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En 34 ar gammel mann ble innlagt i sykehus
etter 4 ha vert plaget med slapphet i atte
uker. Det er uklart om han hadde feber i den-
ne perioden. Fire uker for innleggelsen had-
de han oppsekt lege, som forskrev amoksi-
cillin 500 mg tre ganger daglig i ti dager.
Dette forte til bedring av symptomene og se-
rumkonsentrasjon av C-reaktivt protein falt
fra 96 mg/1til 15 mg/l. Da han pa ny oppseok-
te lege etter ytterligere fire uker pa grunn av
okende slapphet, vekttap, brystsmerter og et
par episoder med dobbeltsyn, ble han innlagt
1 lokalsykehuset.

Ved innleggelsen var blodtrykket 147/68
mm Hg, hjertefrekvensen regelmessig med
76 slag/minutt og kroppstemperaturen var
37,2 °C. C-reaktivt protein var 40 mg/1, senk-
ningsreaksjon 40 mm og alkalisk fosfatase
var 354 U/1. En rekke blodkulturer viste ingen
oppvekst. EKG viste sinusrytme. Det frem-
kom at han 15 ar tidligere hadde fétt pavist
lekkasje i aortaklaffen, og dessuten at han i
lengre tid hadde hatt problemer med infek-
sjon i tennene.

Slapphet, vekttap og forhoyede inflamma-
sjonsmarkorer er uspesifikke symptomer
som gir liten differensialdiagnostisk veiled-
ning. Aortaklafflekkasje disponerer imidler-
tid for endokarditt og infeksjon i tannrotter
er en typisk drsak til bakteriemi. Det var
derfor grunn til d undersoke pasienten raskt
med ekkokardiografi.
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Transtorakal og transesofageal ekkokardio-
grafi viste bikuspid aortaklaff med lekkasje
av moderat grad. Venstre ventrikkel var noe
utvidet med god pumpefunksjon. P4 atrie-
siden av fremre mitralseil ble det pavist en
tumorliknende oppfylling. Sentralt i denne
oppfyllingen var det to hulrom. Heyre hjer-
tehalvdel var normal.

Fire dager etter innleggelsen i lokalsyke-
hus ble han overflyttet regionsykehuset med
spersmél om infeksigs endokarditt pad mi-
tralklaffen. Ved overflyttingen var han afeb-
ril og i relativt god allmenntilstand. Over
hjertet hertes en diastolisk dusjlyd. Han had-
de ingen petekkier eller andre ytre tegn
til perifere embolier. C-reaktivt protein var
17 mg/l, hvite blodceller 9,7 - 10%1 og
hemoglobin 13,2 g/100 ml. En rekke blod-
kulturer viste fortsatt ingen oppvekst. Sero-
logiske undersekelser var negative med hen-
blikk pd Mycoplasma og Chlamydia.

Ved sterk mistanke om infeksios endokar-
ditt, men uten oppvekst av bakterier i blod-
kulturer md man vurdere om blodkulturene
er tatt forskriftsmessig. Blodet md dessuten
dyrkes med tanke pa mikrober som ikke lar
seg dyrke pd vanlige medier, og i lengre tid
enn vanlig med tanke pd mikrober som vok-
ser sakte. Mistanke om endokarditt md der-

hjertet

for padfores rekvisisjonen. Det md ogsa vur-
deres om endokarditt kan veere fordrsaket
av mikrober som ikke lar seg dyrke. Ved ne-
gative blodkulturer er det ogsd viktig d ute-
lukke tilstander som kan simulere infeksios
endokarditt, som for eksempel kollagenoser,
revmatisk feber, tuberkulose eller Libman-
Sacks’ endokarditt. Imidlertid hadde var pa-
sient en sykehistorie som forst og fremst
tydet pd en infeksios drsak.

Antibiotikakurer tidlig i forlopet av en in-
feksios endokarditt, uten at det er tatt blod-
kulturer, anses som den vanligste drsak til
manglende vekst i blodkulturer tatt senere i
forlapet. Var pasient hadde sterk sykdoms-
folelse i forbindelse med behandlingen med
amoksicillin for innleggelse i sykehus, og
folte seg betydelig bedre etterpd. Det er der-
for mulig at pasienten har hatt en infeksjon
med penicillinfolsomme mikrober som ble
utryddet i forbindelse med penicillinbe-
handling.

EKG, rentgen thorax og ultralydundersokel-
se av lever, galle, pancreas og nyrer gav nor-
male resultater. Rontgen av kjevene viste
rotabscess, og en tann ble fjernet. MR av
hjernen viste flere mindre lesjoner, tolket
som infarkter. Transtorakal og transe@sofa-
geal ekkokardiografi bekreftet at aortaklaf-

Figur 1 Transesofageal ekkokardiografi med tokammersnitt. P4 atriesiden (VA) av mitralklaffen
(MK) ses en oppfylling med to hulrom og en paleiring pa toppen, tolket som en vegetasjon (pil)
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Figur 2 Transosofageal ekkokardiografi med langaksesnitt viser aorta,
aortaklaffen og fremre mitralseil med vegetasjon (pil). De grenne fargene
under aortaklaffen i venstre ventrikkels (VV) lumen er uttrykk for aor-
taklafflekkasje. | tillegg ses grennfarge i hulrommet til vegetasjonen, som
kan tyde pa blodstrom. Legg ogsa merke til at aortaklaffen prolaberer inn
i ventrikkelen

fen var bikuspid. Aortalekkasjen ble vurdert
som stor. Det var en normalt fungerende mi-
tralklaff med en oppfylling pa atriesiden av
fremre seil med to hulrom og en paleiring pa
toppen (fig 1). Det kunne ikke utelukkes at
det var blodstrem inne i hulrommene (fig 2).
Det ble ogsé pavist en innbukning i aortaro-
ten som gav mistanke om et abscesshulrom
(fig 3). MR av hjertet bekreftet funnene,
men gav ingen ytterligere opplysninger.

Var pasient hadde en oppfylling pa fremre
mitralseil som forst og fremst ble oppfattet
som en vegetasjon. Usikkerheten berodde
pd at oppfyllingen ikke hadde en oscilleren-
de karakter som er typisk for vegetasjoner.
Derfor ble ogsd andre differensialdiagnoser
som myksom og fibroelastom vurdert. Hul-
rommene i vegetasjonen ble umiddelbart
mistenkt for d veere abscesser (fig 1). Imid-
lertid bor man skille mellom ekte abscesser
og abscesshulrom. Ekte abscesser kan veere
vanskelige d oppdage ved ekkokardiografi
siden de inneholder puss og derfor gir sam-
me ekko som myokard. De forekommer mye
sjeldnere enn abscesshulrom og medforer
sannsynligvis darligere prognose, muligens
pd grunn av manglende blodforsyning med
vanskelig tilgjengelighet for antibiotika.
Abscesshulrom kan tenkes d veere pseudo-
aneurismer, fordrsaket av en kombinasjon
av infeksjon og hemodynamiske forhold.
Bakgrunnen for denne hypotesen er at slike
hulrom sjelden forekommer i lavtrykkskam-
re, som venstre atrium og hayre hjertehalv-
del. Hos var pasient bor hulrommet i aorta-
roten og hulrommene i «vegetasjoneny be-
tegnes som abscesshulrom og ikke som
abscesser, siden det ikke var tegn til puss.

1792

vevet rundt

14 dager etter innleggelsen i regionsyke-
huset kunne den ekkokardiografiske kon-
trollen tyde pa forverring. Det ble derfor
bestemt & operere pasienten. Bortsett fra
amoksicillin som han fikk av allmennprakti-
serende lege, var han uten antibiotika inntil
dagen for operasjonen da det ble startet in-
travenes behandling med benzylpenicillin,
dikloksacillin og gentamicin. Mitralklaffen
og aortaklaffen ble erstattet med mekaniske
hjerteklaffproteser.

Kirurgisk intervensjon ved mistanke om en-
dokarditt ma overveies ved komplikasjoner
som medforer hemodynamisk ustabilitet,
men ogsd ved manglende respons pd anti-
biotika, ved tegn til abscess, og ved fare for
gjentatte embolier. Indikasjon for operativ
behandling av vdr pasient var mistanke om
abscess pd mitralklaffen og i aortaroten,
fare for residiverende embolier og stor aor-
taklafflekkasje.

Under operasjonen viste inspeksjon av
aortaklaffen betennelsesforandringer som
bredte seg som et teppe helt fra aortaroten og
nedover pa hele fremre mitralseils ventrik-
kelside. Det forela dessuten enkelte mindre
vegetasjoner pa aortaklaffen og to smé ab-
scesshulrom i aortaroten. Ved inspeksjon
av mitralklaffen fant man at den ca. 2,5 cm
store oppfyllingen pa mitralklaffen hadde
bred basis med gjennomvekst av klaffesei-
let, og den hadde en glatt overflate.
Histologisk undersekelse av det eksiderte
vevet viste betennelsesforandringer som ved
infeksigs endokarditt (fig 4), men det var
ikke tegn til bakterier, verken ved dyrking
eller mikroskopi. Polymerasekjedereaksjon

Figur 3 Transesofageal ekkokardiografi med et snitt som delvis tilsvarer
snittet i figur 2. Innbukningen i aortaroten i naerheten av roten til fremre
mitralseil ble tolket som et abscesshulrom (pil). Den merke fremtoningen
betyr at det er et ekkofritt omrdde som er typisk for blod. Dersom det
hadde veert puss inne i hulrommet, ville det ha veert ekkotett, i likhet med

av det eksiderte vevet var negativ med hen-
blikk p&4 Mycoplasma og Chlamydia. Myk-
som og andre tumorer kunne utelukkes.

Selv om man kan stille diagnosen endokar-
ditt med kliniske kriterier, er det klargjoren-
de a fa den bekreftet ved et eventuelt kirur-
gisk inngrep. Den makroskopiske vurderin-
gen i forbindelse med operasjonen, samt de
mikrobiologiske analysene og de histologis-
ke undersokelsene av det eksiderte vevet,
skal bekrefte diagnosen.

Den histologiske undersgkelsen kunne ikke
utelukke vaskulitt. Det var imidlertid ingen
opphopning av revmatisk sykdom i familien
og verken sykehistorien, kliniske underse-
kelser eller immunologiske tester stottet den
hypotesen.

Postoperativt utviklet det seg en betydelig
mengde perikardvaeske uten at pasienten
viste tegn til alvorlig tamponade. Det ble
tappet 700 ml blodig veeske 15 dager etter
operasjonen. Perikardvaesken gjendannet
seg ikke og han ble flyttet tilbake til lokalsy-
kehuset i relativt god allmenntilstand 35 da-
ger etter innleggelsen. Total behandlingstid
for benzylpenicillin og gentamicin var seks
uker. Behandlingen med dikloksacillin ble
stoppet etter en uke. Etter seks maneders
oppfelging er han i god form uten sympto-
mer.

Diskusjon

Infeksios endokarditt er infeksjon av endo-
kard, vanligvis pa hjerteklaffene, med dan-
ning av en sékalt vegetasjon. Redusert im-
munforsvar og defekter i hjerteveggens en-
dotel bidrar til at bakterier kan sla seg ned og

Tidsskr Nor Leegeforen nr. 13-14, 2004; 124



vokse pa hjerteklaffene. Streptococcus vi-
ridans er den vanligste mikroben ved endo-
karditt, men stafylokokker forekommer hyp-
pig hos stoffmisbrukere og ved kunstig hjer-
teklaff. I Norge forekommer over 200
tilfeller av endokarditt arlig. Overlevelsen
avhenger av mikrobe, samt tidlig diagnose
og behandling.

Diagnose
Duke-kriteriene (1, 2) er et viktig hjelpemid-
del i diagnosen av infeksigs endokarditt (ram-
me 1). Kriteriene vektlegger funn ved ekko-
kardiografi.

Var pasient hadde bade vegetasjon pa mi-
tralklaffen og abscesshulrom i aortaroten.
Begge disse funn kunne representere et ho-
vedkriterium (1). Pévisning av abscesshul-
rom (3) har hay spesifisitet og ber rangeres
heyere enn vegetasjonen, som da kan klassi-
fiseres som et bikriterium.

Av bikriterier for evrig hadde han pre-
disponerende hjertesykdom i form av aorta-
klafflekkasje, og vi tolker episodene med
dobbeltsyn og tegn til infarkt ved MR-
undersgkelse av hjernen, som vaskulere
fenomener. Et mulig fjerde bikriterium base-
res pa mistanken om feber tidlig i sykdoms-
forlapet da han var sengeliggende og slapp i
flere dager, men uten & male kroppstempera-
turen. Det ble imidlertid ikke registrert feber
under oppholdene i sykehus.

Var pasient fikk ikke pavist mikroorgan-
simer, verken i blodkulturer eller med andre
metoder, og mangler derfor et hovedkrite-
rium. Det var likevel mulig & stille diagno-
sen sikker infeksigs endokarditt pa bakgrunn
av ett hovedkriterium og 3—4 bikriterier
(ramme 1).

Kulturnegativ endokarditt er aktiv infek-
sjon av endokard uten oppvekst i blodkultu-
rer (1, 4, 5). Stor variasjon i prevalenstall
(5-30%) kan tyde pé at denne tilstanden er
vanskelig & definere og ogsé vanskelig & dia-
gnostisere. Duke-kriteriene har her nedven-
digvis lav felsomhet siden det mangler et
hovedkriterium. For & bedre folsomheten er
det foreslatt & oke vektlegging av mikroorga-
nismer som sjeldnere forarsaker endokarditt
(1,4, 5). Bade Bartonella og Coxiella burne-
tii er hyppigere arsak til endokarditt enn tid-
ligere antatt, men disse mikrobene er lite ak-
tuelle i Norge. Serologiske tester kan gi en
pekepinn pa om Legionella, Chlamydia psit-
taci og Mycoplasma kan vaere arsak til endo-
karditt.

Studier som har vist spesielt lav felsom-
het ved bruk av Duke-kriteriene ved kultur-
negativ endokarditt er til dels basert pa eldre
pasientmaterialer, der det hovedsakelig er
anvendt transtorakal ekkokardiografi (6).
Selv om bruk av denne undersokelsesmeto-
den alene kan forsvares ved lav sannsynlig-
het for endokarditt, anbefales transegsofageal
ekkokardiografi i tilfeller med heyere sann-
synlighet og spesielt ved mistanke om kom-
plikasjoner (1). For eksempel kunne ab-
scesshulrommet i aortaroten hos vér pasient
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Figur 4 a) Snitt fra roten av mitralklaffen viser betennelsesprosess omkring sterre kar med dominans
av neytrofile granulocytter i omrader. Det er ikke sett noen sikker betennelsesaktivitet inne i selve kar-
veggen, som kunne tydet pa vaskulitt. b) Snitt fra del av mitralklaff med péleiring av amorft materiale
og til dels rikelig mengde neytrofile granulocytter. ¢) Snitt fra abscesshulrom ved aortaroten viser beten-
nelse med omréder med stort innslag av neytrofile granulocytter. d) Bilde fra ikke-bakteriell trombotisk
endokarditt til sammenlikning. Legg merke til sparsom forekomst av neytrofile granulocytter

vanskelig pdvises uten bruk av transesofa-
geal tilgang.

Behandling

Antibiotikabehandlingen av kulturnegativ
endokarditt er angitt noe forskjellig. Benzyl-

Ramme 1

penicillin og gentamicin er et godt forstevalg
dersom det ikke er mistanke om spesiell eti-
ologi (7).

Indikasjon for kirurgi foreligger forst og
fremst ved hemodynamisk ustabilitet, ved
tegn pa dyp infeksjon (abscesser eller ab-

Duke-kriteriene (modifisert etter Durack og medarbeidere (2))
— En sikker diagnose ma tilfredsstille enten to hovedkriterier, ett hovedkriterium og tre bikri-

terier, eller fem bikriterier

— Diagnosen avvises dersom infeksigs endokarditt ikke kan bekreftes ved autopsi eller kirurgi
eller dersom sykdomstilstanden bedres raskt ved kortvarig antibiotikabehandling
— Endokarditt er fortsatt en mulighet dersom diagnosen ikke kan avvises, men samtidig ikke

tilfredsstiller kriteriene for & veere sikker
Hovedkriterium — mikrobiologi

A. Typiske bakterier i to blodkulturer (Streptococcus viridans, Streptococcus bovis, Staphylo-
coccus aureus, HACEK-gruppen, enterokokker) med ikke pavist primaerfokus.
B. Mikroorganismer i > 2 blodkulturer > 12 timer etter hverandre eller vekst i tre av tre eller

i tre av fire blodkulturer
Hovedkriterium — ekkokardiografi

A. Typiske ekkokardiografiske funn (oscillerende intrakardial masse pa klaffer eller stetteappa-
rat), abscess og nyoppstatt partiell lasning av klaffeprotese
B. Ny bilyd (gkning eller forandring av kjent bilyd er ikke tilstrekkelig)

Bikriterier

— Predisponerende hjertesykdom eller intravengst stoffmisbruk

— Feber>38°C

— Vaskuleere funn: arteriell embolus, septisk lungeinfarkt, mykotisk aneurisme, hjernebled-
ning, konjunktival bledning og Janeways lesjoner

— Immunfenomen: glomerulonefritt, Oslers knuter, Roths flekker og positiv revmatoid faktor

— Positive blodkulturer som ikke oppfyller hovedkriteriene (vekst av andre bakterier enn de

nevnt under hovedkriterier)

— Ekkokardiografi: unormale, men ikke diagnostiske funn
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scesshulrom) og ved forekomst av vegeta-
sjoner som kan gi opphav til embolisering.
Flere studier har vist at tidlig kirurgisk inter-
vensjon ved slike komplikasjoner bedrer
prognosen (1).

Histologi

Den histologiske undersekelsen av det eksi-
derte vevet hos var pasient viste en betennel-
sesprosess som kunne passe med infeksios
endokarditt (fig 4), men uten at det ble pavist
bakterier ved dyrking eller mikroskopi. Det
var en viss mulighet for vaskulitt, men denne
hypotesen lot seg ikke bekrefte med tilleggs-
undersekelser. Resultatet av de makroskopi-
ske og mikroskopiske undersekelsene av det
eksiderte vevet gir derfor grunnlag for 4 tol-
ke tilstanden som infeksios endokarditt.

Kommentar

Endokarditt til besveer

Forekomsten av endokarditt i Norge har okt
de siste ti drene.

Arsakene er:

Flere pasienter har kunstige hjerteventiler
Okende forekomst av degenerative klaffe-
feil i en aldrende befolkning

Mer intravengst stoffmisbruk

Okt bruk av venekatetre over lengre tid
Flere pasienter med nedsatt immunfor-
svar

Bedre diagnostikk, spesielt mer utbredt
og bedre bruk av blodkulturer og ekko-
kardiografi

Derimot er febris rheumatica og endokarditt
pga. revmatisk klaffefeil blitt sjeldnere.

Tidligere var infeksjoner forarsaket av

streptokokker 1 viridansgruppen vanligst,
men nd er stafylokokker like vanlige. Disse
dominerer nemlig ved infeksjoner relatert til
hjerteventiler, spraytemisbruk og venekate-
tre.

Mistanke om endokarditt krever utred-

ning og behandling i sykehus. Mistanken
bor vekkes ved feber og frostanfall, serlig
hos pasienter med medfedt hjertefeil, erver-
vet hjerteklaffsykdom, klaffeprotese, intra-
venest stoffmisbruk eller nedsatt infeksjons-
forsvar. Endokarditt ma ogsa mistenkes ved
langvarig feber og/eller bakteremi av ukjent
arsak.

Symptomene ved endokarditt varierer fra

lette, som ved subakutt streptokokkendokar-
ditt, til et stormende septisk forlep som kan
ses ved endokarditt med Staphylococcus au-
reus. Feber er vanligste symptom og fore-
kommer hos >90% av pasientene, oftest
38—-39 °C. Knapt halvparten har frostanfall,
tretthet og dyspné, mens ca. en tredel har
myalgi og hoste. 10—30 % av pasientene har
symptomer pa embolier, slik som hudbled-
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Konklusjon

Infeksios endokarditt ma mistenkes ved fe-
ber og redusert allmenntilstand hos personer
med predisponerende hjertesykdom. Klinik-
ken kan vaere svert varierende (8). Duke-
kriteriene er et viktig diagnostisk hjelpemid-
del, men folsomheten er redusert ved mang-
lende oppvekst i blodkulturer. I slike tilfeller
er ekkokardiografisk undersekelse ekstra
viktig.
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ninger, smerter i thorax, abdomen, muskler
og ledd, og sentralnervese manifestasjoner.
Ved lengre sykdomsvarighet ses anoreksi,
vekttap, nattesvette, edemer og forsterret le-
ver og milt. Hjertebilyd og endring av tidli-
gere hjertebilyd er svart vanlig (> 85 %),
men kan mangle. De nevnte symptomene er
uspesifikke og gir ikke grunnlag for diagno-
sen endokarditt ifelge Dukes kriterier (1).
Hovedkriteriene er basert pa isolasjon av
bakterier (eller sopp) i blodkulturer, typiske
ekkokardiografiske funn og nytilkommet
bilyd.

Isolasjon av den patogene mikroben i
blodkultur er nekkelen til bedre diagnose og
behandling (2). Hvis endokarditt mistenkes,
ma derfor 3—4 blodkulturer tas for antimik-
robiell behandling igangsettes. Dette vil gi
vekst hos > 90 % av pasientene med endo-
karditt. Ved subakutte former uten embolis-
ke fenomener og komplikasjoner kan anti-
biotikabehandlingen utsettes i 12—24 timer
slik at man fér tatt blodkulturer (1). Labora-
torieremissen ma merkes med «endokarditt»
fordi noen av de typiske endokardittbakteri-
ene vokser langsomt. Laboratoriene vil der-
for dyrke disse kulturene lenger enn vanlig.

Ekkokardiografi har forbedret diagnosen
endokarditt i betydelig grad. Sensitiviteten
ved transtorakal ekkokardiografi er knapt
50 %, mens den er minst 80 % ved transgso-
fageal ekkokardiografi. Spesifisiteten er
> 90 %. Underseokelsene utfyller hverandre,
og begge er oftest indisert med tanke pa hjer-
tefunksjon, vegetasjoner og andre manifes-
tasjoner.

Prognosen ved ubehandlet endokarditt er
svart dérlig, og selv ved behandling er de-
deligheten i Norge 15—40%. Prognosen er
avhengig av en rekke forhold, serlig diagno-
seforsinkelse og aktuell bakterie. Diagnos-
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tikken kan bedres gjennom ekt informasjon
til pasienter, leger og tannleger om hjerte-
feil, klaffeproteser og andre forhold som
gjor pasientene mer mottakelig for endokar-
ditt. Slike pasienter skal ha antibiotikaprofy-
lakse ved inngrep pé urene slimhinner, spe-
sielt ved inngrep i munnhulen og ved tann-
ekstraksjon (3). Videre ma febertilstander
hos slike pasienter fore til gjentatte blodkul-
turer for behandling med antibiotika startes.

Pasienter med endokarditt ma observeres
ngye for tidligst mulig & diagnostisere og be-
handle alvorlige komplikasjoner, slik som
embolier, hjertesvikt, ledningsforstyrrelser,
klafferuptur, abscesser og ukontrollerbar
sepsis.

Et variert knippe av diagnostiske og tera-
peutiske utfordringer er presentert i to artik-
ler i dette nummer av Tidsskriftet (4, 5).
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