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ENDOCARTITE INFECCIOSA — ASPECTOS TERAPEUTICOS
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RESUMO: Os autores abordam a evolugio da terapéutica da endocartite infecciosa na era pré-antibioticoterapia e apds o advento da mesma,
enfatizando o tratamento clfnico-citlirgico atual ma fase aguda da doenca. Com hase na experiéncia do Instituto do Coragdo do Hospital das
Clnicas da Facuidade de Medicina da USP (INCOR), discute-se a exequibitidade do tratamento cirfirgico ¢ suas indicagBes: 1) Insuficiéncia
cardfaca refratdria a tratamento clfnico; 2) Falha no tratamento etioldgico: 3y Caomplicagdes viscerais; 4) Ltiokgia por fungos. Qs resultados

com o tratamento operatério na fase de cstado da doenga sfo analisados.
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INTRODUCAO

I - ERA PRE-ANTIBIOTICA

Endocartite infecciosa passou a ser individualizada na
pratica médica por volta de 1880%°. Até entdo relatos iso-
lados haviam sido publicados na Alemanha, Franca, bem
como na Inglaterra e nos Estados Unidos da América'®.

A partir de 1881, Osler ao desenvolver seus estudos
a respeito da doen¢a'®, contribuiv sobremaneira pars sua
individualizagdo clinica. Chamou a atengdo para varios
aspectos relevantes, posteriormente confirmados; 1) diver-
sidade dos sintomas; 2} dificuldade diagnostica; 3) impor-
tancia da febre; 4) ocorréncia de hematiria; 5) valorizagio
da existéncia de lesdo valvar prévia; 6) alteragio do sopro
cardiaco na evolu¢io da doenga; 7) presenca dos “nddulos
culaneos efémeros”, que receberam a designagio de “No-
dulos de Osler”, e 8) fendmenos embdlicos, caracterfstica
muito importante da doenga.

Outras contribuigdes surgiram com Horder, que des
tacou a importincia da infecgio oral'*'% com Thayer em
1926 e 1931, que n3o somente verificou a presencga de
infeccio dentaria em 54 de 84 casos de endocartite infec-
ciosa estudados, como também relacionou o aparecimento
de infeccdo do endocirdio i extracdo dentdria, 2 maripu-
lagdo ciriirgica dos seios da face ou a amigdalectomias pré-
vias’®. Um ano apds Weiss ter novamente enfatizado a
importincia de infec¢do oral como “porta de entrada”>, tal
relagdo ficou ainda mais evidente pela demonstra¢io da
ocormreéncia de bacteremia em 10.2% de 110 pacientes com
sinais de infecgdo oral, na auséncia de qualquer manipulagio,
e em 75% de 138 casos que sofreram extracdo dentiria®’,

Em época de escassos recursos terapéuticos, os estudos
restringiram-se basicamente 4 descricio do quadro ciinico,
histdria natural e aspectos anitomo-patolégicos da doenca.
Endocartite infecciosa era quase invariavelmente fatal,
como pode-se inferir pela ocorréncia de apenas 1 caso de
recuperagio entre 250 pacientes internados nos Hospitais
de Boston de 1924 a 1939'°. Qutras estatisticas permitem
situar 0 percentual de remissdo da doenga entre 1 a 3% com
os métodos de tratamento até entdo disponiveis* ™.

Trabalho realizado no Instituto do Coracao do Hospital das Clfnicas
da Facuidadce de Medicina da Universidade de Sdo Paulo.

Virias possibilidades terapéuticas foram investigadas:

1) Méjos fisicos: com base na maior sensibilidade do
estreptococo i elevacio da temperatura /n wirro ¢ nos resulk
tados favoraveis obtidos no controle de algumas infecces,
tentou-se aplicar a hipertemia fisica ou quimicamente (atra-
vés de vacina tifbide-paratifoide p. ex.) induzida ao trata-
mento na endocartite infecciosa’. Muito embora a hiper-
temia fosse recomendada a mais de 50 doencas diferentes,
Krausen em 1936 no entanto, desvalorizou sua aplicagdo
na endocartife por estreptococo, baseada na sua resisténcia
a temperaturas mais altas do que o organismo poderia atingir.
Destaca-se, como curiosidade, o temor de que, o aumento
da temperatura, aumentando a velocidade do fluxo san-
guineo, poderia facilitar a ocorréncia da emboliza¢go .

2) Métodos “imunitdrios” através do uso de soro anti-
estreptococico obtido de apimais, ou através de injegdo
sub-cutinea de doses progressivas de cultura de estrepto-
coco®’: forma de tratamento posteriormente abandonada.

3) Anticoagulantes: com a finalidade de diminuir a depo-
sicio de fibrina e plaquetas na formacgdo da vegetacdo,
utilizou-se a heparina®, com 2 qual também se esperava
reduzir a probabilidade de embolizagﬁom. Embora pratica-
mente abandonada porque a experiéneia clinica demonstrou
incidénciz alta de complicacBes hemorrigicas, sua impor-
tancia relaciona-se 3o uso em proteses valvares cardiacas,
nio bioldgicas. Experimentalmente demonstra-se que apesar
de contribuir para evitar o aparecimento de vegetagSes
valvares ¢ émbolos renais®, o uso de anticoagulantes pode
determinar evolu¢io rapidamente fatal da endocartite in-
fecciosa, em fungdo de fendmenos hemorragicos, de modo
semelhante ao descrito no homem. .

4) Drogas: Muitas drogas ‘“‘anti-estreptococicas” foram
utilizadas, sem sucesso!?. Favour e cols. referem-se a
estes métodos “.. como alge curioso mas humilhante
de recordar...”7. O aparecimento das sulfas irouxe novo
alento i terapéutica da infecgdo endocirdica, tanto que
este mesmo autor faz distingdo entre seus casos da era
pré-sulfonamida e pos-sulfonamida. As sulfas foram em-
pregadas de modo isolado” ou associado a outros métodos,

como heparina' " ou hipertermial®.

*  Mdédico Assistente.
** Livre-Docente de Cifpica Médica. Mé&dico-Chefe da Equipe
de Cardiopatias Vasculares
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Os resultados ndo lograram a eficdcia desejada, ¢ logo
o entusiasmo pelos fdrmacos pode ser transferido para o
advento da penicilina.

Il — ERA ANTIBIOTICA

Dezessete anos ap0s a descoberia da penicilina por Fle-
ming™, Dawson & Hunter® apresentaram os resultados do
emprégo deste antibidtico pioneiro em 20 pacientes portado-
res de endocardite infecciosa. Sucesso terapéutico foi obtido
em 15 casos (75%}, o que motivou a seguinte conclu-
sdo: “. _ . pacientes com endocardite bacteriana subaguda de-
vem ser tratados com penicilina se o agente infeccioso é um
estreptococo sensivel 4 agfio da droga. . . . De modo seme-
lhante, Longcope em 1949 sentenciou: . . . até hoje o capi-
tulo final no tratamento da endocardite bacteriana sub-aguda
veio com a introdugdo da penicilina, antibidtico alatamente
eficaz. . "1,

A partir desta época, a mortalidade da endocardite in-
fecciosa efetivamente diminuiu como demonstra a andlise de
167 casos desta doenga realizada por Pankey® : no periodo
de 1939 a 194284 "% dos pacientes eveluiam para 6bito; de
1943 3 1954 a porcentagem foi de apenas 40%, e de 1955 a
1959 o indice de mortalidade baixou para 35%. Cherubin &
Neu, revendo casos de 1938 a 1967, observaram?: 1) aumen-
to de sobrevivéncia na endocardite por Streprococcus virk-
dans de 10% para 80% aproximadamente; 2) aparecimento de
casos de sobrevivéneia em endocardite por enterococo, apds
introdugdo da penicilina; 3) aparecimento de sobrevivéncia
4 endocardite por Staphvlococcus aureus, fatal até 1950,
ap0s 2 introducio dos novos agentes anti-estafilocécicos: 4)
aumento progressive da sobrevivéncia dos casos de endocar-
dite por germes gram-negalivos; 5) aumento de sobrevivéncia
mesimo em c¢asos que nio se consegue determinar o agente
etiologico (de 10% para 50% aproximadamente).

Desde a introdugiio dn penicilina. novos antibidticos
foram descobertes, aumentando o arsenal ferapéutico para
tratamento da endocardite infecciosa. Apesar da eficiéncia
dos antibibticos atuais, mudangas no espectro etioldgico®,
uso difundido de antibidticos®, utilizagio de préteses valva-
res cardfacas'®, uso profongado de cateteres venosos e ar-
teriais® , 2 maior frequéncia de pacientes submetidos a imu-
nodepressio'®, propiciam situagdes clinicas favordveis ao
aumento da incidéncia, da gravidade e das dificuldades tera-
péuticas da endocardite infecciosa.

HI - ERA CLINICO-CIRURGICA:

. Nos dias atuais, usando todos os métodos terapéuticos
désponfveis, a mortalidade da endocardite infecciosa oscila
entre 20 e 35%*+ 3 constituindo sinais de mau prognéstico,
entre outros: insuficiéneia cardfaca grave, idade avancgada,
ocorréncia de embolizagdo, certas etiologias como bactérias
gram-negativas e fungos. Nestas situacdes, a real eficicia do
tratamento clinico ¢ relativamente baixa>» 2 %

Até meados da década de 60 ndo se realizavam opera-
¢Oes cardfacas na vigéncia de endocardite infecciosa. Este
panorama foi modificado a partir de 1965, quando Wallace
e cols. realizaram a primeira cirurgia cardiaca em vigéncia
de infecgio no endocirdico™, em paciente de 43 anos, que
apesar de receber antibioticoterapia indicada para o caso
ndo lograva controle do quadro infeccioso; portador de in-
suficiéncia adrtica aguda, passou a apresentar deterioracdo
hemodindmica grave, causada por perfura¢ges valeulares.
Submetido 4 substituic3o valvar adrtica, obteve-se excelen-
te resultado terapéutico. .

Apos este passo inicial, seguiram-se outras verificagdes,
como relatadas por Manhas e cols.®, que ao agruparem ca-
sos de sua experiéncia e da literatura, encontraram mortali-
dade precoce de 26.6% no tratamento cirirgico de casos
graves de endocardite ativa, constituindo uma significante
reducio na mortalidade até entdo verificada com o trata-
mento clinico.

Boyd e cols.! verificaram mortalidade de 12.5% em 32
pacientes operados apds o controle da infecco e de 17% em
12 operado m controle da infec¢iio (em época prévia a 4 a
6 semanas de antibioticoterapia), demonstando a exequibili-
dade da intervencdo cinirgica na fase aguda da endocardite
infecciosa.

Recentemente, Wilson e cols.® enfatizaram a viabilidade
da substituigdo valvar em pacientes mesmo com hemocultu-
ras positivas, aos estudarem 11 casos de endocardite ativa,
todos com capacidade funcional pré-operatoria Grau IV da
New York Heart Association, oito dos quais apresentavam
hemoculturas positivas nas 48 horas que antecederam a ope-
racdo. Neste grupo houve trés Obitos pés-operatérios, dois
imediatos e um tardio por recorréncia da infecgdo.

Outros trabalhos, de modo semelhante, mostram a eficé-
cia do tratamento cirdrgico em casos selecionados de
endocardite infecciosa'!*1%>37:%:3 Apesar da mortalidade
operardria ndo ser desprezivel, 0 progndstico melhora sobre-
maneira com a terapéutica clinico cirtirgica em relagio ao es-
perado apenas com o tratamento clinico.

No Instituto do Coragfo do Hospital das Clinicas da
FMUSP (INCOR), temos indicado o tratamento cirlirgico em
casos de endocardite infecciosa em que hd grave disturbio
hemodindmico, falha no tratamento etiolégico ou emboliza-
¢des. Neste particular, a andlise de 27 casos de alta gravidade,
submetidos i terapéutica clinico-cinirgica na fase de estado
da infeccdo no INCOR, revelou sobrevida pds-operatéria ime-
diata de 84%, acompanhada de expressiva regressio do qua-
dro ciinico?,

IV — TENDENCIAS ATUAIS:
Atualmente admitem-se as seguintes indicagles 1}l)ara o
ato operatdrio na fase aguda da endocardite infecciosa™ :
1) Insuficiéncia cardiaca insensivel ao tratamento
clinico convencional; .
2) Falha no tratamento etioldgico;
3) Etiologia fungica, altamente refratdria 20 tratamento
clinico, com grande incidéncia de embolizagdo.
4) Complica¢des viscerais:
A. Cardiacas: embolia corondria, rotura de estrutu-
Fas;
B. Renais: embolia ou insuficiéncia renal progressiva;
C. Neurolégicas: embolia, aneurisma micético;

A operacio cardiaca visa fundamentalmente remover os
“focos™ mantenedores da infecgdo, corrigir os graves distar-
bios hemodindmicos acarretados pelas lesGes esliuturais e
retirar as fontes de émbolos.

Frente o paciente com endocardite infecciosa e compli-
cagoes como insuficiéncia cardfaca, aguardar um melhor
compensacio do quadro hemodinimico ¢ atitude que pode
acompanhar-se de melhora, mas também de deterioragdo pro-
gressiva do quadro hemodinimico, a ponto de necessitar ope-
1agdo de urgénecia, em condi¢Ses ainda mais adversas.
Richardson e cols.”’, pelo menos em endocardite em valva
natural, situam a urgéncia da operagio quando ocorre
embolizagao ou deterioragdo hemodindmica. como fator de
extrema importancia na sobrevivéncia. Boyd e cols! compara
ram dois grupos de pacientes em fase de atividade da infeg¢do,
quanto 4 mortalidade: aqueles que esperaram completar 4 a
6 semanas de antibioticoterapia para posterior tratamento
cinirgico e ndc obtiveram o controle da infec¢do, e os que
necessitaram ser operados mais precocemente, sery aguardar
0 prazo referido. No primeiro grupo a mortalidade foi supe-
rior a 90% e no segundo correspondeu a 17%.
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Young e cols.>® consideram que a intervengfio cinirgica
tardia pode ser fator agravante da mortalidade operatoria, e
sugerem uma abordagem mais agressiva em pacientes com en-
docardite infecciosa, e disfuncio valvar com insuficiéncia
cardiaca. Outro aspecto relevante diz respeito i endocardite
por Staphylococcus aureus. Richardson e cols.?” admitem a
indicagdo cinirgica “a priori”, posi¢io nfo compartilhada por
Rapaport%. que recomenda o tratamento clinico, em in-
feccdo de valva natural sem insuficiéncia cardiaca moderada
Ou severa.

(s dados obtidos através da experiéncia com as opera-
¢Oes na fase aguda da endocardite infecciosa vieram também
influir na determinagdo da melhor oportunidade da correcdo
das lesOes anatdmicas dos casos que respondem de modo
satisfatorio ao tratamento clinico. Ndo € raro observarem-se
casos cuja infeccdo mostra-se controlada, com aparente cura
da doenca, ¢ que de uma, maneira imprevisivel, em curto
espago de tempo, desenvolvem complicagdes, frequentemen-
te letais?®, como embo]izagﬁes” ¢ desenvolvimento de insu-
ficiéncia cardiaca significativa,

Assim, uma vez controlada a infeccio, é conduta admiti-
da aguardar certo intervalo de tempo para proceder ao trata-
mento cimirgico das lesGes que dele necessitam. No entanto,
dada a potencialidade de complicagbes e de agravamento das
disfuncdes hemodinamicas de modo relativamente precoce,
deve-se conjecturar sobre a antecipacio da corre¢do das alte-
ragGes analdmicas em portadores de disfungdes valvares ex-
pressivas, o que permitiria melhor tratamento global da endo-
cardite infecciosa.

No INCOR, em casos cujos distarbios hemodinimicos se-
jam importantes, temos indicado a substitui¢do valvar por
protese de dura mater em fase relativamente precoce apds
compietado o tratamento clinico. Os achados operatorios
correspondentes a alteracdes anatdmicas graves (grandes des-
truigdes valvulares, rotura de cordas tendineas, etcA)} g 0§
bons resultados pds operatorios verificados tem justificado
plenamente tal tendéncia de conduta terapéutica.

SUMMARY

The Authors presente the evolution of the treatment of
infectious endocarditis in pre and post antibiotic era and the
recent surgical management of the active disease. The expe-
rience acquired in Instituto do Coragiio do Hospital das Cli-
nicas da Faculdade de Medicina da USP (INCOR) demonstra-
tes the viability of surgical treatment. The indications for
surgical treatiment are: 1) Hart failure refractary to medical
therapy: 2) Failure in the etiologic treatment; 3) Visceral
Complications; 4) Fungal endocarditis. The results of surgical
treatment are analysed.

KEY WORDS: Clinical Development, Complications, Therapy.
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