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Ozet

Enfektif endokardit, dolagimdaki bakteri veya mantarlarin, kalp kapaklarinda ya da konjenital veya edinilmis kalp
defektlerinde yerlesip enfeksiyon olusturmasi sonucu gelisen, hayati tehdit eden ciddi bir hastaliktir. Ginlmuzdeki antimikrobiyal
tedaviler, cerrahi teknikler ve komplikasyon yonetimindeki gelismelere ragmen enfektif endokardit, hala ylksek morbidite ve
mortaliteye sahiptir. Enfektif endokarditi 6nlemek igin dental islem sirasinda bakteriyemi gelisme riski olan hastalara gegmis yillarda
basta Amerikan Kalp Dernegi (American Heart Association- AHA) olmak uzere, cesitli bilimsel dernekler tarafindan pek gok profilaktik
rejim onerilmistir. Son olarak 2007 yilinda antibiyotik profilaksisi rejimi revize edilmistir. Bu rejime gore, énceki rejimde belirtilen
endikasyonlarin pek ¢odu artik tavsiye ediimemektedir. Bu makalede enfektif endokarditin patogenezi, sebep olan
mikroorganizmalar, bakteriyemiye sebep olabilecek dental islemler, risk grubu hastalar enfektif endokarditin nlenmesi icin cesitli
bilimsel dernekler tarafindan énerilmis profilaksi rejimleri ve ilgili antibiyotik bilgisinden bahsedilmistir.

Anahtar Kelimeler: Bakteriyel endokardit, profilaksi rejimleri, bakteriyemi, viridans streptokoklar, stafilokok, enterokok,
mantar, vejetasyon plagi.

Abstract

Infective endocarditis is a life-threatening serious disease that develops as a result of colonization on cardiac valves or in
congenital/ acquired cardiac defects of bacteria or fungi in the circulatory system. Despite current antimicrobial treatments, surgical
technigues and developments in complication management, infective endocarditis still has high rates of morbidity and mortality. In
order to prevent infective endocarditis, various scientific associations, including American Heart Association (AHA) have
recommended a number of prophylactic antibiotic regimes in recent years. The latest revision was done by AHA in 2007. According
to this revision, most of the indications mentioned in the earlier regimes were not recommended anymore. In this review article,
pathogenesis of infective endocarditis, related microorganisms, dental operations that may cause bacteremia, prophylactic antibiotic
regimes recommended by various associations and a knowledge of related antibiotics have been discussed.

Key words: Bacterial endocarditis, prophylactic regimes, bacteremia, viridans streptococci, staphylococcus, enterococcus,
fungi, vegetation plaque.

Giris tirindeki  hekimi ilgilendirmektedir. Dusuk

Enfektif endokardit, dolasimdaki bakteri
veya mantarlarin, kalp kapaklarinda ya da
konjenital veya edinilmis kalp defektlerinde
yerlesip enfeksiyon olusturmasi sonucu gelisen,
hayati tehdit eden ciddi bir hastalktir. Enfektif
endokardit tek tip bir hastalik degildir ve
baslangictaki klinik tabloya, varsa altta yatan
kardiyak hastaliga, surece katilan
mikroorganizmaya, komplikasyonlarin varligina
ya da yokluguna ve hastanin 6zelliklerine gore
degisen farkli bicimlerde kendini gosterir (1). Bu
acidan enfektif endokardit pek ¢ok uzmanlik
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insidansi, randomize klinik ¢alismalarin yoklugu
ve kisitli sayida meta-analizden 6tura kilavuzlar
sikhkla uzman goériusine dayanmaktadir (1). Bu
nedenle, enfektif endokarditi 6nlemek igin
dental iglem sirasinda bakteriyemi gelisme riski
olan hastalara c¢esitli bilimsel dernekler
tarafindan pek cok profilaktik rejim énerilmistir.
Enfektif  endokarditin oral, respiratuar,
gastrointestinal ve genitouriner sistemdeki
cerrahi iglemlerden ¢ok, ¢igneme gibi rutin oral
fonksiyon  ve manipulasyonlar ~ sonucu
gerceklestigi belirtiimistir.

Enfektif Endokardit Patogenezi
Enfektif endokarditin

asamada incelenebilir (2):
1) Kalp kapaginin endotelyal ylzeyinin

patogenezi 5

hasari
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2) Trombosit ve fibrinden olusan steril
pihti  (non-bakteriyel trombotik endokardit-
NBTE) olusumu

3) Bakteri baglanmasi

4) Bakteri mikrokolonisi formasyonu

5) Vejetasyon, biyofilm maturasyonu ve
emboli

Enfektif endokardit damar endotelyumu,
kan komponentleri, dolasimdaki bakteriler ve
savunma mekanizmasi arasi etkilesimden
kaynaklanan kompleks bir hastaliktir (3).
Saglikli kalp kapak endotelyumu, trombosit
aktivasyonuna sebep olmaz ve bakteri
kolonizasyonuna direnglidir (4). Konjenital kalp
hastaliklari, defektif kapakgiklar, kardiyak
cerrahi veya malignansi sebebiyle olusan
tirbdlan kan akimi (sivi akiminin, bir noktada
birden yon ve hiz degistirmesi) endotelyum
hasarina sebep olur (2). Hasarli endotelyumda
normal bir iyilesme surecinin bilegeni olarak
trombosit, fibrinojen ve fibrinin ¢okelmesi ile
NBTE adi verilen steril pihti meydana gelir (4).
NBTE, bakterilerin beslenmesini saglayacak ve
onlarin I6kosit gibi savunma faktérlerinden
korunmasini  saglayacak vyapiya sahiptir;
dolayisiyla bakteri kolonizasyonuna yatkindir
(3). Bakteriyemi sonucu, bu steril pihti bakteriler
ile enfekte olur ve enfektif endokardit meydana
gelir.

Enfektif Endokardite Sebep Olan
Mikroorganizmalar

Ozellikle viridans tipte streptokoklar
genelde subakut enfektif endokarditin en sik
sebebi olarak gosterilmistir (5,6). Bazi yazarlar
bu streptokoklari, agiz normal florasinda siklikla
izole edildikleri igin ‘oral’ streptokoklar olarak
adlandirmigtir  (5); fakat agiz tabii ki bu
bakterilerin tek florasi degildir. Oral kaynakli
bakteriyel endokardit icin yapilan pek ¢ok
calismada, pozitif kan kiltiri elde edilen
vakalarda viridans grubu streptokoklar %70-75
oraninda izole edilmigtir (7).

Watanakunakorn ve Burket yaptiklar
calismada  (1993) Dbakteriyel = endokardit
vakalarinin % 50’sinde stafilokok tiplerinin
hakim oldugunu goéstermis ve IV lag
kullanicilarinda gorulen enfektif
endokarditlerin %60’Indan fazlasindan
stafilokoklari sorumlu tutmustur (2).
Staphylococcus aureus, akut ve tahrip edici
enfektif endokarditten sorumludur.
Cilt / Volume 16 - Say1 / Number 2 - 2015

Staphylococcus epidermidis ve S. aureus
normal deri florasinda bulunurken deri ve
nozokomiyal (hastane yollu) enfeksiyonlarda
siklikla izole edilmistir (8).

Enterokoklardan ise cogunlukla
Enterococcus faecalis (enterokokal
olgularin %90’1) ve ¢ok daha seyrek olarak da
Enterococcus faecium ve diger turler neden olur

(2).

Fakultatif anaerobik gram ()
bakterilerden olan HACEK (Haemophilus turleri,
Actinobacillus actinomycetemcomitans,
Cardiobacterium hominis, Eikenella corrodens,
Kingella turleri) grubu bakterilerin yapilan son
calismalarda %3-5 oraninda enfektif
endokardite sebep oldugu gosterilmistir (9,10).

Mantarlar, c¢ogunlukla protetik kalp
kapakgigl endokarditinde ve iV ilag bagimlilig
ile bagisiklik vyetersizligi bulunan hastalari
etkileyen enfektif endokarditte gorilmektedir.
Mantarlardan Candida ve Aspergillus tirleri
baskin olup, Aspergillus kan Kkudltird negatif
enfektif endokardit ile sonuclanir, dolayisiyla
teshisi glg olabilir (1). Olim orani oldukga
yuksektir (>%50)

Mikrobiyal Baglanma

Klasik enfektif endokardit patojenleri (S.
aureus, Streptokok tirleri ve Enterokok turleri)
hasarli kapaklara tutunabilme, varliklarini
surdurebilecekleri enfekte vejetasyonlar
meydana getirebilme gibi ortak yeteneklere
sahiptir (1). Bu mikroorganizmalarin hasarli
kapaklar Gzerindeki steril pihtida bulunan
fibrinojen,  fibrin,  trombosit  proteinlerine
tutunmaya ve  trombosit  aktivasyonunu
tetiklemeye aracillk eden ¢ok sayida yuzey
determinanti, sahip olduklari en énemli virilans
faktorlerindendir (1).

Gram (+) bakterilerin Clumping faktor A
ve B, fibronektin baglayici protein ve tip-1
fimbrial subunit (FimA faktor) denilen adeziv
matriks molekullerine sahip oldugu gosterilmistir
(3,11,12). Yine Gram (+) bakterilerden
Enterokoklarin ekstra seluler matriks
proteinlerine baglanmasini dolayisiyla
endokarditte  hasarli  dokuya tutunmasini
saglayan ¢ok sayida yluzey adezivi (Esp, Ace,

Agregasyon  substansi, Efa A, VvSs.)
bulunmaktadir (13).
FimA faktdér, viridans streptokoklarda

bulunmaktadir. FimA, endokardite sebep olan
potansiyel virllans faktérd olup (3), NBTE
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bunyesindeki fibrin ve trombositlere baglanan
major adezindir (14). NBTE ylzeyinde bulunan
fibronektin  isimli  glikoprotein  bakteriyel
adezyonda rol oynayan 6nemli bir mediyatordur
(14). NBTE’ ye bakterinin tutunmasiyla fibrin ve

trombosit yigihmi stimile olur. Bu sayede
mikroorganizmalar hizla ¢ogalir. Baglanan
mikroorganizmalarin %90’Indan fazlasi
metabolik  olarak inaktiftr. Bu  durum,
antibiyotiklerin bakterisidal etkisini
sinirlandirmaktadir (14).

Trombositler tarafindan uretilen
trombosit mikrobisidal protein (TMP),
mikroorganizmalarin plazma membranini

parcalayarak onlari &ldirmektedir. Enfektif
endokardite sebep olan bakteriler TMP’ye
direng gosterirken, diger bakteriler bu proteine
duyarhdir (1).

Gram (+) bakterilerin komplemana
direncli olmasi da konak savunmasindan
kurtulmalarini saglayan bir diger faktérdar (1).

Enfektif Endokarditin Semptomlari

Enfektif endokarditin semptomlari; ates,
anemi, pozitif kan kualtlrd, kalp GfGramaddr.
islem sonrasi gériilen ates ilk semptom olabilir
ve atlanmamasi gerekir. Ayrica halsizlik, kilo
kaybi, gece terlemeleri, anoreksi ve eklem
agrilari eslik edebilir. Emboli sonucu gogus ve
karin agrisi, koérllk, paralizi ve emboli gorular.
Deri ve mukozal dokularda petesiler, tirnaklarda
cizgisel tarzda hemoraji gorulebilir. Osler’in
subkutan nodulleri (parmak uclarinda agrili,
kiguk, subkutan noddller), Janeaway lezyonlari
(avu¢ ve ayak tabaninda basingla beyazlayan
kirmizi benek seklinde) ve retinal hemorajiler de
gérilebilir.  Enfektif endokarditin en dnemli
komplikasyonu  diger organlara  emboli
gondermesidir  (15). Enfektif endokarditin
laboratuar, elektrokardiyogram ve
ekokardiyogram  bulgulari  Tablo 1° de
gosterilmistir.

Ekokardiyogram
bulgular

Laboratuar bulgulan Elektrokardiyogram

1
Lokositoz Uzamis PR araligi alvuler perforasyon

Artmig eritrosit sedimentasyon | Koroner arterdeki emboliye
orani bagli miyokard infarktusu

Vejetasyon

Pozitif romatoid faktér

Pozitif C reaktif protein

Artmig serum immanoglobulinleri

Pozitif kan kaltara

Tablo 1. Enfektif endokarditin
elektrokardiyogram ve
bulgulari (15)
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laboratuar,
ekokardiyogram

Dental Prosediirler Ve Enfektif
Endokardit
Agiz hijyeni ile enfektif endokardit

arasindaki iliski ilk defa 1909 yilinda Horder
tarafindan ortaya atiimistir: ‘Enfeksiyon daha
Onceden skleroze olmug endokardiyum uzerine
gelisir ve enfeksiyon kaynagi cogu vakada
agizdir (16). Cogu dental islem veya oral
manipulasyonlar sonucu mikrobiyal acidan
zengin mukozal  yUzeyin  travma ile
zedelenmesiyle genellikle gegici (10 dakikadan
kisa slren) ve disuk dereceli (1-100 cfu/ml
kanda) bakteriyemiye sebep olur (1). Tibbi
girisimler sonrasinda, 0Ozellikle yatkinlagtirici
faktorler bulunan hastalarda bakteriyeminin

enfektif endokardite yol acabilecegi
dugundlmektedir. Profilaktik ~ antibiyotikler
bakteriyemiyi azaltabilir, 6nleyebilir ya da

bakteri ozelliklerini degistirip endotel yuzeyine
tutunmalarini engelleyebilir; bu sayede enfektif

endokardit  onlenebilir.  Yapilan  hayvan
calismalarinda antibiyotiklerin bakteri
inokulasyonu sonrasi enfektif endokarditi

Onledigi gorulmastir. Profilaksi tavsiyeleri, bu
hayvan calismalarina dayanmaktadir (1). Blyuk
damarlarda veya kalbinde anatomik hasari olan
hastalar endokardit agisindan buyuk risk tagir.
Dental girisimler sonrasinda gecici bakteriyemi
icin bildirilen insidans oranlari blyuk farkhlik
go6stermekte ve %10-100 arasinda
degismektedir (1). Diger tibbi girigsimler sonrasi
bakteriyemi orani ise bundan daha azdir.
Bakteriyemi sonrasi gelisen enfektif
endokarditte mortalite orani %10-30 arasi
degdiskenlik gostermektedir (17).

Dental bir girisim olmadan da gunluk
oral manipulasyonlar sonrasi bakteriyemi
gelisme riski oldugu yapilan c¢alismalarda
gOsterilmistir. Everett ve Hirschmann (1977)
yaptigi calismalarda dental islemlere bagl
bakteriyeminin genelde 10 dakikadan kisa
surdagunu  belirtmigtir (14). Roberts ve ark.
(1992), dental prosedir bagh bakteriyeminin
kisa sireli oldugu gérusuni desteklemis, pozitif
kan kualtirindeki en ylksek bakteri frekansinin
dis cekiminden 30 saniye sonra geligtigini
bulmuslardir (18). Durack ve Beeson yaptigi
hayvan calismalarinda  endokardiyumdaki
bakteri  kolonizasyonu baglangicinin  kan
dolasimina bakteri gegisinden dakikalar sonra
gerceklestigini bulmuslardir (19). Gunluk oral
manipulasyonlarin, 6rnegin; dis firgalamanin
%?20-68, agiz calkalama solusyonu kullaniminin
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%7-50, kirdan kullaniminin %20-40,
cignemenin  %7-51 oraninda bakteriyemiye
sebep oldugu ve bu oranlarin dental islemler
sonrasl bakteriyemiden daha ylksek oldugu
g6rilmustdr (20). Dental prosedurler sonrasi
kandaki bakteri sayisi <10.000 cfu/ml kan
olarak Dbelirlenmigti;, bu sayr rutin oral
manipUlasyonlar sonrasi sayimlara oldukca
yakindir (18). Bu durumda enfektif endokarditin
oral kavitedeki bakterilerce olusturuldugu ve
dental islemlerden c¢ok gunluk aktivitelerden
kaynaklandigi soylenebilir. Ayrica oral hijyeni
koéti hastalarda dental girisim olmadan da
bakteriyemi geligsebilmektedir ve bu hasta
grubunda dental iglem sonrasi bakteriyemi
orani daha yuksektir (17,21). Van Der Meer ve
ark. (1992) dental islemlerin enfektif endokardit
vakalarinin ufak bir kismini olusturdugunu;
dolayisiyla profilaksinin az bir hasta grubunu
enfektif endokarditten koruyacagini belirtmistir
(22). Enfektif endokardit profilaksinin etkinligi
ile ilgili kanitlarin yetersiz olugu gibi nedenlerle,
National Institute for Health and Clinical
Excellence (NICE)Ynin son ddnem enfektif
endokardit profilaksisi ile ilgili kilavuzlarinda,
dental girisimler oncesinde antibiyotik
profilaksisinin 6nerilmedigi gértlmektedir (23).

Profilaksinin risk ve yararlari
degerlendirilecek olursa (1):

1) Dental islem sonucu enfektif
endokardit gelisme riski ¢ok  dusUktdr
dolayisiyla tek bir enfektif endokardit olgusunun
onlenmesi icin muazzam sayida hastaya tedavi
uygulanmasi gerekecektir.

2) Enfektif endokardit tanisi almis
hastalarin blyuk boéluminde, hastalia neden
olabilecek onceki tibbi veya dental girisim
belirlenememektedir.  Profilaksi  etkinlik ve
uyumunun %100’e yaklastigi varsayilsa bile, bu
g6zlem iki sonuca yol agcmaktadir:

-Enfektif endokardit profilaksisi en iyi
durumda bile hastalarin ancak kiglk bir
bélimunu koruyabilir (24).

-Hastalarin buyuk boliminde enfektif
endokardite neden olan bakteriyemi gorinirde
baska bir kaynaktan koken almaktadir.

3) Antibiyotik uygulamasinda dugik de
olsa bir anafilaksi riski vardir dense de
literatlirde enfektif endokardit profilaksisi igin
oral amoksisilin  uygulanmasindan  sonra
Olumcul  anafilaksi  gelisen  hicbir  olgu
bildirilmemigtir.

4) Antibiyotiklerin yaygin bigcimde ve
siklikla uygunsuz kullanimi, direncli
Cilt / Volume 16 - Say1 / Number 2 - 2015

mikroorganizmalarin gelisimine yol
acabilmektedir. Ne var ki, enfektif endokardit
profilaksisinde antibiyotik kullaniminin genel
diren¢ sorunundaki payi bilinmemektedir.

Antibiyotik Profilaksi Protokolleri

Ulusal kardiyovaskdiler tip derneklerinin
son dénemde olusturduklari kilavuz komiteleri,
bu alanda var olan bilimsel kanitlari yeniden
degerlendirmislerdir. Bu komitelerin tek tek
tavsiyeleri bazi agilardan farkhlik gdsterse de,
benzer sekilde ve birbirlerinden bagimsiz olarak
dort sonuca ulagmiglardir (1):

1) Var olan kanitlar, dnceki kilavuzlarda
tavsiye edilen yaygin antibiyotik profilaksisinin
kullanimini desteklememektedir.

2) Profilaksi yalnizca en yuksek risk
grubundaki hastalarla (en ylksek enfektif
endokardit insidansi olan vel/veya enfektif
endokarditten kaynaklanan olumsuz sonlanim
riski en yuksek olan hastalar) sinirl tutulmahdir.

3) Enfektif endokardit icin gecgmiste
belirlenen antibiyotik profilaksisi endikasyonlari
azaltiimalhdir.

4) lyi agiz hijyeni ve diizenli dis hekimi
muayenesi enfektif endokarditin dnlenmesinde
Ozellikle Gnemlidir.

Amerikan Kalp
Profilaksi Rehberi, 2007

Dernegi (AHA)

1997°’de AHA, bakteriyemiye sebep olan
dental islem uygulanacak, kardiyak rahatsizlia
sahip hastalari enfektif endokarditten koruma
amagcli antibiyotik profilaksi rejimi tavsiye
etmistir. Riskli hastaliklari ylksek, orta, dusik
risk grubu olarak siniflandirmig, yiksek ve orta
risk grubu igin mutlak profilaksi tavsiye etmis,
riskli dental islemleri de belirtmigtir.

2007 vyiinda AHA yeni bir rehber
hazirlamis, bazi hastaliklar icin profilaksi
endikasyonu kaldirilmistir. Buna goére profilaksi
endikasyonu olan hastaliklar, 1997'de
yayinlanan rejimdeki yuksek risk grubu
hastalari icermektedir (Tablo 2).

Yukarida bahsedilen durumlarin

haricinde konjenital kalp defektlerinin hicbir
formunda profilaksi artik tavsiye edilmemektedir.
Protetik materyal yerlegtirilerek onarilan kalp
defektlerinde, protetik materyalin
endotelizasyonu, islem sonrasi ilk 6 ay icinde
olustugundan bu sure zarfinda profilaksi tavsiye
edilmektedir.
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+ Protetik kalp kapake¢ig tasiyanlar

+ Bakteriyel endokardit hikayesi olanlar

+ Ciddi konjenital kalp hastaligi clanlar:
* Tamir edilmemis veya tam tamir edimemis siyanotik konjenital kalp
hastaliginda (palyatif sant ve konduit takilmis hastalar dahil)
* Tam tamir edilmis konjenital kalp hastalidinda post-op ilk 6 ay boyunca (6rn:
cerrahi veya kateter islemiyle yerlestirilen protetik materyal)
* Tamir edilmis konjenital kalp hastali§inda protez etrafinda reziduel defekt
mevcudiyetinde

+ Kapakgik problemi yasayan kalp nakli olmus hastalar

Tablo 2. AHA'nin 2007 yilinda yayinladigi
rehbere gore antibiyotik profilaksisi
uygulanmasi gereken hastaliklar (20)

Protetik kalp kapakgik ameliyati éncesi,
miamkin oldugunca tim dental islemler
bitiriimelidir. Bodylece dental islem sonrasi
enfektif endokardit gelisme olasili§i azalacaktir
(14).

Burada belirtilen kardiyak rahatsizliklar
haricinde profilaksi gerektiren diger durumlar
Tablo 3’ te gosterilmistir.

Immun-problemli hastalar
e llag kullammi sonucu gelisen immiin yetersiziik (kemoterapi, bas-boyun
bélgesi radyoterapisi, steroid tedavisi gibi)
+ Enfeksiydz immin yetersizlik (HIV-AIDS gibi)
« Immin yetersizlik eslik eden metabolik hastaliklar (insulin bagiml tip-| diabet/
kontrolsuz diabet gibi)
* Valvulopatiye yol agmis konjenital veya kazanilmig otoimmin hastaliklar (6rn:
sistemik lupus eritematozus, romatoid artrit)
Sant takilmis hastalar
* AV (arterio-venoz) santl renal hemodiyaliz hastalari
* VA (ventrikilo-atrial) santh hidrosefali hastalari
Cerrahi sonrasi durumlar
¢ Yeni yapiimis organ veya doku nakli
* Splenektomi
Kanama problemli hastalar
+ Trombositopeni
e Hemofili
+ Von Willebrand hastaligi
Tam eklem protezi yerlestirimis hastalar (25) (American Academy of Orthopaedic
Surgeons (AAQS)- 2009)

Tablo 3. Kardiyak rahatsizliklar haricinde
profilaksi gerektiren diger durumlar (29)

ingiltere’de yilda yaklagik 1.35 milyon
risk grubu hastaya dental islem yapildidi
(codunlukla mitral valv prolapsusu), bunlarin
sadece %50’sinde profilaksi uygulandidi; buna
ragmen yilda sadece 1500 hastada enfektif
endokardit gelistigi ve bu hastalarda
bakteriyemi kaynaginin buyuk cogunlukla non-
dental orijinli oldugu gésterilmistir (16). ingiliz
Antimikrobiyal Kemoterapi Toplulugu (BSAC)
en son yayinladigi profilaksi rejiminde sadece 3
tip hastada antibiyotik profilaksisini tavsiye
etmistir; gecirilmis enfektif endokardit hikayesi,
protetik kapakcik tasiyan hastalar ve cerrahi
olarak yerlestiriimis pulmoner sant ve konduit

tagsiyan  hastalar  (16). Mitral  valv
prolapsusunda ise profilaksiyi tavsiye
etmemistir

Post operatif enfeksiyonlara karsi

antibiyotik profilaksisi esaslari Burke, Polk ve
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Stone’'un klinik ¢alismalarina dayanir. Bu
esaslar 6zetle sunlardir (17):

1. kural: Antibiyotik  profilaksisi
uygulamasi igin islem sonrasi enfeksiyon riski
yuksek olmalidir.

2. kural: Antibiyotik profilaksisi igin
kullanilacak antibiyotik;

a) Enfeksiyona sebep
mikroorganizmalara karsi etkili olmali,

b) Plazmada ylksek konsantrasyona
ulasmali,

c¢) Ciddi yan etkisi olmamalidir.

Oral kavitedeki iglemlerden buyuk
olasilikla sorumlu tutulabilecek mikroorganizma
tirh streptokoklar oldugundan tercih edilecek
antibiyotik amoksisilin olmali; penisilin alerjisi
varsa klindamisin tercih edilmelidir.

3. kural: islemler sirasinda dokulardaki
antibiyotik dizeyi maksimum olmalidir. Bu
nedenle, antibiyotigin dental islemin yapilacagi
vakite gére alim zamani énem tasir. islemden
saatler 6énce alinan antibiyotik yerine 1 saat
onceki alim, serum antibiyotik duzeyinin en
yuksek seviyede olmasini saglar.

4. kural: Antibiyotik profilaksisi sinirli bir
sire  etkindir; yapillan iglem,  zorunlu
kalinmadikc¢a 6 saatin Uzerine ¢ikmamalidir.

AHA’nin 2007’de yayinladigi profilaksi
rejimine gbre dental iglemlerden o6nce
uygulanacak antibiyotik cinsi, dozu ve ne kadar
sure Once alinmasi gerektigi ise Tablo 4’te
gosterilmistir.

1997'de AHA, vyayinladigi profilaksi
rehberinde onceki rejime gore su degisiklikleri

olacak

yapmigtir:

-3 g’lik amoksisilin dozunu 2 (g'ye
disUrmustar. Yapilan c¢ahsmalarda, 2g’lik
amoksisilinin -~ uzun sure yeterli serum

konsantrasyonunu saglayabildigini ve 3 g’lik
doza kiyasla daha az yan etkiye sahip oldugu
gorulmustiar (21). Bu nedenle, erigkinlerdeki
profilaktik amoksisilin dozunun 2 g olmasi
yeterli kabul edilmektedir. Ayrica bu dozdan
sonra, serum amoksisilin dizeyinin uzun sdre
oral streptokoklarin minimum inhibitor
konsantrasyon (MIiK) degerlerinin (izerinde
kalmasi ve amoksisilinin bu suslar Gzerindeki
serum inhibitor aktivitesinin 6-14 saat devam
etmesi nedeniyle, girisim sonrasinda ikinci bir
doz verilmesi onerilmemektedir (21).
Antimikrobiyal ajanin duyarlihginin
dlclilmesinde kantitatif yéntem MIK degeridir
(26). Bu test antimikrobiyal ajanin goérulebilen
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mikrobiyal g¢ogalmayi in vitro inhibe eden en
dusuk konsantrasyonu tayin eder.

islemden 1 sa|lslemden 1 sa
Hasta Antibiyotik tirii dnce alinmasi | dnce alinmasi
gereken doz | gereken doz
(yetiskin ) (¢ocuklarda )
Oral yolda .
alabiliyorsa Amoksisilin 2g 50 mg/kg
Oral yoldan Ampisilin 2gIMAV 50 mg/kg IM/IV
alamiyorsa
Sefazolin*
Seftriakson* 19 IMIV 50 mg/kg IM/IV
Penisilin veya
ampisilin alerjisi Sefaleksin® 2g 50 mg/kg
varsa oral yoldan
Klindamisin 600 mg 20 mg/kg
Azitromisin
Klaritromisin 500 mg 15 mglkg
Penisilin veya
ampisilin alerjisi Sefazolin*
varsa ve oral Seftriaksone* Tg MV 50 mg/kg IM/IV
yoldan alamiyorsa
Klindarmisin 600 mg IM/IV 20 mg/kg IM/IV

IM: intramuskuler uygulama; IV: intravendz uygulama

*penisilin veya ampisilin kullanimi sonucu, anafilaksi, anjioddem
veya Urtiker gorilen hastalarda sefalosporin tirevleri
kullaniimamalidir.

Tablo 4. AHA’ nin 2007° de yaynladigi
profilaksi rejimine gore cocuk ve yetiskin igin
dental igslemden 1 saat Once uygulanmasi
gereken antibiyotik cinsi ve dozu (20)

-Eritromisin, gastrointestinal sistemde
olusturdugu yan etkiler ve buna bagh istenen
serum dlzeyini koruyamamasi sebebiyle artik
tavsiye  edilmemektedir. Bunun  vyerine
sefalosporin turevleri (sefaleksin, sefazolin gibi)
ya da yeni makrolid tlrevleri (azitromisin,
klaritromisin) alternatif olarak tavsiye edilmistir
aw).

Enfektif Endokardite Karsi Antibiyotik
Profilaksisinde Pratik Bilgiler

-Diger enfeksiyonlar icin oldugu gibi,
etkin enfektif endokardit profilaksisi de uygun
antibiyotigin, uygun zaman ve dozda verilmesi
ile gerceklesebilir. Boylece bakteriyemiye sebep
olan girisim slresince ve sonrasinda serumda
yeterli konsantrasyonda olmasi saglanacaktir.
ilk antibiyotik dozunun girisimin  hemen
Oncesinde alinmasi ve bagka herhangi bir
neden gerekmedikge 6-8 saatten fazla
uzatilmamasi onerilir (21). Antibiyotik
profilaksisi gerektirmeyen bir iglem sirasinda,
beklenmeyen bir kanama olursa, islem sonrasi
2 saat igerisinde profilaksi rejimi uygulanmalidir

(4).

-Profilakside penisilin alerjisi olmayan
hastalarda oral yoldan alimda semisentetik
penisilin  tdrevleri olan  amoksisilin  ve
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ampisilinden, amoksisilin tercih edilir.
Ampisilinin oral yoldan aliminda gastrointestinal
sistemden (GIS) emiliminin iyi olmamasi ve
buna bagli minimum inhibitdr konsantrasyon
degerine ulasmayan serum hacmi nedeniyle
oral yoldan tercih edilmez, parenteral olarak
kullanilir.  Amoksisilin ise gida alimindan
etkilenmemektedir ve GIS emilimi daha iyidir.

-Son 14 gln iginde baska sebeplerle
amoksisilin kullanmis hastalarda, streptokoklar
direng gelistirmis olabilecedinden, dental islem
icin yapilacak profilakside antibiyotik olarak
amoksisilin  yerine alternatif rejim tercih
edilmelidir (26). Benzer durum, antibiyotik
profilaksisi yapilmasi gereken ve romatik atesi
Onlemek icin duzenli olarak aylik benzatin
penisilin  (6rnek; Penadur, Wyeth-Ayerst)
kullanan hastalar icin de gecerlidir (17).

-Enfektif endokardit profilaksisi
gerektiren durumlarda yapilabiliyorsa tek
profilaksi ile bircok islem tamamlanmalidir.
Mumkun degilse, ikinci islem en az 10-14 gun
geciktiriimeli, duyarli mikroorganizmalarin yer
aldigir oral floranin  yeniden olusmasi
saglanmalidir (17). Bu durumda standart
profilaksi Onerileri uygulanabilir. 10-14 gln
icinde mutlaka ikinci bir islem yapilacaksa
makrolid  tdrevleri veya klindamisin ile
yapilmalidir (26). Woodman ve arkadaslarinin
1985'te yaptigi calismada, 3 g’'lik tek bir
amoksisilin - dozunun oral florada direncli
streptokok gelisimine sebep olmadigi veya ¢ok
az sebep oldugu, ikinci veya Uguncl doz
sonrasinda ise direngli izolatlarin olustugu ve 4-
7 hafta arasinda florada bulunmaya devam
ettigini gostermistir (27).

-Heparin almakta olan hastalara enfektif
endokardit profilaksisi intramuskuler yoldan
uygulanmamalidir. Warfarin kullanan hastalarda
intramuskuler  injeksiyon  kontraendikasyon
olarak kabul edilir. Bu hastalarda profilaksi
yapilmasi gerektiginde intraven6z veya oral

profilaksi rejimleri  tercih  edilmelidir  (14).
Klaritromisinin Warfarin ile birlikte kullanimi, ilag
etkilesimi  nedeniyle protrombin zamanini

istenmeyen sekilde uzatabilir. Bu nedenle
Warfarin kullanan hastalarda enfektif endokardit
profilaksisinde klaritromisin kullanilmamalidir.

Diger bilimsel dernekler de cesitli
profilaksi rejimleri yayinlamiglardir. Bunlardan
bazilari Tablo 5'te gésterilmistir.
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Oral yoldan alimda;

ESC, 2004 Penisilin alerjisi yoksa 2 g amoksisilin tedaviden
1 sa énce
Penisilin alerjisi varsa 600 mg klindamisin

tedaviden 1sa 6nce veya;
500 mg azitromisin veya
klaritromisin tedaviden 1
sa dnce

3 g amoksisilin tedaviden
1 sa dnce

Penisilin alerjisi varsa 600 mg klindamisin
tedaviden 1 sa dnce
Kapsul olarak alamiyorsa | 500 mg azitromisin
oral slispansiyon olarak” tedaviden 1 sa dénce

BSC-RCP, 2004 Penisilin alerjisi yoksa

BSAC, 2006 Penisilin alerjisi yoksa 3 g amoksisilin tedaviden
1 sa dnce
Penisilin alerjisi varsa 600 mg klindamisin
tedaviden 1 sa 6nce
Kapsil olarak alamiyorsa | 500 mg azitromisin
oral stispansiyon olarak ~ | tedaviden 1 sa énce
Buyik Britanya® da klindamisinin  slspansiyon formu

kullaniimamaktadir.
Sefalosporinler, penisiline hipersensitivite reaksiyonu (lrtiker,

anjioddem veya anafilaksi ) gosteren hastalarda kullanilmamaldir.

Cocuk dozunu AHA ve ESC amoksisilin (50 mg/kg), klindamisin
(20 mg/ kg), sefaleksin (50 mg/kg) veya azitromisin/ klaritromisin
(15mg/kg) olarak belirlemistir. BCS, RCP ve BSAC ise gocuklar
icin amoksisilin (> 10 yas igin yetiskin dozu; 5-10 yas icin, 1,5 g; <
5 yas i¢in, 750 mg), klindamisin (> 10 yas i¢in yetiskin dozu; 5-10
yas icin 300 mg; < 5 yas i¢in 150 mg) veya azitromisin (>10 yas
yetiskin dozu; 5-10 yas 300 mg; <5 yas 200 mg) tavsiye eder.

Parenteral ahmda
ESC, 2004 Penisilin alerjisi | 2 g ampisilin veya amoksisilin(IV) tedaviden
yoksa 30-60 dk dnce
BCS-RCP, Penisilin alerjisi | 2 g ampisilin veya amoksisilin (1V) anestezi
2004 yoksa enjeksiyonu sirasinda
150 mg klindamisin(oral/ 1V) ik dozdan 6 sa
sonra
Penisilin alerjisi 300 mg klindamisin(IV)" anestezi enjeksiyonu
varsa sirasinda,
150 mg klindamisin(oral/ 1V) ilk dozdan 6 sa
sonra
BCS-RCP, Penisilin alerjisi | 2 g amoksisilin+ 1.5 mg/kg gentamisin (IV)
2004 yoksa tedaviden 30 dk énce
Protetik kalp
kapakgigi 1 g amoksisilin(oral/ 1V) ik dozdan 6 sa sonra
tasiyan/
endokardit
hikayesi olan
hastalarda;
Penisilin alerjisi | 1 g vankomisin (IV) "+ 1.5 mg/kg gentamisin
varsa (1V) tedaviden 6nce
BSAC, 2006 Penisilin alerjisi 1 g amoksisilin(lV) tedaviden hemen énce
yoksa veya anestezi enjeksiyonu sirasinda
Penisilin alerjisi | 300 mg klindamisin(IV)" tedaviden hemen
varsa dnce veya anestezi enjeksiyonu sirasinda

" en az 10 dk da verilir.
2 sa boyunca verilir.

Tablo 5. Avrupa Kalp Dernegi (ESC; 2004),
ingiliz Kalp Dernegi ve Londra Hekimler Kraliyet
Koleji (BSC-RCP; 2004), ingiliz Antimikrobiyal
Kemoterapi Toplulugu (BSAC; 2006)nun
yayinladigi oral ve parenteral alimda profilaksi
rehberleri (2)

. Antibiyotik Profilaksisinde Kullanimi
Onerilen Antibiyotikler (17)

Penisilin tlirevleri

Penisilin, hicre duvari sentezini inhibe
eder. insan hiicrelerinde hiicre duvari
bulunmadigindan insan hicre yapilarini
bozmazlar. Bakterisid etkilidir. Bobrek yoluyla
vicuttan atilir. Ozellikle Gram (+) rodlara, Gram
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(+) ve (-) koklara kargi oldukga etkindir.
Dolayisiyla odontojenik enfeksiyonlarda etkindir.

Semisentetik penisilin  tlrevleri olan
ampisilin ve amoksisilin, penisilin ile benzer

antibakteriyel spektruma sahiptir. Oral alimda
amoksisilinin absorbsiyonu ampisilinden
yuksektir; biyoyararlanimi %70-80'dir.

Amoksisilinin - organik sivilara ve enfekte
dokulara difizyonu iyidir, bakterisidal etkisi
daha fazladir. Anne sitline gecisi minimaldir.
Amoksisilinin %60’1 ilk 4 saatte idrarla atilir.

Son zamanlarda gelisen  direng
problemine karsi (6zellikle bakterinin  beta
laktamaz Uretmesi) beta laktamaz inhibitoru
iceren turevleri Uretildi. Bunlar sulbaktam icerikli
ampisilin ve klavulanik asit i¢erikli amoksisilindir.

Penisilinin en sik karsilasilan ve en
onemli yan etkisi nifusun %3-5'inde gorulen
hipersensitivite reaksiyonlaridir. Ozellikle oral
alimdan sonra goérilen anafilaksi (4/10.000-

100.000) hayati tehdit eden ciddi bir
reaksiyondur.
Penisilin  hamilelerde de guvenle

kullanilabilir; Food and Drug Administration
(FDA), grup-B olarak belirlemistir.

Sadece ileri bébrek yetmezligi
durumunda doz ayarlamasi gerekir. Beta
laktamaz inhibitord kombinasyonuyla
kullanildiginda ise bu hastalarda daha
tehlikelidir.

Klindamisin

Bakteri ribozomunun 50S subunitini

etkileyerek protein sentezini inhibe eder.
Bakteriyostatik etkilidir. Karaciger yoluyla itrah
olur. Gram (+) aerobik koklara ve Gram (-)
anaerob ¢omaklara etkilidir. Gram (-) aerobik
comaklara etkisizdir.

Absorpsiyonu oral yolla tama yakindir.
Dagihimda ise dokularin goguna geger, 6zellikle
kemikte dagilimi ¢ok iyidir.

En 6nemli yan etkisi antibiyotige bagli
diare (%0.3-2) ve pseudomembrandz Kkolittir
(%1.9-20).

Hamilelerde kullanilabilir; FDA’ ya goére
grup- B’ dir (Tablo 6).

Sefalosporinler

Beta laktam grubu antibiyotiklerdendir.
Etki  mekanizmasi penisilinlere  benzer.
Bakterisid etkilidir, bdbrekten itrah olur. Oral
yoldan profilaksi yapilamayan hastalarda
verilebilecek olan  sefazolin 1. kusak,
seftriakson 3. kusak; penisilin alerjisi olan
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hastalarda oral yoldan verilebilecek olan
sefaleksin 1. kusak sefalosporin tlrevidir.
Kusak sayisi blytdikce beta laktamaz direnci
artmaktadir. Sefalosporinlerin en 6nemli yan
etkisi anaflaksi reaksiyonudur, penisilin alerjisi
olan hastalarda capraz reaksiyon
gelisebilmektedir.

Makrolid tiirevleri

Bakteri ribozomunun 50S alt Gnitini
etkileyerek protein sentezini inhibe eder.
Bakteriyostatik etkilidir. Karaciger yoluyla itrah
olur. Gram (+) bakterilere etkilidir, Gram (-)’ler
ise dogal direnglidir.

Makrolid grubu antibiyotikler; eritromisin,
klaritromisin, azitromisin, spiramisin’dir. AHA,
1997'den itibaren olusturdugu rejimlerde
eritromisini, gastrointestinal sistemde
olusturdugu yan etkiler ve buna bagh istenen
serum duzeyini koruyamamasi sebebiyle artik
tavsiye etmemektedir. Bunun yerine
sefalosporin turevleri (sefaleksin, sefazolin gibi),
ya da yeni makrolid turevleri (azitromisin,
klaritromisin) alternatif olarak tavsiye edilmistir.
Beta laktam alerjisinde tercih edilir.

Hamileler i¢in kullanimda eritromisin ve
azitromisin FDA'ya gbre grup-B iken;
klaritromisin grup-C’dir (Tablo 6).

A Kategorisi: Gebelerde en guvenilir ilaclardir.

B Kategorisi: Bu ilaglarin hayvanlarda teratojenik etkileri olduguna dair bir kanit
bulunamamistir; ancak insanlarda kontrollll inceleme yoktur. Gebelerde gerekiyorsa
kullanilabilir.

C Kategorisi: Hayvan incelemelerinde teratojenik etkileri bulunmus, ancak
insanlarda kontrolli inceleme yoktur.

D Kategorisi: Insan fetusu Uzerine zararlh etkileri gosteriimisti. Fakat gebe
kadinlarda kullanilmasinin yararimin, fetusa zararnina gére fazla olmasi soz
konusudur.

X Kategorisi: Fototoksik etkileri gosterilmistir. Kullanimi kontrendikedir.

Tablo 6. FDA’ ya gore ilaglarin teratojenite
siniflandirmasi (28)
Onerilen

Antibiyotik  Profilaksisi

Dental iglemler

Yalnizca disetinin ya da disin periapikal
bdlgesinin manipulle edildigi dental islemlerde
ve agiz mukozasi perforasyonlarinda antibiyotik
profilaksisi dUgunUlmelidir. Bakteriyemi riski
bulunan ve antibiyotik profilaksisi ©nerilen
dental igslemler ile profilaksi tavsiye edilmeyen
dental igslemler tablo 7’ de gdsterilmigtir (29).

Bahsi gecen dental iglemler haricinde
dis fircalama, dis ipi kullanimi, c¢igneme gibi
glnlik oral manipulasyonlar sonucu gegici
bakteriyemi gelismekte; dolasima gecen bakteri
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oraninin dental prosedir sonrasi bakteri
gecisinden daha fazla oldugu bilinmektedir.
Oral hijyeni koéti olan hastalarda dental
girisimlerden bagimsiz olarak da bakteriyemi
gbzlenebilmektedir ve sb6z konusu hasta
grubunda girisim sonrasi bakteriyemi oranlari
daha yuksektir (23).

Bakteriyemi riski bulunan ve antibiyotik profilaksisi onerilen dental islemler

Sert ve yumusak dokularda ciddi kanamaya sebep olabilecek cerrahi iglemler

Dis gekimleri

Avulse dislerin reimplantasyonu

Periodontal tedaviler (periodontal cerrahi, antibiyotik fiber/striplerin subgingival

yerlestirilmesi, kazima ve kok duzeltimi, periodontal sondlama)

Dental implant uygulamalari

Kok kanal tedavileri

Ortodontik bant yerlestirme

Intraligamenter/ intraosseoz anestezi

Kanamaya sebep olabilecek dis/ implant polisaji

Profilaksi onerilmeyen dental islemler

Restoratif dental iglemler

Lokal anestezi (intraligamenter/ intraosseoz anestezi harig)

Kanal ici post yerlestirme

Rubber-dam uygulamalari

Suturlarin alinmasi

Protetik/ ortodontik apareylerin uzaklastiriimasi

Ortodontik braket uygulamalari

Olgt alimi

Florid uygulamalar

Radyograf alinmasi

Kendi kendine dusen sut disleri

Dudak ve adiz mukozasi travmalari

Tablo 7. Antibiyotik profilaksisi tavsiye edilen ve
edilmeyen dental islemler (29)

Enfektif endokardit vakalarinin %8'ini,
dental islem uygulanmayan periodontal ya da

dental enfeksiyonu olan hastalar
olusturmaktadir (30). Forner ve ark.’nin
periodontal agidan saglikl, gingivitis ve

periodontitis teshisi konmus hasta gruplarinda
dis fircalama, ¢igneme ve kok yuzeyi duzeltme
(scaling) sonrasi  bakteriyemi insidansini
Ol¢tigu bir calismada, periodontitisli hastalarda,
gingivitisli  hastalara kiyasla daha fazla
bakteriyemi  gelistigini  gostermistir ~ (31).
Gingivitis ~ ve  periodontitisli  hastalarda,
periodontal sondlama sonrasi gelisen
bakteriyemi insidansinin karsilastirildigi baska
bir calismada ise, sadece ginigivitise kiyasla
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periodontitisli hasta grubunda daha yuksek
bakteriyemi insidansi goraldigu belirtilmistir
(32). Bu bulgular iyi oral hijyenin enfektif
endokarditin Onlenmesindeki onemini
vurgulamaktadir. ingiliz Antimikrobiyal
Kemoterapi  Toplulugu (BSAC), 2006'da
yayinladigi rehberde, hastanin dental islem
oncesi 10 ml klorheksidin ile 1 dakika boyunca
agiz calkalamasi yapmasinin bakteriyemi riskini
azalttigini  belirtmektedir (14). Tomas ve
arkadaglarinin yaptigi calisma, c¢ekim &ncesi
klorheksidin ile yapilan c¢alkalamanin iglem
sonras! bakteriyemiyi ortadan kaldirmasa da
azalttigini  ortaya koymustur (33). Topikal
antibiyotik uygulamasinin bakteriyemi Uzerine
etkisinin incelendigi bir c¢alismada, ¢ekim
yapilacak hastalara igslem 6ncesi oral yoldan ve
topikal amoksisilin uygulamasi yapilmistir.
Profilaksi yapilmamis kontrol grubuyla (%89)
topikal profilaksi uygulanmis grup (%60)
arasinda bakteriyemi acgisindan anlamli bir
farkhlik bulunamazken, oral yoldan profilaksi
yapilan grupta bu gruplara kiyasla daha duasuk
oranda bakteriyemi (%10) gelismistir (34).
Endodontik  tedavilerde  bakteriyemi
gelisme olasiligiyla ilgili yapilmis calismalar
mevcuttur. Apikal foramenden tasilarak yapilan
kanal preparasyonunda, bakteriyemi riskinin
daha yuksek oldugu gozlenmigstir. Debelian ve
arkadaslarinin yaptigi calismada, 26 hastanin
13’Unde apikal foramenden 2 mm tasarak; diger
13’Unde kok kanal iginde, apikal foramenin 1
mm gerisinde preparasyon yapimistir (35).
islem sirasinda ve 10 dakika sonrasinda kan
ornekleri alinmistir. Apikal foramenden tasarak
preparasyon yapilan hastalarda bakteriyemi
insidansinin daha yuksek oldugu gorulmuagtur.
Bender ve arkadaslarinin yaptidi benzer bir
calismada ise (2009); 50 adet hastanin
26'sinda kok kanali icinde, 24’Unde apikal
foramen ilerisinde preparasyon yapilmig; apikal

foramenden tasarak preparasyon yapilan
grupta %12 oraninda bakteriyemi insidansi
saptanmistir (36).

Lamey ve arkadaslarinin  yaptigi

calismada (1985), non- neoplastik tukiruk bezi
hastaligina sahip hastalarda sialografi yapiimis;
islem 6ncesi ve islem sirasinda araliklarla kan
Ornekleri  alinarak  bakteriyemi  acisindan
degerlendirilmigtir. Hastalarin %30’unda islemin
cesiti asamalarinda  bakteriyemi  gelistigi
gOzlenmistir (37).
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Sonug¢

Guncel  veriler 1siginda,  enfektif
endokardit profilaksisi icin belirlenen
endikasyonlarin ~ daraltildigi  sdyleyenebilir.

Enfektif endokardit, prognozu kotlu seyreden ve
mortalitesi yUksek bir hastaliktir. Dolayisiyla
profilaksi gerektiren durumlar agisindan guncel
veriler takip edilmeli, profilaksi uygulamasi
gerektiren dental islemler sirasinda risk grubu
hastalar atlanmamali ve gereksiz antibiyotik
kullanimindan kaginilimalidir. iyi adiz hijyeninin
onemli oldugu unutulmamalidir. Risk grubu
hastalar ve yakinlar bu konuda
bilgilendirilmelidir.
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