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dardnog postupka intervencije u akutnom infarktu, uz pozna-
tu prednost krace procedure, manje izlozenosti rendgenskom
zracenju i ustedi na materijalu, $to posebno u nasim uvjetima
smatramo izuzetno vaznim.
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U STOMATOLOGIJI — KARDIOLOSKA PRAKSA

ANTIBIOTIC PROPHYLAXIS OF INFECTIVE ENDOCARDITIS
IN STOMATOLOGY — A SURVEY OF CARDIOLOGISTS
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Sazetak. Epidemioloska izvjes¢a pokazuju da je 14-20% slucajeva infekcijskog endokarditisa (IE) povezano s ranijim
stomatoloskim zahvatima (oralnokirurski zahvati, zahvati tijekom parodontoloske i konzervativno-endodontske terapije te intra-
ligamentarna anestezija) koji imaju za posljedicu tranzitornu bakteriemiju u trajanju od 10 do 15 minuta. U rizi¢nih bolesnika
ova kratkotrajna bakteriemija dovoljna je za razvoj infekcijskog endokarditisa. Svakodnevno se susre¢emo s bolesnicima s
rizikom od nastanka IE upucenim na oralnokirurski zahvat (najcesce ekstrakciju zuba) u Klinicki zavod za oralnu kirurgiju
Klinike za kirurgiju lica, ¢eljusti i usta Klini¢ke bolnice Dubrava. Ve¢ini ovih bolesnika odredujemo profilaksu IE prema
posljednjim preporukama AHA. Za neke bolesnike prethodno trazimo konzultaciju s kardiologom zbog osnovne bolesti i u
pravilu se ovi bolesnici vracaju i s uputama kardiologa o profilaksi IE. Primijetili smo da se stavovi i preporuke kardiologa o
profilaksi IE bitno razlikuju. Pojedini kardiolozi ve¢ godinama preporucuju istu »profilaksu« koja nije u skladu s uputama
AHA. Na osnovi kardioloske dokumentacije, analizirali smo preporu¢enu antibiotsku profilaksu IE u rizi¢nih kardioloskih
bolesnika, prije oralnokirurskih zahvata preporucenu od specijalista kardiologa iz cetiri zagrebacke bolnice tijekom 2003.
godine. Skupili smo ukupno 17 preporuka propisanih od 12 kardiologa. Nazalost, ni jedna preporuka nije bila u skladu s
preporukama AHA iz 1997. godine. Samo $est od ukupno 17 preporuka odgovara zastarjelim uputama iz 1994. godine, $to
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takoder zabrinjava. Stoga smo smatrali vrijednim prikazati takve sluc¢ajeve s nadom da ¢e mozda potaknuti raspravu o zajedni¢kim
smjernicama na dobrobit bolesnika s rizikom od nastanka IE.

Descriptors: Endocarditis, bacterial — prevention and control; Antibiotic prophylaxis; Dentistry

Summary. According to epidemiological reports; 14-20% of infectious endocarditis (IE) are associated with previous stoma-
tological procedures (oral surgery, procedures during periodontal and conservative endodontic therapy and intra-ligament anes-
thesia) which cause transitory bacteriemia for 10—15 minutes. In patients at risk, such short lasting bacteriemia is sufficient for
the development of infectious endocarditis. In everyday practice we encounter patients at risk for IE referred to oral surgery
(most often tooth extraction) at the Oral Surgery Division, Department of Facial, Maxillary and Oral Surgery, Dubrava Univer-
sity Hospital. Majority of these patients are given IE prophylaxis according to the latest AHA recommendations. For some
patients we first consult a cardiologist due to the underlying disease, and as a rule these patients return with cardiologist’s
advice on IE prophylaxis. We noticed that these recommendations differ between cardiologists. Some cardiologists have for
years been recommending the same »prophylaxis« which is not in accord with AHA guidelines. From the available cardiac
records we analyzed antibiotic IE prophylaxis before oral surgery in cardiac patients at risk recommended by cardiologists in
four Zagreb hospitals in 2003. We collected in total 17 recommendations prescribed by 12 cardiologists. Regretfully, none was
in accord with valid AHA guidelines from 1997. Only 6 out of 17 recommendations are in agreement with the outdated guide-
lines from 1994, which also raises concern. Therefore, we thought it was worthwhile to present these cases, hoping this will

stimulate discussion on common guidelines for the benefit of patients at risk for IE.

Infekeijski endokarditis (IE) srcana je bolest bakterijskog,
gljivicnog ili virusnog podrijetla koja uzrokuje oste¢enje srca-
nih zalistaka. Mikroorganizmi se najc¢esce zadrzavaju na val-
vularnim, mitralnim i septalnim defektima, a posljedica njihova
nakupljanja i aktivnosti stvaranje je koloniziranih trombocit-
no-fibrinskih nakupina, tzv. vegetacija.' IE se dijeli prema brzi-
ni razvoja i tijeku bolesti na akutni, subakutni i kroni¢ni. U
zadnje je vrijeme sve ¢eséa podjela prema uzro¢niku buduéi
da je mikrobioloska analiza krvi i izolacija uzroc¢nika presud-
na za plan lije¢enja.>* Godisnje od ove bolesti obolijeva 1-5/
100.000 osoba te 1/1000 hospitaliziranih bolesnika uz stopu
mortaliteta od 10 do 20%. Broj oboljelih osoba zadnjih je godi-
na u porastu i ¢es¢e pogada stariju populaciju,* a u mladoj
populaciji najugrozeniji su teski ovisnici.’

Lije¢ Vjesn 2005;127:72-76

Epidemioloska izvjeséa pokazuju da je 14-20% slucajeva
IE povezano s ranijim stomatoloskim zahvatima.*” Oralnobak-
terijski uzrocnici u 80% slucajeva su Streptococcus spp. (Strep-
tococcus viridans)® i Staphylococcus spp. (Staphylococcus au-
reus).” Od ostalih valja navesti Peptostreptococcus spp., Fu-
sobacter spp., Bacteroides spp., au zadnje vrijeme su u porastu
slucajevi izazvani gram-negativnim bakterijama podrijetlom
iz oralne flore. Mnogi stomatoloski zahvati, kao $to su oralno-
kirurski zahvati, parodontolosko i konzervativnoendodontsko
lijecenje te intraligamentarna anestezija, imaju za posljedicu
tranzitornu bakteriemiju u trajanju od 10 do 15 minuta. U rizi¢-
nih bolesnika ova kratkotrajna bakteriemija dovoljna je za raz-
voj infekeijskog endokarditisa. Stoga je nuzno da doktor stoma-
tologije prepozna rizi¢na stanja i rizicne stomatoloske zahvate

Tablica 1. Antibiotska profilaksa bakterijskog endokarditisa pri zahvatima u usnoj supljini, na zubima, gornjem dijelu disnoga sustava i jednjaka"
Table 1. Antibiotic prophylaxis of bacterial endocarditis for procedures in oral cavity, teeth, upper respiratory tract, and oesophagus'’

Vrsta profilakse/Type of prophylaxis Antibiotik/Antibiotic Doza/Dosage
Standardna Amoksicilin Odrasli: 2 g;
Standard Amoxicillin Djeca: 50 mg/kg peroralno jedan sat prije zahvata
Adults: 2 g;
Children: 50 mg/kg p.o. one hour before procedure
Nije moguca peroralna primjena Ampicilin Odrasli: 2 g im. ili iv.;
Oral administration is not possible Ampicillin Djeca: 50 mg/kg im. ili iv. unutar pola sata prije zahvata
Adults: 2 g i.m. or i.v.;
Children: 50 mg/kg i.m. or i.v. within 30 min before procedure
Alergi¢ni na penicilin Klindamicin Odrasli: 600 mg;
Allergic to penicillin ILI Djeca: 20 mg/kg peroralno jedan sat prije zahvata
Cefaleksin ili cefadroksil Odrasli: 2 g;
ILI Djeca: 50 mg/kg peroralno jedan sat prije zahvata

Azitromicin ili klaritromicin

Clindamycin

OR

Cephalexin or cefadroxil
OR

Azithromycin or clarithromycin

Alergicni na penicilin koji ne mogu Klindamicin
uzimati lijek peroralno ILI

Allergic to penicillin Cefazolin
who cannot take the drug p.o.
Clindamycin
OR
Cefazolin

Odrasli: 500 mg;

Djeca: 15 mg/kg peroralno jedan sat prije zahvata
Adults: 600 mg;

Children: 20 mg/kg p.o. one hour before procedure
Adults: 2 g;

Children: 50 mg/kg p.o. one hour before procedure
Adults: 500 mg;

Children: 15 mg/kg p.o. one hour before procedure

Odrasli: 600 mg;

Djeca: 20 mg/kg iv. unutar pola sata prije zahvata

Odrasli: 1 g;

Djeca: 25 mg/kg im. ili iv. unutar pola sata prije zahvata
Adults: 600 mg;

Children: 20 mg/kg i.v. within 30 min before procedure
Adults: 1 g;

Children: 25 mg/kg i.m. or i.v. within 30 min before procedure

Ukupna djecja doza ne smije biti visa od doze za odrasle/Total dosage for children should not exceed dosage for adults.
Cefalosporine ne smiju uzimati osobe koje su imale urtikariju, angioedem ili anafilaksu na penicilin
Cephalosporins should not be taken by individuals with history of urticaria, angioedema or anaphylaxis to penicillin
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Tablica — Table 2. Preporucena antibiotska profilaksa IE / Recommended antibiotic prophylaxis of IE*

Bolnica 1/Hospital 1 Bolnica 2/Hospital 2

Bolnica 3/Hospital 3 Bolnica 4/Hospital 4

Kardiolog 1 Preporuka 1:
Cardiologist 1

Preporuka 2:

Klavocin 4x625 mg dan ranije i 2x625 mg nakon 6 h

Klavocin 3 g 1 h ranije i 1 g nakon 6 h

Preporuka 3:

Ceporex 1,5 g 1 hranijei 1 g nakon 1 h

Recommendation 1:

Klavocin 4x625 mg day before and 2x625 mg after 6 h

Recommendation 2:

Klavocin 3 g 1 h before and 1 g after 6 h

Recommendation 3:

Ceporex 1.5 g 1 h before and 1 g after 1 h

Kardiolog 2
Cardiologist 2

Kardiolog 3
Cardiologist 3

Kardiolog 4
Cardiologist 4

Kardiolog 5
Cardiologist 5

Preporuka 8:

Preporuka 9:

Preporuka 4:

Amoxil 3 g 1 hranijei 1,5 g nakon 6 h
Recommendation 4:

Amoxil 3 g 1 h before and 1.5 g after 6 h

Preporuka 5:

1,2 mil IJ extencillin

Recommendation 5:

Extencilin 1.2 mil TU
Preporuka 6:
Amoxil 3x500 mg, 3 dana ranije i 3 dana kasnije
Preporuka 7:
Klavocin 3x1 g 3 dana prije i 3 dana nakon
Recommendation 6:
Amoxil 3x500 mg 3 days before and 3 days after
Recommendation 7:
Klavocin 3x1 g 3 days before and 3 days after

Amoxil 3 g 1,5-2 hranije i 1,5 g nakon 6 h

Klavocin 3 g 1 h ranije i 1 g nakon 6 h

Preporuka 10:

Klavocin 2,4 g iv. pola sata prije i 1,2 g nakon 6 h

Recommendation 8:

Amoxil 3 g 1.5-2 h before and 1.5 g after 6 h

Recommendation 9:

Klavocin 3 g 1 h before and 1 g after 6 h

Recommendation 10:

Klavocin 2.4 g i.v. 30 min before and 1.2 g after 6 h

Kardiolog 6
Cardiologist 6

Kardiolog 7
Cardiologist 7

Preporuka 12:
Amoxil 1 g 1 hprijeipo 1 gnakon 8i24h
Recommendation 12:

Amoxil 1 g 1 h before and 1 g after 8 and 24 h
Kardiolog 8 Preporuka 13:
Cardiologist 8

Recommendation 13:

Preporuka 11:

Amoxil 3 g 1 hprijei 1,5 g nakon 6 h
Recommendation 11:

Amoxil 3 g 1 h before and 1.5 g after 6 h

Amoxil 3 g 1 hranije i 1,5 g nakon 6 h

Amoxil 3 g 1 h before and 1.5 g after 6 h

Kardiolog 9
Cardiologist 9

Kardiolog 10
Cardiologist 10

Preporuka 15:

Klavocin 3x625 mg 24 sata ranije i 48 h nakon
Recommendation 15:

Klavocin 3x625 mg 24 before and 48 h after

Kardiolog 11
Cardiologist 11

Kardiolog 12
Cardiologist 12

Preporuka 17:

Amoxil 3 g 1 hranijei 1,5 g nakon 6 h
Recommendation 17:

Amoxil 3 g 1 h before and 1.5 g after 6 h

Preporuka 14:

Amoxil 3 g 2 h prije i jos 1 dan 3x500 mg
Recommendation 14:

Amoxil 3 g 2 h before and one more day 3x500 mg

Preporuka 16:

Amoxil 3 g 1 h prijei 1,5 g nakon 6 h
Recommendation 16:

Amoxil 3 g 1 h before and 1.5 g after 6 h

* U tekstu su navedena zasticena imena preparata kao $to je bilo navedeno u izvornim preporukama koje su analizirane (op. ured.).

te poduzima mjere prevencije, koje obuhvacaju odrzavanje
dobre oralne higijene i zdravlja stomatognatog sustava te pri-
mjenu antibiotske profilakse.

0d 1964. godine, u razlic¢itim razdobljima, American Heart
Association (AHA) 1 British Society of Antimicrobial Chemo-

74

therapy (BSAC) definiraju rizicne skupine bolesnika i daju
upute za antibiotsku profilaksu IE. Ove upute namijenjene su
i doktorima stomatologije i doktorima medicine. Zadnja upu-
ta AHA objavljena je 1997. godine i trebala bi biti standard
profilakse IE' (tablica 1). Ipak, iznenadujuce je velik broj tera-
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peuta slabo upoznat s uputama ili ih ne primjenjuje. Istrazivanje
iz 1989. godine pokazuje da se samo 39% doktora stomatolo-
gije i 27% doktora medicine pridrzavalo tada valjanih uputa.'
Takoder, nedovoljna je suradnja lije¢nika stomatologa, lije¢nika
opc¢e medicine i specijalista kardiologa.

Svrha istrazivanja i postupak

Objavljeni su brojni radovi o znanju lije¢nika stomatologa
ilije¢nika opé¢e medicine o prevenciji IE i njihovu pridrzavanju
preporuka o prevenciji.'”? Nazalost, nismo upoznati sa sli¢cnim
izvjeséem o specijalistima kardiolozima.

Svakodnevno se susrec¢emo s bolesnicima s rizikom od na-
stanka [E upu¢enim na oralnokirurski zahvat (najcesce ekstrak-
ciju zuba) u Klinicki zavod za oralnu kirurgiju Klinike za kirur-
giju lica, ¢eljusti i usta Klini¢ke bolnice Dubrava u Zagrebu.
Vecini ovih bolesnika odredujemo profilaksu IE prema po-
sljednjim preporukama AHA. Za neke bolesnike prethodno
trazimo konzultaciju kardiologa zbog osnovne bolesti i u pra-
vilu se ovi bolesnici vrac¢aju i s uputama kardiologa o profi-
laksi IE. Primijetili smo da se stavovi i preporuke kardiologa
o profilaksi IE bitno razlikuju. Pojedini kardiolozi ve¢ godina-
ma preporucuju istu »profilaksu« koja nije u skladu s uputa-
ma AHA. Stoga smo smatrali vrijednim prikazati takve sluca-
jeve s nadom da ¢e mozda potaknuti raspravu o zajednickim
smjernicama na dobrobit bolesnika s rizikom od nastanka IE.

Na osnovi kardioloske dokumentacije, analizirali smo prepo-
rucenu antibiotsku profilaksu IE u rizi¢nih kardioloskih bole-
snika prije oralnokirurskih zahvata, preporucenu od specijalista
kardiologa iz ¢etiri zagrebacke bolnice tijekom 2003. godine.

Rezultati i rasprava

Prikazujemo 17 preporuka propisanih od 12 kardiologa. Bol-
nice i lije¢nike obiljezili smo brojevima (tablica 2).

Brojna su neslaganja u znanstvenim i stru¢nim krugovima
oko profilakticke primjene antibiotika u rizi¢nih bolesnika. Uz-
ro¢na uloga oralne flore u nastanku infekcijskog endokarditisa
iprimjena antibiotske profilakse za visokorizi¢ne pacijente teme
su slozene i kontroverzne rasprave vec vise od 85 godina."

Iako je antibiotska terapija znatno reducirala morbiditet i
mortalitet, ¢injenica je da i danas umire 10-20% oboljelih od
IE. Visoki mortalitet objasnjava se ve¢om ucestaloscu uzroc-
nika nozokomijalnih infekcija koje su razmjerno rezistentne
na antibiotike, ali i kasnom dijagnozom bolesti zbog relativno
blagih i nespecifi¢nih poc¢etnih simptoma. Ove ¢injenice upu-
¢uju na potrebu aktivnije kemoprofilakse.

Opravdanje 1 potpora za primjenu antibiotske kemoprofi-
lakse IE zasniva se na pretpostavci da ¢e se bakteriemija javiti
tijekom odredenih dijagnostickih ili terapijskih postupaka u
bolesnika kod kojih postoji kardiovaskularna anomalija s rizi-
kom od IE te da se ocekivani patogen smatra osjetljivim na
preporucenu profilakticku terapiju koja treba biti sigurna i dje-
lotvorna.'

Ekstrakcija zuba je stomatoloski zahvat koji najéesce izaziva
prolaznu bakteriemiju, iako incidencija varira izmedu 10%" i
100%' u razlicitim studijama. Ostali stomatoloski klinicki
postupci nakon kojih je utvrdena prolazna bakteriemija uklju-
cuju gotovo sve zahvate na parodontnim tkivima, te uklanjanje
savova 1 neke ortodontske zahvate. Dodatno, nekoliko neovi-
snih studija upucuju na pojavu bakteriemije i nakon postupa-
ka oralne higijene, kao $to su Cetkanje zuba ili ¢is¢enje zub-
nom svilom u 16 do 68% slucajeva, ovisno o studiji. Debelian
i sur.'” upozoravaju na pojavu tranzitorne bakteriemije zbog
instrumentacije tijekom endodontske terapije, no isti autori
upozoravaju da je pravodobna antibiotska profilaksa presud-
na u incidenciji i trajanju bakteriemije.

Kontroverzni stavovi o primjeni antibiotske profilakse po-
sljedica su rizika od uporabe antibiotika. Problemi koji se ja-
vljaju pri odluc¢ivanju o kemoprofilaksi ukljucuju alergijske
reakcije na antibiotike i opasnosti koje donose anafilakticke
reakcije. Ipak, Wynn i sur.’® u preglednom radu o prevenciji
IE nisu nasli izvjesée o anafilaktickoj reakciji na jednokratnu
dozu od 2 g amoksicilina u bolesnika koji nisu bili alergi¢ni
na penicilin. Nista manji problem nije ni opasnost od razvoja
rezistentnih mikroorganizama.'> Rezultati naseg istrazivanja
idu u prilog ovim kontroverzama buduéi da su neki anibiotici
propisani u neadekvatnim dozama (preporuka 1, 6, 7, 15).

Rezultati prikazani na tablici 2. takoder pokazuju i razoca-
ravajuci podatak da ni jedna preporuka nije u skladu s prepo-
rukama AHA iz 1997. godine. Samo $est od ukupno 17 prepo-
ruka odgovara zastarjelim uputama iz 1994. godine, sto takoder
zabrinjava. Profilaksa je, po definiciji, postupak koji ¢inimo
prije odredenih zahvata radi sprjecavanja bolesti. Stoga je neo-
pravdana uporaba antibiotika nakon oralnokirurskih zahvata,
$to je u nasem istrazivanju bila gotovo redovita pojava (od
jedan sat do tri dana poslije zahvata). AHA je 1997. godine,'
a BSAC jos 1982. godine® preporucila jednokratnu dozu od 2
odnosno 3 g amoksicilina, tj. izostavili su drugu dozu 6 sati
nakon zahvata.

Ne treba zaboraviti ni pravne aspekte profilakse i terapije
IE, gdje recepti izdani od lije¢nika imaju sudskomedicinsko
znacenje. Naglasavamo stoga potrebu za $to zurnijim konsen-
zusom znanstvenih i stru¢nih tijela o ovom pitanju.

Postoji siroki spektar misljenja i preporuka o antibiotskoj
profilaksi koja prethodi i stomatoloskim zahvatima u bolesnika
s brojnim bolestima i stanjima, posebice za one s umjetnim
zglobovima, vaskularnim presacima i neutropenijom kao po-
sljedicom kemoterapije, $to je rezultat dodatnog nedostatka
jasnoga znanstvenog stava koji je osnova klini¢koj praksi.?

Zakraj treba istaknuti da je najdjelotvornija dugoroc¢na pro-
filaksa IE kvalitetna oralna higijena te pravodobno lijecenje
bolesnih zuba. Stoga svakog bolesnika s utvrdenom rizicnom
lezijom srca treba uputiti lije¢niku stomatologu, ali i obratno,
svakoga rizi¢nog stomatoloskog pacijenta uputiti kardiologu.
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