see above for other antibiotics 600 mg once
rifampin has been combined with) and never as a single agent or twice daily
Clindamycin Only as adjunctive agent (see above for other antibiotics 600 mg
clindamycin been combined with) and never as a single agent 3 times daily
Fusidic acid Only as adjunctive agent (see above for other antibiotics fusidic 750 mg
acid has been combined with) and never as a single agent twice daily

KEINE BEHANDLUNGSEMPFEHLUNG

Stegemann ABS fellow 2.0
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JAMA Internal Medicine | Review

March 30, 2020

Evaluation of a Paradigm Shift From Intravenous Antibiotics
to Oral Step-Down Therapy for the Treatment of Infective Endocarditis

A Narrative Review

Brad Spellberg, MD; Henry F. Chambers, MD; Daniel M. Musher, MD; Thomas L. Walsh, MD; Arnold S. Bayer, MD

« Moglicher Vorteil: weniger
Komplikationen durch
Gefallkatheter

» Nicht alle Patienten profitieren
von Oral-Step-Down Therapie

« Strenge Indikationsstellung

Q1: Is the patient clinically stable?

<

Yes

v

7 No; continue intravenous therapy

Q2: Has the patient’s bacteremia cleared?

<

Yes

|

v

7 No; continue intravenous therapy

Q3: Is the patient likely to reliably absorb
oral medications from the gut?

_

v

Yes

v

No; continue intravenous therapy

Q4: Are there psychosocial reasons to prefer
intravenous therapy (eg, adherence, level of care)?

v

o

v

7 Yes; continue intravenous therapy

Q5: Is a published oral regimen available to
which the causative organism is susceptible?

v

v

Yes; consider oral
step-down therapy

7 No; continue intravenous therapy

Stegemann ABS fellow 2.0

A CHARITE uNIVERSITATSMEDIZIN BERLIN




Management Infektiose Endokarditis: Endokarditis-Team

* Rasche Diagnosestellung, Blutkulturen

« Einleitung leitliniengerechter antimikrobieller
Therapie

* Fruhzeitige Evaluation durch Herzchirurgie

0.6 l Post-ET

Survival

Pre-ET

Unadjusted P = 0.03

4 [ a
Time (Months)
A

Number at Risk

Post- 24 20 19 17 15 14 14
ET
Pre- 21 9 9 9 7 7 7
ET

« 2015 ESC/AHA: Empfehlung zur Etablierung eines multidisziplinaren
Endokarditis-Teams als entscheidende Voraussetzung fur ein erfolgreiches
Management

Stegemann ABS fellow 2.0
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Endokarditis-Team

* Infektiologie, Kardiologie, Herzchirurgie, Mikrobiologie

* Fruhzeitige Diagnosestellung, Einleitung effektiver antimikrobieller Therapie ->
Reduktion Risiko fur Komplikationen und Indikation fur OP

« Evaluation Entfernung Fremdkorper, Implantate

» ldentifizierung Patienten fur frihe Klappenchirurgie

» Verlaufskontrolle und Pravention erneuter IE (Zahnhygiene, Antimikrobielle
Prophylaxe, VSD-Verschluss)

A CHARITE uNIVERSITATSMEDIZIN BERLIN
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Kunstherzinfektionen/Infektionen
linksventrikularer Assist-Devices (LVAD)

Inflow+
pumpe

Outflow

Driveline

Akku Akku

Controller

Stegemann ABS fellow 2.0
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Funktionsprinzip

* Ansaugen des Bluts aus dem Ventrikel
via Inflow-Kandule: Im Apex implantierte
Kanule

« Beschleunigung des Bluts und
Zufuhrung an systemischen Kreislauf via
Outflow-Kandule: In Aorta aszendens
inserierte Kanule

« Steuerung und Stromversorgung der
Pumpe: Uber extern am Korper
getragenen Controller

* Driveline: Verbindungskabel zwischen
Pumpe und Steuereinheit, Ausleitung
meist subkutan getunnelt in das
Epigastrium

Outflow

Driveline

Akku

Controller

Inflow+
pumpe

Akku

Stegemann ABS fellow 2.0 AOH_._ ARITE UNVERSITATSMEDIZIN BERLIN Ende, Hubler, Komplikationen in der Intensivmedizin. Springer 2019




Kunstherzinfektionen/Infektionen
linksventrikularer Assist-Devices (LVAD)

« Anzahl terminaler
Herzinsuffizienz 1

« Geringe Zahl
Spenderherzen

« Steigende Zahl
LVAD/Kunstherzen 1
A m 3 m @ m m m 3 .H <> U v Thoraxrintgen (a) und Computertomographie des Thorax (b) nach Implantation eines _left ventricular

assist device” (Pfeil), Driveline (Doppelpfeil), biologischer Aortenklappenersatz (Asteriskus)

Stegemann ABS fellow 2.0 mw_._ ARITE UNVERSITATSMEDIZIN BERLIN Helms et al, Z Herz- Thorax- Gefaldchir 2020



Kunstherzinfektionen/Infektionen
linksventrikularer Assist-Devices (LVAD)

Purpose of implantation n %
* Anzahl Langzeit-VAD 1 Rescue 46 56
] Bridge to recovery 7 0.8
* Anzahl Infektionen LVAD/Kunstherzen 1 Possible bridge to transplant 312 37.8
Bridge to transplant, on waiting list 202 24.5
Destination therapy 130 15.8
] ) ) Other 128 15.5
 Infektionskomplikationen Total 825 100.0
— 20-30% nach Implantation Infektion
. Major adverse events n %
im 1. Jahr
. T . Device malfunction 87 20.1
— Suffiziente Antibiotikatherapie + Major bleeding 13 2.1
; : £ : Major infection 153 B85t
O—J:.CﬂQ_MO—Jmm D@UEQ@B@D# Neurological dysfunction 71 16.4
combination 9 2.1
Total 433 100.0
Causes of death n %
Infection and sepsis 69 235
Cerebro-vascular 20 6.8
Cardiopulmonary 37 126
Multiorgan failure 89 304
Bleeding 18 6.1
Other 60 20.5
Total 293 100

Stegemann ABS fellow 2.0 @:ZN ITE vnversimimsueoznesen - pe By et al, EUROMACS Registry, EurJ CardThor Surg, 2015



Risikofaktoren fur LVAD-Infektion

« Umfang und Dauer des chirurgischen Eingriffs bei Implantation
* Reoperation
* Reuvision, z. B. bei Hamatom im Bereich der LVAD-Tasche

« (Wiederholtes) Trauma im Bereich der Driveline-Austrittsstelle (stromversorgende
Kabel)

« Komorbiditaten (Diabetes mellitus, Nierenversagen, Adipositas)

* Anderes implantiertes Fremdmaterial (Schrittmacher/ICD, intravaskulare
Katheter)

« Lange LVAD-Verweildauer

A CHARITE uNIVERSITATSMEDIZIN BERLIN
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Genese der Infektionen

Schwachstelle Hautdurchtritt stromversorgender Kabel: Driveline
- Wundheilungsstorungen und Infektionen

- Beteiligung der intrakorporalen Komponenten

- Sepsis

- Endokarditis

Stegemann ABS fellow 2.0 An.“)\_._ ARITE unveRsITATSMEDIZIN BERLIN wmoxm:a—m__ Notfall Rettungsmed 2019



ISHLT-Definitionen von VAD-Infektionen

External aspect
Internal aspect \\.
Outflow cannula
Peripheral venous
catheter blood culf

|
ternal aspect

Internal aspect

Inflow cannula

External aspect VAD/pocket

«— Driveline exit site

- VAD - specific infection
(pump, pocket, cannula, driveline)

. VAD - related infection
(endocarditis, pancarditis)

non VAD infection (pneumonia)

VAD - related and non VAD
mediastinitis

ures

VAD-spezifische

. _(lokalisierte) Infektionen
e Pump and/or cannula infections

—> VAD-specific infections

o Pocket infections

o Driveline infections
o Superficial infection
o Deep infection

VAD-bezogene
Infektionen:
Zusammenhang mit VAD

Management

¢ BSIs (incuding QVC-associated BSIs)
QVC present
o Bloodstream infection presumed VAD related
o Bloodstream infection presumed CVC related
No CVC present
o Bloodstream infection VAD related
o Bloodstream infection non-VAD related

VAD-related infections

o Infective endocarditis

o Mediastinitis
o VAD related
m Sternal wound infection surgical site infection-organ space
m Pocket infection (continuous with mediastinum or already
situated in the mediastinum
depending on the device used)
o Non-VAD related
m Other causes of mediastinitis, perforation of the esophagus

Non-VAD infections

o Lower respiratory tract infection
o Choleqystitis

o Clostridium difficile infection

e Urinary tract infection

Stegemann ABS fellow 2.0
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Epidemiologie

* 11 1 Lokalisierte Driveline-Infektionen
mit Abstand am haufigsten (40-50 %)

* 1 1 Blutstrominfektionen

* 1 Infektionen von LVAD-
Pumpe/Kanulen

Helms et al, Z Herz- Thorax- Gefalichir 2020

EFaemayEEEE e Sindermann et al, Mechanische Herz-Kreislauf-Unterstutzung, 2017
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Erregerspektrum bei LVAD-Infektionen

Gram-positive Kokken (S. aureus,
Koagulase-negative Staphylokokken,
Enterokokken) Ca. 50%

gam Cram-negative Stabchen (P. aeruginosa,
Enterobacter, Serratia, E. coli)30%, nosokomial

Anaerobier 1%

wn Candida spp. 1%
Andere Erreger
Polymikrobielle Infektionen

Stegemann ABS fellow 2.0 A CHARITE uNIVERSITATSMEDIZIN BERLIN

Rieg, DMW, 2020



Diagnostik bei V.a. LVAD-Infektion

« EntziGndungsparameter

* Mindestens 3—4 Blutkultursets
— peripher und zentral (,differential time to positivity®)

« Abstriche von der Driveline-Austrittsstelle bei Sezernierung
» Aspirate bzw. intraoperative Abstriche/Gewebeproben bei Verhalten

« Echokardiografie: immer bei Blutstrominfektionen

« Sonografie der Driveline / LVAD-Tasche: Verhalte/Abszesse?

« Computertomografie: tiefere Verhaltformationen/ Abszesse?

A CHARITE uNIVERSITATSMEDIZIN BERLIN
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Management bei LVAD-Infektion

» Chirurgisches Débridement bzw. chirurgische Drainage: in ca. 30-50 % der
Patienten

» Verlagerung der Austrittsstelle: bei Driveline-Infektionen
» Langere Antibiotikatherapie (= 3—4 Wochen) meist indiziert
 Pumpen-/Kanulen-Infektionen & endovaskulare Infektionen

— Intensivierte Initialtherapie, anschlieRend Suppressionstherapie

— Dauerhaft oder bis Herztransplantation (mit LVAD-Explantation)

» Rezidivierende Driveline-Infektionen (S. aureus)
— Ggf. Suppressionstherapie

 LVAD-Explantation: Ultima Ratio

A CHARITE uNIVERSITATSMEDIZIN BERLIN
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Pravention

« Sorgfaltige Pflege und Hygiene im Bereich der Driveline-Austrittstelle sowie
Minimierung von Traumata in diesem Bereich (Bauchbinden)

» Kontrollierte LVAD-Infektion: keine Kontraindikation fur Herztransplantation

A CHARITE uNIVERSITATSMEDIZIN BERLIN
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