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Wstep

Szacunkowe dane dotyczace czestosci wystepowania
infekcji implantowanych stymulatoréw serca lub kardio-
werteréw-defibrylatoréow (ang. cardiac device infection, CDI)
pokazujg jej wzrost 0 124% w ciggu ostatniej dekady [1].
Poniewaz rosnie znacznie liczba implantowanych urzadzen,
infekcje stanowig coraz czestszy problem. Leczenie zacho-
wawcze bez usuwania urzadzen nie przynosi zadowalaja-
cych wynikéw [2-5].

Przewaza opinia, ze zainfekowane urzadzenia nalezy
usuwac, dlatego ze chorobowos¢ i $miertelnos¢ zwigzana
z infekcja stymulatoréw serca i kardiowerteréw-defibryla-
toréw (ang. implantable cardioverter-defibrillators, ICD) jest
duza [6, 7]. Czestosc infekcji stymulatoréw wynosita w prze-
sztosci 0,13-19,9%, a ICD do 0,8% [8, 9].

Ocena infekcji uktadu stymulujacego
lub kardiowertera-defibrylatora

Przy ocenie, czy doszto do infekcji uktadu stymulujace-
go lub ICD, nalezy wzigé pod uwage stan miejscowy kie-
szonki i okolicy, bakteriemie (ang. blood stream infection,
BSI) z lub bez zapalenia wsierdzia, potencjalne wrota in-
fekcji.

Stan miejscowy

W ocenie stanu miejscowego postugujemy sie naste-
pujacymi kryteriami: rumien, podwyzszona temperatura,
chetbotanie, rozejscie sie brzegbw rany, tkliwos¢ przy uci-
sku (bol), obecnos¢ ropnej wydzieliny, nadzerki przy styku
stymulatora lub elektrody ze skéra, przebicie sie urzadze-
nia przez skore. Wazne sg posiewy z kieszeni urzadzenia,
poniewaz potwierdzenie ma miejsce znacznie czesciej niz
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dodatnie posiewy krwi, zapalenie wsierdzia czy objawy

ogoblnoustrojowe [10].

Przyjmuje sie jednak, ze przy braku cech miejscowego
zapalenia kieszonki pobieranie posiewéw z kieszonki nie
jest uzasadnione, tym bardziej ze u ponad 98% chorych
nie rozwing sie objawy infekcji w pozniejszej obserwacji.

U chorych z miejscowymi cechami klinicznymi infekcji
wskazane sa posiewy tkanek torebki (2 cm? lub wiecej), po-
niewaz sg one czulsze w wykrywaniu obecnosci patogenéw
niz posiewy za pomocg wacikow (69% wynikéw pozytyw-
nych vs 31%), natomiast w razie braku objawéw miejscowe-
go stanu zapalnego wyniki obu metod sa zblizone — odpo-
wiednio 10,3 i 8,2% [11]. Technika posiewania za pomoca
wacika jest tez krytykowana ze wzgledu na czeste nadka-
Zenia i wysychanie oraz nieadekwatng liczbe przenoszonych
bakterii [12]. Badania wykazuj3 tez, ze posiewy za pomocg
suchych wacikéw przenosza ok. 19% mikroorganizméw
z podtoza z bakteriami do niezakazonych podtozy, a wacik
zwilzony sola zwieksza te liczbe do 39% [13]. Istnieje co naj-
mniej 5 przyczyn niepowodzen identyfikacji patogendw:

* intensywne leczenie antybiotykami przed rozpoznaniem
i usunieciem uktadéw stymulujacych lub ICD (nalezy
w takich przypadkach zdecydowanie preferowac techni-
ke posiewu tkanek),

* zapalenie wysiekowe, gdzie czesto w ptynie wysiekowym
nie ma bakterii,

« wolno rosnace bakterie w posiewie (np. mycobacterium),

* niewtasciwie zabezpieczony materiat,

« zagubienie informacji z laboratorium [14].

Posiewy

Zasadnicze dla rozwoju i utrzymania infekcji jest two-
rzenie tzw. biofilmu, czyli kolonii bakterii w okolicy implan-
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towanych urzadzen — po implantacji elektroda pokrywa
sie adhezynami — m.in. fibrynogenem, fibronektyna, kola-
genem, do ktorych z kolei przyczepiaja sie dzielace sie i wy-
dzielajgce rézne substancje (m.in. glikokaliks) bakterie [15].
W biofilmie istnieja skomplikowane struktury ciasno
upchanych bakterii. Komunikacja miedzy nimi zachodzi
w obrebie polimerowej macierzy z kanatami umozliwiaja-
cymi pobér substancji odzywczych i wydalanie produktéw
przemiany materii. Wtedy namnazanie bakterii jest wol-
ne, a penetracja antybiotyku staba [16]. Sporadycznie in-
fekcje nie dotycza torebki, ale innych miejsc, np. jedwab-
nych nici uzytych w czasie zabiegu, skad rozpoczyna sie
proces infekcji tkanek. Nadzerki przy styku stymulatora
lub elektrody ze skéra moga mieé réwniez przyczyne nie-
dokrwienng, a nadkazenie jest wtedy procesem wtérnym
(brak przewlektej komérkowej reakcji zapalnej).

Elektrody przechodza proces neoendotelizacji przez
ok. 8 tygodni po implantacji, podobny jest czas wtoknie-
nia w obrebie koncéwki elektrody w komorze [17].

Bakteriemia

Infekcja krwi moze towarzyszy¢ infekcji urzadzenia.
Zrédtem BSI moze by¢ zaréwno pierwotna infekcja urza-
dzenia, jak tez infekcje wtérne wewnatrznaczyniowej cze-
5ci elektrod, spowodowane zakazonymi cewnikami naczy-
niowymi oraz infekcjami pochodzacymi z uktadu
oddechowego, pokarmowego i drog zétciowych. Do chwi-
li obecnej ani czestosé BSI, ani tez jej wptyw na infekcje
urzadzenia nie byty przedmiotem odpowiednio zaprojek-
towanych, prospektywnych badan. Duze retrospektywne
badanie — 30 lat obserwacji — pokazuje, ze czestosé infek-
cji urzadzenia to 1,9 na 1000 tzw. urzagdzeniolat. Wieksza
jest w wypadku ICD — 10 na 1000 urzadzeniolat (dtuga me-
diana do wystapienia BSI, tj. 1140 dni), bez BSI czestos¢ in-
fekcji urzadzenia wynosi ok. 1,37 na 1000 urzadze-
niolat.

Odpowiada to infekcji 1-7% uktadéw [18]. Istotne jest
wykazanie tego samego rodzaju bakterii we krwi i w oko-
licy urzadzenia, tym bardziej ze liczba zanieczyszczen pro-
bek krwi jest duza (do 50%) [19, 20]. Wielu autoréw, w tym
cytowany powyzej Bekeris i wsp., twierdzi, ze jednorazo-
we stwierdzenie we krwi bakterii (inne prébki jatowe) nie
ma wiekszego znaczenia.

Diagnoze dodatkowo komplikuje fakt, ze w ok. 60%
przypadkéw przy potwierdzonym CDI nie ma klinicznych
cech CDI oraz ze posiewy krwi w wiekszosci przypad-
kéw CDI sg negatywne, chyba Ze rozwineto sie zapalenie
wsierdzia [21]. Negatywne posiewy mogg wynikac rowniez
z obecnosci wolno rosnacej mykobakterium. W czasie bak-
teriemii bardzo istotnym filtrem bakteryjnym” sg ptuca,
dlatego po implantacji czesto wystepuja objawy pseudo-
grypowe. Osadzanie sie bakterii na elektrodach lub zastaw-
kach zylnych jest zwiekszone przy zmniejszonym przepty-
wie zylnym [14].
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Rodzaje bakterii

Najczestsza przyczyna infekcji uktadéw stymulujacych
i ICD sa: Staphylococcus epidermidis (do 60%), Staphylo-
coccus aureus (35-45%), Escherichia coli (do 22%), Kleb-
siella (do 9%), Enterococcus (do 8%), Streptococcus
(ok. 6%), inne (14%) [22, 23]. Staphylococcus aureus wy-
wotuje infekcje wczednie po implantacji, Staphylococcus
epidermidis pézniej [24]. Profil bakterii rézni sie w zalez-
nosci od badanych populacji.

Bakterie skory okolicy kieszonki

Pomimo odpowiedniej aseptyki posiewy ze skéry okoli-
cy kieszonki sg dodatnie przed przemyciem ptynem dezyn-
fekcyjnym w 88,3%, z kieszonki bezposrednio po jej wypre-
parowaniu w 48%, bezposrednio przed zaszyciem w 37%.
Najczesciej izolowano gronkowce koagulazoujemne, a z te-
go rodzaju Staphylococcus epidermidis — relatywnie do cze-
stosci izolacji rzadko odpowiedzialne za stwierdzane potem
infekcje uktadéw stymulujacych (mediana wystapienia in-
fekcji 10-12 miesiecy), w badaniach molekularnych iden-
tyczne ze stwierdzanymi na skérze. Tak wiec w przypadku
Staphylococcus epidermidis mamy do czynienia z droga
,0d gory wzdtuz elektrody”. Prawdopodobnie s3 to bakte-
rie obecne w cebulkach wtosowych lub gruczotach skory.

Pomimo rzadkiego wystepowania na skérze (5 na 267),
za infekcje uktadu stymulujacego w 50% odpowiadat Sta-
phylococcus schleiferi, ale o innym wzorze biomolekular-
nym niz stwierdzany w okolicy lub w kieszonce. Bakteria
ta ze wzgledu na sposéb identyfikacji bakteriologicznej
moze by¢ mylona ze Staphylococcus aureus [25]. Wczes-
niejsze prace, z lat 80., badajace rowniez bakterie z oko-
lic rany, lozy, nosa i gardta ze wzgledu na dostepna wte-
dy metodyke bakteriologiczna sg bez konkluzji.

Gronkowce

Gronkowce sa bakteriami Gram-dodatnimi, ropotwor-
czymi, wytwarzaja tzw. slime — tj. chroniacy je ptyn. Dzie-
limy je na koagulazoujemne (relatywnie mato patogenne
— gtowny przedstawiciel to Staphylococcus epidermidis)
i koagulazododatnie (e.g. Staphylococcus aureus) [26].
Gronkowce koagulazoujemne, gtéwnie Staphylococcus epi-
dermidis, sa przyczyna najwiekszej liczby CDI (Srednio
ok. 52%). Bakterie te naleza do fizjologicznej flory skory
i Sluzéwek (oka, ucha, nosa, gardta, ust, cewki moczowej).
Wytwarzajac tzw. slime layer, powodujg, ze penetracja an-
tybiotyku zmniejsza sie lub zanika, dlatego tez niektérzy
proponuja intensywna profilaktyke okotozabiegowa. Posie-
wy z ropnia wytworzonego przez gronkowce koagulazo-
ujemne s3 z reguty ujemne [14].

Gronkowiec zlocisty

Jezeli we krwi obecny jest gronkowiec ztocisty (ang.
Staphylococcus aureus bacteremia, SAB), czestos¢ infekcji
urzadzeh jest bardzo duza — do roku 75%, potem 28%,
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Srednio 45%, przy czym w wypadku bakteriemii wystepu-
jacych do roku objawy kliniczne sg bardziej nasilone
—w ok. 40%, a po roku objawy kliniczne s3 rzadsze, na co
wskazuje jedno duze badanie prospektywne [27]. Podob-
ne wyniki w czasie przewlektej bakteriemii Staphylo-
coccus aureus lub Staphylococcus epidermidis stwierdzo-
no wiele lat wczesniej w badaniach retrospektywnych [2].

W przypadku SAB proponuje sie usuwanie urzadzen
niezaleznie od tego, czy kliniczne lub echokardiograficzne
cechy CDI s3g obecne czy nie, szczeg6lnie przy braku zré-
dta SAB. Autorzy zalecajg rowniez usuwanie urzadzeh w ra-
zie nawrotowych SAB — przy zainfekowanych urzadzeniach
powtérna infekcja wystepuje najczesciej do 12 tygodni
po przerwaniu antybiotykoterapii [28].

Bakterie Gram-ujemne

Oprécz Serratia s3 normalng flora jelit, nie wydzielaja
toksyn w odr6znieniu od bakterii Gram-dodatnich, toksy-
ny zawarte sa w Scianie bakterii i wydzielane jedynie
przy rozpadzie komérek lub przy podziale. Tworza tzw. bio-
film (ang. biofilm lub capsule forming mukoid colony) (Kleb-
siella, Proteus, Serratia) lub slime layer (Pseudomonas).
Po pewnym czasie, podobnie jak bakterii Gram-dodatnich,
nie mozna ich zwalczy¢ antybiotykami [14].

Mycobacterium

Bakteria znajdowana w glebie i okazjonalnie na skorze,
trudna do hodowania, wzrastajgca na pozywkach po okre-
sie 2 tygodni lub wiecej. Wolne podziaty i mata penetracja
antybiotyku przez Sciane komérki utrudniaja leczenie.

Charakterystyczna cechga infekcji kieszonki jest obec-
nos¢ ziarnistej tkanki przy braku materiatu ropnego [14].

Zapalenie wsierdzia

Zapadalnosé w populacji ogélnej wynosi 1,7-6,2 przy-
padkéw na 100 000 osobolat, jest 1,7 razy wieksza u mez-
czyzn [29]. Zapalenie najczesciej dotyczy wsierdzia zasta-
wek, moze réwniez wystepowacé w otworach pomiedzy
przedsionkami lub komorami, na pozostatej czesci wsier-
dzia i strunach Sciegnistych. Obecnie grupy ryzyka to nar-
komani, starsi ludzie ze zmianami degeneracyjnymi zasta-
wek, osoby ze sztucznymi zastawkami, chorzy dtugo lub
czesto przebywajacy w szpitalach oraz hemodializowani
[30-32]. Czestos¢ zapalenia wsierdzia po implantacji ukta-
du stymulujacego lub ICD prawdopodobnie jest wieksza
niz w populacji ogoélnej, co spowodowane jest rowniez
wzrostem czestosci wystepowania CDI w ostatnim 10-le-
ciu. Dane z roku 1994 méwia o 0,5% chorych, nalezy pa-
mietac takze, ze badanie echokardiograficzne przezprze-
tykowe (TEE) byto wtedy mato rozpowszechnione,
a kryteria z Duke nieznane [33].

Nie rozstrzygnieto, ktére — mechaniczne czy biologicz-
ne — zastawki sg bardziej podatne na infekcje po ok. 2 mie-
sigcach, kiedy pokrywaja sie srédbtonkiem, i w jakim cza-

sie zapalenie wsierdzia jest poréwnywalnie czeste w obu
typach zastawek [34].

Najczestsza przyczyna zapaleh wsierdzia sa Staphylo-
coccus aureus, Streptococcus spp. i Enterococus — 80% przy-
padkéw zapalenia wsierdzia. W pierwszych 2 miesigcach
od implantacji zastawek serca zapalenie wywotane jest
gtéwnie przez Staphylococcus epidermidis i Staphylo-
coccus aureus, po tym czasie gtéwnie przez streptokoki
i Gram-ujemne bakterie tzw. grupy HACEK (Haemophilus
spp., Actinobacillus actinomycetemcomitans, Cardiobacte-
rium hominis, Eikinella corrodens i Kingella Kingae). Czyn-
nikiem inicjujacym jest uszkodzenie srédbtonka, ktére mo-
ze spowodowac kolonizacje przez bakterie w tym miejscu
— wystarczy krotkotrwata bakteriemia, koficowym efektem
tego procesu moga by¢ wegetacje [35].

Proces kolonizacji przez Staphylococcus aureus jest do-
brze poznany [36], podobnie procesy patofizjologiczne
zwigzane z kilkoma innymi bakteriami [37].

Przejsciowe bakteriemie wystepuja w czasie ekstrak-
cji zebdw, zucia, mycia zebdéw, co wyjasnia, dlaczego wiek-
szo5¢ przypadkéw infekcyjnego zapalenia wsierdzia nie
jest poprzedzona procedurami inwazyjnymi, ttumaczy tez
duza liczbe zapalen streptokokowych wsierdzia. Higiena
jamy ustnej jest wiec sprawg zasadnicza w prewencji in-
fekcyjnego zapalenia wsierdzia [38]. Nie wiadomo, jaka ro-
le odgrywa w przypadku CDI.

System obrony poprzez uktad dopetniacza atakuje bto-
ne wewnetrzng, ktérag maja jedynie bakterie Gram-ujemne,
znikoma ich grupa jest odporna na ten atak. Bakterie Gram-
-dodatnie s3 odporne na dziatanie uktadu dopetniacza.

Infekcyjne zapalenie wsierdzia nie wystepuje czesciej
u 0séb z uposledzona odpornoscia, a podawanie profilak-
tyczne antybiotykéw jest efektywne, ale dotyczy niewiel-
kiej grupy oséb [36, 37].

Kryteria diagnostyczne infekcyjnego zapalenia wsier-
dzia opracowano w Uniwersytecie w Duke w 1994 r.,
a zmodyfikowano je w 2000 r. [39]. Rozprzestrzenienie sie
procesu zapalnego poza pierscienie zastawek wigze sie
z wiekszg Smiertelnoscig i czestszym rozwinieciem sie za-
stoinowej niewydolnosci serca, konieczne jest leczenie ope-
racyjne, rokowanie zalezy tez od rodzaju bakterii powodu-
jacych zapalenie [7, 40].

Smiertelnos¢ w razie wystgpienia zapalenia wsierdzia
skojarzonego z ICD waha sie w granicach 31-66%, gdy
uktad nie jest usuwany, i 18% lub mniej po usunieciu z na-
stepcza antybiotykoterapia [3, 6]. Terapia antybiotykiem
trwa z reguty 6-8 tygodni, nalezy doktadnie usuna¢ uktad
stymulujacy lub ICD i zainfekowane tkanki. Po tym okresie
niektérzy reimplantuja elektrody nasierdziowe, rezygnujac
z ponownych préb implantacji elektrod wsierdziowych [14].

Klasyfikacja zakazefi ukladéw stymulujacych

W Swietle przedstawionych powyzej zagadnien istot-
ne staje sie opracowanie jednolitej klasyfikacji zakazen
uktadéw stymulujgcych. Autorzy publikacji w periodykach
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medycznych stosuja wtasne, szczatkowe klasyfikacje,
w podrecznikach jedna z najczytelniejszych klasyfikacji po-
daje Charles L. Byrd [14], dzielgc infekcje uktadéw stymu-
lujacych na nastepujace grupy:

e zapalenie wsierdzia,

« zapalenie tkanek serca,

e zainfekowane wegetacje,

« zainfekowane implantowane ciato obce,

* bakteriemia bez cech zapalenia wsierdzia,

¢ podskérne infekcje miejscowe,

« przewlekte infekcje ograniczone do torebki,

» nadkazona przewlekta infekcja torebki,

 przewlekta infekcja torebki z tkanka ziarnista.

Usuniecie ukladu stymulujacego
lub kardiowertera-defibrylatora

Wiekszos¢ autorow proponuje usuniecie catego ukta-
du w sytuacji, gdy obecna jest bakteriemia i nieprawidto-
we obrazy w wieloptaszczyznowym badaniu TEE (rozpo-
znanie lub podejrzenie wegetacji) lub przy jednoczesnym
wystepowaniu bakteriemii i stanu zapalnego okolicy lozy,
natomiast w razie obecnosci jedynie bakteriemii bez wy-
zej wymienionych — przedtuzonga antybiotykoterapie. Nie
ma jednoznacznych opinii w przypadku SAB.

Przewaza poglad, ze w razie obecnosci wytacznie zmian
w TEE lub infekcji kieszonki bez bakteriemii nalezy usunaé
caty uktad [20, 41].

Definitywnym leczeniem CDI jest usuniecie urzadze-
nia i elektrod z nastepcza dozylng antybiotykoterapia i im-
plantacja uktadu po drugiej stronie. Usuwanie zainfeko-
wanych systeméw jest stosunkowo bezpieczne, tym
niemniej liczba powiktan nie jest mata — przy najnowszych
technikach ok. 11%, nawroty po procedurze sg rzadkie lub
nie wystepuja [42].

Czas do ponownej implantacji urzadzenia jest przed-
miotem debaty, zalezy przy tym od stwierdzanego pato-
genu i stanu klinicznego, wynosi najczesciej 36-72 godz.,
w niektorych przypadkach do 2 tygodni.

Wedtug niektérych autoréw chorzy z cechami infekgcji
kieszonki powinni by¢ leczeni antybiotykiem przez 14 dni,
a z objawami infekcyjnego zapalenia wsierdzia przez 6 ty-
godni [20]. Inni preferujg krétsze okresy, tj. 7 i 13 dni [13].

Uktad powinien by¢ usuwany w catosci, nawet gdy ob-
jawy dotycza jedynie kieszonki, dlatego ze istnieje wyso-
kie prawdopodobiefstwo kolonizacji elektrody, a reinfek-
cje sa znacznie czestsze przy leczeniu zachowawczym lub
przy usunieciu jedynie stymulatora [43]. Do momentu im-
plantacji po przeciwnej stronie u chorych bezwzglednie
zaleznych od stymulatora mozna zastosowac czasowa sty-
mulacje. Postuluje sie zmiane elektrod co 5-6 dni [21]. Dwa
badania wskazuja jednak, ze czasowa stymulacja moze
by¢ przyczyna nastepczych CDI [44, 45]. Wielu chorych
(13-58%) nie wymaga ponownych implantacji [3, 7, 46].

Wszystkie CDI powinny by¢ leczone antybiotykiem
przed usunieciem uktadu, najczesciej stosuje sie 1 g wanko-
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mycyny (wiekszos¢ gronkowcéw jest wrazliwa) i 60 mg gen-
tamycyny — dawka profilaktyczna (wrazliwa wieksza czes¢
bakterii Gram-ujemnych), po wyniku posiewu wdraza sie le-
czenie zaleznie od antybiogramu [14]. Ze wzgledu na czeste
negatywne posiewy i kryterium czasowe warto wiedzie¢, ze
wiekszos¢ gronkowcow i wiele bakterii Gram-ujemnych,
a takze niektére szczepy mykobakterii sg z reguty wrazliwe
na chinolony. Gronkowce, szczeg6lnie Staphylococcus epider-
midis, sg wrazliwe rowniez na doksycykline [14].

Warto tez pamietac, ze antybiotykoterapia jest najcze-
Sciej przygotowaniem do usuniecia zainfekowanego ukta-
du — jedynie hamuje namnazanie bakterii i zmniejsza re-
akcje zapalne organizmu. Chorzy z reguty otrzymuja ptyny
lub leki dozylnie, nie powinny by¢ one podawane po tej
samej stronie, gdzie wszczepia sie urzadzenie (potencjal-
na infekcja uktadu przez niesterylny ptyn lub lek).

Podsumowanie

Chorzy z uktadem stymulujacym lub ICD i objawami
zapalenia wsierdzia w TEE lub objawami infekcji w obre-
bie kieszeni urzadzenia powinni mie¢ usuniete te uktady,
podobnie jak chorzy z nawrotowymi bakteriemiami. U cho-
rych z pierwszym epizodem bakteriemii mozna zastoso-
wac jedynie celowang terapie antybiotykiem. Nalezy wy-
konaé posiewy tkanek okolicy zapalnie zmienionej lozy,
a nie posiewy z wymazow.

Pomimo odpowiedniej aseptyki liczne rodzaje bakterii
sg obecne w kieszonce stymulatora, jednak rzadko w sto-
sunku do czestosci ich wystepowania sa odpowiedzialne
za infekcje uktadu stymulujacego, mimo to z powodu po-
wszechnosci wystepowania stanowia istotng czesé p6z-
niejszych infekcji uktadéw stymulujacych. Staphylococcus
schleiferi s prawdopodobnie bardzo czesta przyczyna in-
fekcji uktadéw stymulujacych.

Niezbedna jest wspétpraca osrodkéw implantujacych
uktady stymulujace i ICD z laboratorium bakteriologicznym.
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