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Saget ak

Infektivni endokarditigIE) upalna je bolest r | aalistaka ili septalnih defekatRojavnost
[E-aj e oko 5 slulajeva na 100 000 Nagjuldeigl ea jse

uzrokovan bakterijan i | | gljivama. Ood bakterija naj |
streptokokiL i j e | i vsad i kvonmoz dd Ik-akdji je uanokogakh oralnim patogenima
obil no dolazi zbog translokacije bakterije i

parodontalne barijere u sklopu bolesti parodaiitanakon provedenih dentalnih zahvata
Boleg i parodonta povezane SuU Sa SsSustavnim upa

afiniteta za razvoj kardiovaskularnih bolesti, a dokazano je da kod kardijalnih bolesnika

dent al ni zahvati u prijeoperacijskomltetaaz dobl
u perioperacijskom razdobl ju. Svrha ovog i st
IE-ak 0 I je uzrokovan oralnim patogenima s un

operiranih zbog IEa. U istragivanj e | eraninxbogjEaen&| 66i bk bj
ustanovi u razdoblju od 3 godinBolesnici su podijeljeni u skupinu bolesnika kojima je IE
uzrokovan oralnim patogenima u skupinu ukojoj je uzrokovan ostalim patogenima.
Usporelivani Su st opa entlacienrazbka u prijedperagijskam j e mai
SOFA zbroju, trajanje boravkau Jivy raz |l i ka u bil anci tuéekul i ne
razlika u dinamici promjene Carricavndeksa tijekom prva 24 boravka u JIMui z me L u
skupina. 25 bolesnika(38%) imalo je IE uzrokovan oralnim patogenimd@Nije dokazana
statistil|l ki znalajna razlika u stopi smrtnos
niga vrijedn@sst75%9@P001rbaiogagd anj e mehglth| ke ve
vs 18,5h, p=0028) k r a | iak bb IM-ta(44 h vs 67,5, p=0,02) pri sutan anami
dodatak o provedenom dentalnom zahvatwtar 60 dana prije operaci{82% vs 10%,

p=0,026) te nalaz pozitivhog brisa zubnog plaka (64% vs 5¢,001) kod bolesnika kojima

je IE uzrokovan oralnim patogenim®&i j e dokazana statistil ki y
korigtenja bubregnog nadomjesnog | ijelenja,

tijekom prva 24h nakon operacije.

K1 j ul n e infekiivii ehdokarditis, intenzivha medicina, oralni patogeni, kardijalna

kirurgija, bolesti parodontaantimikrobna profilaksa



Summary

Introduction:

Infective endocarditis (IE) is an inflammatory disease of cardiac vahvasptal defectscaused

by baceria or fungi. Incidence of IE is around-F perl100 000 casesith in-hospital mortality
ranging between 13% and 25%. Although transibacteraemia is commpolE is not that
common because intact endothelium is usuasistantto formation of microbial colonies.

That is the reason whit is mostlypresent on lefsided valves (mitral and aortic) which are
exposed tancreased stress causedtigher blood pressures in systemic circulation. Clinical
features of IE are persistdptver, malaise, skin lesions, hemodynamic instability and dyspnea.
Modified Duke criteria are the golden standard for diagnosis of IE. Two major
(echocardiographic manifestation and positive blood cultutesiajor and 3 minaor 5 minor
(pre-existing cardiac conditions, fever, vascular phenomena, immunological phenomena and
positive blood culturesgriteria need to be present to confirm the diagnosis of IE. IE can be
caused by bacteria originating from oral cavity, mostly streptococci, but most afeaitsed

by staphylococciOral pathogens as causes of IE are usually present in the bloodstream after
invasive dental procedures, but their release can also be triggered by routine dental activities
such as using dental flgssspecially in patients withoor levels of dental hygienBoor levels

of dental hygiene have been linked whiilgher incidence gberiodontal disease which can lead

to higher affinity to development atherosclerotic disease, as well as increased mortality and

rate of complicatios after cardiac surgery.

Aims:

Aim of this prospectiveobservational study is to assess whether oral pathogens as cause of IE
in patients surgically treated for IE are linked to increase-hospital mortality rate compared

to patients who had IE causbky pathogens which are not of oral origin. Length of stay in the
intensive care unit (ICU), duration of mechanical ventilation, rate of IGedmissios and
surgical revisions werassessed, as well as differences of cumulative fluid balance, need for
renal replacement therapy and B&GO; indices measured at ICU admission, 3, 6, 122hd
hours post admission wetempared between grougduantitative values were also compared
between survivors and naurvivors.Primary hypothesis of this researchhsaitpatients who
weresurgicallytreated for IE caused by oral pathogens will have hightogpital mortality

rate compared to patients who had IE caused by other pathogens.



Patients and methods:

Following the approual of institutional ethicdboard,65 patients surgically treated foative

valve IE were included in this researdPatients who have had valvular surgery earlier in their
lifetime, as well as patients with acute pneumonia or chronic lung disease were excluded.
Demographical data, aeraband anaerobic blood culture results, microbiology analysis of
excised valve, laboratory data and clinical parameters needed to assess preoperative SOFA
score and other measured variables were analysed from medical documentation. Dental plaque
was sampledit ICU admission and microbiologically analysed where applicablez/P&b

ratios at 0, 3, 6, 12 and 24h after ICU admission were calculated using blood gas analysis values
sampled from radial or femoral artery. Dental procedure anamnestic data easedoifom

medical documentation and from patients or their familidispatient related data was coded

to preserve patient anonymity. After datallection, statistical analysis usintatsDirect
(StatsDiect Ltd, Altrincham, UK) v3.0.187 arjdmovi v0.81.11.(www.jamovi.org)software

was performed to compare measured data between groups.

Results:

25 patients had IE caused by oral pathogens and 40 patients had IE caused by other pathogens.
Primary hypothesis thatdhospital mortality will be higher in patients surgically treated for IE
caused by oral pathogens was disprovEnere was no statistically significant difference
between groups. There was also no statistically significant difference between groupagegard
valve involvement (aortic, mitral or tricuspichiowever,patients who hatE caused by oral
pathogens had significantly higher incidence of positive plaque swab culé4#svs 5%,
p<0,001)and dental proceduse0 days preceding surge($2% vs 10%p=0,026) These
patients also had lower SOFA scofdsvs 7,5, p < 0,001pefore surgery, as well as shorter
length of ICU stay{44 h vs 67,5h, p=0,02nd shorter duration of mechanical ventilaih

vs 18,5h, p=0,028)There was no statistically sifjonant difference in rates of reintubation and
ICU readmission beateen groupsThere was also no differenae dynamics of changes in
PaQ/FiOz ratio at 0, 3, 6, 12 and 24 hours after ICU admission between groups.
Survivorshad statistically significaniolver SOFA scores preoperativeghorter duration of
ICU stay,as well as higher PaflFiO- ratio at 24h post ICU admission. Lower SOFA scores
had predictive values for length of ICU stay and duration of mechanical ventilation.


http://www.jamovi.org)/

Conclusion:

Although theprimary hypothesis of this research was dispth results such as incidencdbf

which occurred in patients who hddntal procedures performed 60 days before surgery show
that IE prophylaxis for dental procedures is still not adequately enforced. D flct that

patients who were included in this research had native valve IE, and as such were not the
population which is routinely prophylactically treated with antimicrobial drugs, further
prospective multicentre trials are needed to determine theadgbrophylactic treatment for

this preventable diseaslso, these results show that the course of disease is not as severe in
patients who had IE caused by oral pathogens, and that lower preoperative SOFA scores are a

good prognostic factor for lengtif ICU stay and duration of mechanical ventilation.

Key words:
infective endocarditis, intensive care medicine, oral pathogens, cardiac surgery, periodontal

disease, antimicrobial prophylaxis



Popis kratica

1T AHA American Heart Association

1T ARDS akutni respiratorni distres sindrom

1 APACHE acute physiology and chronic health evaluation

1 CASUS cardiac surgery score

1 ESC European Society of Cardiologists

1 EUROScore European system for cardiac operative risk evaluation

1 EVLW ekstravaskul ar nextrapasculdrnrmywatdp da (eng |

1 G- Gram negativni

1T G+ Gram pozitivni

1 IE infektivni endokarditis

T IL interleukin

1 LTA | i potei koi|l na kiselina

1 MHC kompleks tkivne kompatibilnosti (englmajor histocompatibility
complex

1T MK minimalna inhibitorna koncentracija

1 MSCRAMM microbial surface components recognizing adhesive matrix molecules

1T NBTE nebakterijski trombotski endokarditis

1 NICE National Institute for Health and Clinical Excellence

1 PCR | an]l ana r eakci polymgrasdchameeacigne ( engl

1 PEEP poztivan tlak na kraju ekspirijaefigl. positive end expiratorgressurg

1 SIRS sindrom sustavrp upalnog odgovora (engkystemic iflammatory
response syndrome

1 SOFA procjena organskog oQgt elsepsisrelatep ov e z a
organ falure assessmet

1 SVT sredignj.i venski t1l ak

1 TEE transezofagusna ehokardiografija

1 TTE transtorakalna ehokardiografija

1 TNFa faktor nekroze tumora alfa
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1. Uvod
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1.1.Infektivni endokarditis ipovi j est i stragivanja infektivno
Infektivni endokarditis(IE) definiran je kao udaa endokar di j alajd egber g
zahval a gke ili septaine defdkteRelativno je rijetke pojavnosti, u raspont73

sl ul aj eva uKarhKefiziraDgd @lativno visthka smrtnosided bolesti infektivne
etiologije na | etvrtom mjestu padesnmanogost i,
apsces®. Stopa smrtnosti tijekom hospitalizacker e | ad 13%edo 25%a tijekom prve
godine nakon otpusta iz bod9%mdo2088 ol eki vana st
Prvi put je opisan jipu 16.sto | j, ed teksekrajem 19. ip o | e t2& ® tmo |oyaeblest
sistematskii s t r. deqn francois Feeh (1497-1558) pr v i j e sustavno op
promjene koje se manifestiraju u bolesnika kojibolujucdE i j ek om 17. stolj e
l'ijel nik Lazare Riviere opizateamlezlaenitikeljeveb e v el
klijetke u bolesnika s klinileddem#&slpdiudamst 9 a
st olJjeecaina Ni col as jeGkoristiti pojam vegetapijad izrasihe na sr | ani
zalisci ma koje su izgledom podsjeiale na cvjeta
od sifilisa U drugojpolovici 19. stolj¢ & i j e | nNarin Chareoa(18251893.) iAlfred

Vulpian (1826:1887.) s hvat i | i S u da su vrul i tfasnog tres
endokarditisa, nastalkka o pos!|l jedica otpugt anptariliketistova i z
vrijeme kad su Charcot [ Vul pian dogl: i do
«parazitske mikroorganizme» na aortnom tlalisnjesec dana nakon pojave gnojnih tvorbi na

povr gilndejkwowdgtr ans por t aalekwatokomipastialisao je Hdwig lblebs gt a
(1834:1 91 3. ) pr 2¥udlisdakassvggetanijama tijekom obdukcijaMe L ut i m, pit
da li je prisustvo mikroorganizama uzrok ili posljedica vegetacija nat@eisjo g uvi j ek |
ostalo bez odgovoraoncepto git een jlistk az ak a0 pr e diisnpboemirakaaj ul e g
bolesti bio je karika kojge nedostajalau patogenezi infektivnog endokardtisa. Ottomar
Rosenbach (1851.907) i Karl Koester (18431904 . ) pr vi Ssu postavili
zaligka kao faktoru nastanka Hg, a njihovu hipotezu potvrdio jeasnijeWK Wyssokowitsch

(1854:1912.) i z a z i |Eagonmdgizalisk a z e | ie N ji ima mikraojganizme, a

prethodnoulaskom kroz karotidnu arteriju ledirg®l i st i | e thaoRezultablgieje al i s
dobio potvrdili su p akaearaawjinfektinogrendokearditisaylpo e [ e n
i kolonizacijuzalisk a cir kul irajulim bakterijama

Mnogi e se sl ogiti (1848:19199n aWi v d ¢ rainj patijestist o b&s |

istradgetav Ponkazao je da naslage trombocita i
endokardu predstavljaju jezguegetacie t e da je pralen ekstrakar

uzrokovanim migracijom elemenata prisutnin na endokardu, a koje se manifestiraju kao
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petehije, retinalna krvarenja, hematurija, splenomegalija, udafsoeai te embolijeledna od
manifestagabolesti | vor i [ i koji se pojavljuju dominar
ime po Osleri Dugo vremenanfektivni endokarditis zvali sm@slerova boleét

Ponukan Oslerovim otkrili-fgs5)obhvomasg el @@V &g kk
stoljeia seriju od 150 $bkpikaagmearoli mdleikh i vadi
tako, analizirajutakmeaulj eated §gb otgk gibjear,ppi <

probavnecijevi ( u k | j ul uj ul i [ us nu g gemh mikroonggnizakna o mj e
prisustvomi kot i | ni h aneurizmi i splenomegalije te
obdukcija.Pr ema svojim opaganji ma, kl asificirao |
latentni ful minatni, krénilni, akut ni i subakutn

1.2.Patogenezapatologijai  k | i n iirfekti@nogendokamitisa

Sterilne trombotskeegetacije smatramo | j ul nim ogtelenjima u podl
endokarditisa, s obzirom na to da sluge kao
povr.iOzlpda i erozg povr gine endotela najvjerojatn
odlaganja trombocita

Rijetkost endokarditisa, us pr k,pckazatej jedaje vno |
neogt el en aemadkaonizatiju rikraqorganizmi’.

Hemodi namsko i mehanil ko optereienjeigrdwj e do
vagnu ulogu u nastanku i ni’ @rediekdijskdniestbranai j a i
infektivnog endokarditisana zatisi ma j e | i ni j a tki gdfepd & sniajjkviilgies t |
izl ogeni mehani | Ebmgppiowie$ lkaw uznokhptakak mitska
pojavnost ingktivnog e nd o k ar d i t naszaliscimae lijese strape srca, kao i na
promijenjenim zalitcima gdje turbulentan protok krvi preko zélisa mo g ep @oWrt gitn u |
endokar da prianjamjertronpocitai t i

Ulazak mikroorganizama u krvotok, uzrokovan lokaliziranim infekcijama ili traumom,

k ona|ovadi da napredovanja od neinfektivnog (trombotskog) prema infektivnom
endokarditisu. Ogtelenje sluznice, pogotovo
mokr alsustavnf st i j enka mokralovoda i mokran nog m
rizikom za nastanak bakteriemije

Sam kont akt bakt etk a j ae s z mpiadvvoj jERanTgakeon zaavoja s
endokarditisa dol azi do sazrijevanja bakter
poveznica je spontano odlaganje kompleksa tr

na kojem se stvara nebakterijski trombotski endodtai t i s ( NBTE) , koj i S
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hraniligte za cirkulirajule mikroorgani z me.
uremijaiprisustvo nt r avaskul arni h igatket mbanpkedaspast
ab.

Prianjajula sklonost odrelenih mikroorganize
vagnu wulogu u patogenezi endokarditisa, a
prisutan u siseaca), laminivon Wi | | ebr andov faktor identific
tom procest®®Me L u  mi k r o oGrgnepazitivnifG+)makroorganizmiimaju zbog
razlilitih mol ekuwladrarinbb meeH a n-negtimihi(G)eza od C
prianjanj e tka Npp padekgrane&aje pmwiavbdeSsreptococcus viridankoki
dokazano je da promovirajutkprianifiabmjendltkitmr
proteini A i B znalajno promovirajiuwdpvihi anj ar
mikroorganizama, upravo je ulogdaphylococcus aureus pat ogene z i endokar
istragivana, te su najdetal jnigdaBTeadotEani mo |
Uz prethodno navedene, dvije su vrlo wvagne s
alJedasu mol ekule koje su kovalentno vezane za

(engl.microbial surface components recoging adhesive matrixnolecules MSCRAMM) a

drugu predstavljaju molekule koje se po izl
bakterijski setretableekpandedeaepertdire gdeesivgnolecules SERAM).
Obje vrste molekula sudjelujukolonizaciji i patogenezila,t o | i ne razl il itim

i MSCRAMM molekulev a g n za brzwagregaciju trombocitdpk suSERAM molekule

vagmae aktivaciju endotela te akti®¥tiju tr oml
Upravozbog navedenilrazloga G+ mikroorganz mi zsubhlegj mnouzrol nici [
endokarditisaOn i | i80é& dar ol nG-kar old®Me Bupui oko 10% s
dominathau z r ol ni ci H FakidEj& iz mpdowadaemophilusAggregatibactelprije

volLeni p ddinobacikug GandiobacteriumEikenellg Kingella)’>. Od G+ bakterija

naj | egl i -adolaze |izrradaStaphyloébccysStreptococcus Enterococcu®, ali

moguli e sjueidimdietwcirjelim uzrolnicima.



Andrej Gribar, Disertaciija

a ° o o
(¢]
° @ D) o : °
2 o 4 =
Bacterium o B = D ® Nonactivated © °
P = platelet °
Monocyte (\0 @ = @ -
e g b 2 o
Fibrinogen-fibrin =/ : T 3 '
and other proteins Cytokines jo © Activated
*L2 4 platelet

Endothelial cell » - Subendothelial matrix

b y 2
[+ > s
e = & @ OQ
® ° ° @
> 7
OO o 0 ‘3’} @ Inflammatory cell
(&) T (e.g. neutrophil)

Activated  $3.3
en%iﬁfia. @F
Slikal- Patogeneza infektivnog endokarditisa. a) kolonizacijatkabis kao pos !l j edi c a
povrgine. b) kol oni zaci ja Kk apeuzeom &I1WerlanhiKc a up :
Dietz S, Loffler B, i sur. Mechanisms of infective endocarditis: pathidgost interaction and

risk states. Nat Rev Cardiol 20113t : 35/ 50.

Patologija IEamo ge bi tkiad ozkawnaal,z al i st ak i prilegele
[ udal jena, kao pos|l j ed inakan digeminacije &rmojoloms e p t |

uzrokuju embolizaciju, udaljene infekcije (kao npr. apscese u mozgu ili slezeni) te

bakteriemijd.
Opl i Si mpt omi i nf ekne ovvniosgn oe nad oAy nds k¢ & is @in Ismip |
infektivni simptomizv r ui i c a, gubitak teka, bol ovi u mi ¢

mul ni ne.

Osim oplih infekitriivihkideji sspmpaemauju kkeospeci f
zahval enknnRazali ks u ki@ svegh le ppsliedich hambdinamskih
poremelaja te abnormalnih tlakova u odreleni
Lokalno sdE manifestira kao vegetacije nazéisu koj e mogu zahvalati i
npr. u IE mitralnog zalik a mogu bi ti z a h v achoedaeitendinedei Vv nj atr
ruptur a dovodi do K1 inil ki tka intanle augrokoage pr ol &
insuficijencije mitralnog zalika. Insuficijencija mitralnog zalika dovodi do retrogradnog

povelilamka u pluinim venama, te shodno tome p
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dovodido transudacijeOnarezultira k| i ni | kom s | iklog ra vanmijiied o g e d e
bl age zaduhe d¥W kardiogenog gJgoka

)

N

Slika 2 - Endokarditis mitralnog zalika - preuzeto iz: Thiene G, Basso C. Pathology and
pathogenesis of infective endocarditis in native heart valves. Cardiovasc Pathdl2Q5&
63.

U endokarditisutrikuspidnog zalitk a povel anj e sr e BV doyodigio vens k
preneseno povelanog.Td | mksl jue dieltme nd o ovckin ada
dovodi prvo do hepata splenomegalijea kasnije i do smanjenogie t a b eihtetdkdg o
kapaciteta jetre koji sa&| anmogae miagedsdplsstdmir mé i
perifernim edemima i ascitesom), hépatk a encef al ogatriujgmvB&npar &mn
Navedeno predstavlja krajnk | i nd d gkaikbjage u bolesnika s EBmnaj | egi e ne
manifestraj er [ e prije razvoja takve klinil ke sli
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Slika 3 - Endokarditis trikuspidnog zatisa u intravenskog ovisnikapreuzeto iz: Thiene G,
Basso C. Pathology and pathogenesis of infecemelocarditis in native heart valves.
Cardiovasc Pathol 20065: 256 63.

Udaljene manifestaciie Hpr ezent i r aj u <most aalistakanEndokarditsa h v a |
zalistaka desne st r anenogremanifestiit kao pneusmgniad no g i
apscesiplpudiuma émbolija. Endokarditis |lijevos
moge se prezentirmimi knat ivli e amedril 2 psaeh errab o
(npr. gsces slezene ili mozga), pijelioglomerulonefritisa mogu dovesti i do multiorganskog

zatajenjazazvanog embolijskim infarktima orgaia

Dviekar&k t er i st i | ne uildstatijp Ease Jakewady heeijeDabdersu ime po
amerml kpel ni ku E d wB341d1011.)Jte pneelstasljgjlu mikropscese u
dermi su koji su nastal. kao posljedica hema
prezentiraju kao ravne, bezbol neima®¥ Bbiugaot i | ne

karakteristilna, pret hodno «geg dolazi joaodlamanjpe z i | a
i munih kompleksa te je za razli®%* od Janeway
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u«” ng.

Slika4-PrikazOsleroeg | voriia (A) i Janeway lezije (B)

HE i hemalaureozin bojanje (C), bojanje po Gramu ([Preuzeto iz: Matsui Y, Okada N,
Ni shizawa M i sur. An Osl er s No48:248m8nd a Jan

Uznal ajnog broja bol esni kaydovd dozdiseduliranagj u i a

i munol ogkog odgovora Kkoji s & pamgenezisepsetnalazia Kk i
se aktivacija neutrofi |l a trofilateaikezaaZnib grapalnibo d gal a
i protuupalnih medijator&kojipr ogr esi vno mogu dovesti do sep

zatajenf. Od proupalnih citokina valja izdvojiti interleukine (IL) 1,6 i 18 te faktor nekroze

tumora alfa (TNR), a od protuupalnih H10%3?4 S obziromna toda je sepsa stanje koje
zahvala sve organske sustave, u procjeni t e
koristi se, prem&epsis Xonsenzusu, SOFA (sepsislated organ failure assessment) ZBroj

lako postp e i drugi sustavi bodokajnij ase&rliitjiélneo wl
intenzivne medicine kao npr APACHE (engl.Acue Physiology and Chronic Health
Evaluationipr ocj ena akutnog i kr oni(éngl.SigplifeedAcateyr st v e n
Physiology Scoré pojednostavljeni zbroj akutnog zdravstvenog stajussgdnost SOFA
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zbroja je jednostavnija primjena, kaopir ocj ena kardiovaskul arnog

varijabli vezanih za prim enj eno | i j el enj e, umjesto apsolu
tlaka)®.
Tablical-Komponente za izralun SOFA zbroja
Organski sustavi parametar/mjerna Broj bodova
jedinica 0 1 2 3 4
Respiracijski PaQ/ FiO,/ mmHg 2400 <400 <300 <200 <100
; i Dopamin 515
Kardiovaskularnii MAP / mmHg ili Dopamin <5 Adp o Dopamin >15
renalin€o.
doze vazoaktivnih lijekova potrebnih { 270 <70 | Dobutamiri bilo } Adrenalin >0.1
a ; koja doza Noradrenalin Noradrenalir~0.1
odrgavaqaj e MAP I 0.1 :
Koagulacijski i broj trombocita /
2150 <150 <100 <50 <20
x10%nL
Neur olGEg ki 15 1314 1012 69 <6
Jetrai bilirubin / mmol/L <20 20-32 33101 102204 >204
. 110
Bubrezii kreatinin /mmol/L <110 170 171-299 300440 >440

Progresija sepsesie pt ikl kdiodggd no j e opt er e erelokarditisoma mi o}
Za septirkkt groikstkd na | e vazodil atacij a [
povel anom kapiulsmromdm.p Da ujeiimasia noviohasitml $ ims t
vaskularnm ot por om srednj i arterijski tl ak bio
trostruko vel i -b2 L/minjwunddnosuma oommlno sfarfieOMe Lut i m
septil nih bol esni kdiomippatiaskeoja jep@sljedica segsenp itazvhne a k a
depresije miokardg¢ u podl ozi koj e s e anidltlmikontraktinga van u
sposobnost miofibrilakao i inkompetencijaalvularnog aparata srcao® n e m ajgporast

minutnog volumena srcdovolan da kompenzirgazodilatacijom uzrokovan pad arterijskog

tlaka. Stoga je u bolesnika s4&mr a z v 0 j sepse i septil nog g¢gokeza
povelanjeWM®Psmkojn@asse u bolesnika s lijevostr

| ak dé 72%
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1.3.Dijagnoza infektivhog endokarditisa

l ako u klinil]l koj prezenmtsacoijjei pianfoegkntozmegna d ne n
zna | a yanjabilnost pojavila se potreba za definiranjem strategije dijagnostikeaiterija

koj i e biti dovol Godimel 89 f4et Iskiupii na bppel hi k
fakulteta sveuliligta Duke predlogila je di
sumnjom na |1 3skupine prema vjerojatnosti{&i definitivni, vjerojatni i bolesnici kojima

je I'E odbal &l kao dijagnoza

U dijagnozi IEapr ema Duke kriteriji ma s loojesnika,ul ogu
ehokardiografski nal az te rezultati analize

varijable dijelese uskupine: veliki i mali kriteriji.

Tablica2 - Veliki i mali Dukek | i rdii |j kaig nos tzalEk i Kriteriji
Veliki kriteriji
f Prisustvo za | E tipilnih mikr odtreptacodcus imdans

Staphylococcus aurepStreptococcus bovisiACEK bakterije ili enterokoki uz dokazan izostana
drugog infektivnog gari gt a.

1 Pozitivnahemokultura n&oxiellu burnetiiili IgG titar > 1:800

f Dokaz zahvalienosti endokarda

1 Ehokardiografski dokazan HETEE za umjetne valvule i kod paravalvularnog apscesa, TTE u os
slulajjdef maira se kao vi dl tkuiuz koju e Iregurgéajcijgki ralaz
apsces, parcijalna dehiscenca umjetnogtkaligi novonastali regurgitacijski mlaz

Mali kriteriji

f Postojela sr|lana bolest (valvularna ili s

f Vruliica°znad 38

1 Vaskularne manifestaciear t er i j ske embolij e, Janeway |
krvarenje, konjuktivalno krvarenje

T I munol ogke imd mimfee utl omiejffe i ti s , Osl erovi I

1 Mi k r o biipozitivmghkemokulture ali bez zadovoljenih uvjeta potrebnih da se radi o velik
kriteriju ili serologki dokaz aktivne inf.q

Bolesnici koji imaju zadovoljena 2 kriterija, 1 veliki i 3 mala ili 5 malih kritetijarajaju seu

skupinu koja sigurno boluje od IE. Ukoliko su zadovoljeni 1 veliki i 1 mali ili 3 mala kriterija,
ubrajaju seu skupinu koja vjerojatno boluje od-i(te je potrebna daljnja dijagnostika da bi

se potvrdila bolest). Ukoliko je dokazana dijagnoza kojabij asni |l a kl i ni | ke
pozitivne hemokulture s dokazanim drugim si|j
4 dana od pol et klaE asneg i dod na csikjee tl&@pmgeui a di

10
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Slika 5 - Ehokardiogréski (transezofagealna ehokardiografj@EE) prikaz vegetacije na
prednjem | i sttkal-preuzetdz Caavdlho bg, Trabald M, Ribeiras R i sur. A
case of native valve infective endocarditis in an immunocompromised patient. Rev Port
Cardiol. 2012 Jar81(1):35

Slika 6 - TEE prikaz paravalvularnogpacesa- preuzeto iz Klein M Wang A. Infective
Endocarditis. J Intensive Care Med. 2036(3):151-63.

11
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l4Lijelenje infektivnog endokarditisa

l41Konzervativno |ijelenje

Pri mar na met @ ailjadaintjaeehskaanijimakrolbbn& terapijgprimjenjivanado

potpunogi z | j eploetnvjral e n olgo gnkiik r io b,ilso potgueami graslikacijom

uzro|l nika s vegetacij a.

Jedinstvene kar akt er iwgih kakakteristika zdgetdcikaoh gt b r & lul
gustol a uzrol nika na veget acimaii, spors pastr me t
mikroorganizama u bidfmupr edst avl j aj u dod a-a&drajanjeododae m u
antibiotske terapije ztrrod bkd jkua j i ikotegnikas rmjedtca g o L e |
infekcije, a u obzir je potrebno uzeti i inokulacijski efekt koji se odnosi na smanjenu aktivnost
odrelLeni h skupi na etdaktamsh antibitdi ikglkopéptdgwkolagnijama s u b

s a z n a lim fomcentragijama bakterija u odnosu na standardne kolonije na kojima se
testiraju antibiotici. Zbog toga je doza antibiotika potrebna da se ostvari minimalna inhibitorna
koncentracija (MIK) znal aj no vliejbeioadeloathm os u n

za |lijelenje neke druge %¥nfekcije izazvane i

142Ki rulrigikel| enj e

Trenutno prevladavajul ikigtuaw ku rmavivjadtkunlai tzerh
preduvjet za optimalno | ij el| e nraPeemaprdvenéniens ni k a
melLunarodnim multicentri] lesnika silterhb ade vanj umg)]
| i j e | keom aktivheifazesbolest}®32

Rano kirurgko 1ij el enyeg eptraecpiojraunhaaporsedianiom bood els
udaljenim maniéstacijama per zi stirajul om bakteriemijom,
paravalvularnim pscesom | i penetrilrajulim lezijama

Najlegli kirurgki-ajerangenazait 8 mahvpbbroguweh&oka

anuloplastikususjednih zalistaka, plastikepsac e s ne g u p ljajnomnzakrpgneiti i kar d
zatvaranja septalnih defekata. Sam operaci|j
anesteziji uz primjenizvantjelesnog krvotoka. Bolesnici hakon operacije budu primljeni u

jedinicu intenzivne medicine gdje se nastavlja njihovo ligen j e .

12
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1.5. Sustavni upalni odgovoru bolesnika operiranih zbog infektivhog endokarditisa

U bolesnika operiranih zbog IEa postoje dva neovisha mehanizma nastanka sindroma
sustavnog upalnog odgovora (ergystemic inflammatory response syndran®RS) SIRS

kao posljedica reakcije imunologkog sustava
se potvrdila dijagnoza Hg) prisutan jev e prijeoperacijski. Izantjelesni krvotok koji se
primjenjuje tijekom opracije dovodi do izlaganja krvi sintetskom materijglt o pos | j edi
dovodi do SIR&a| ijgsiu s t a \akuidljiviijekom i nakonprimijenjenogizvantjelesnog

krvotoka.

1.5.1.1zvantjelesni krvotok i utjecaj na sustavni upalni odgovor

S obzinomemacblb da je kod operacij adabaseot vor
zahvat mogao izvrgiti, potrebno je osigurat:i
ostalih organa.

Sredinom 20. stoljela r azvaavjapamta dzvgntelesnie ki r
krvot ok Kkoji b i omogulio izvolenje operaciijs
mogl e tzvrisgganwa oper aci herizvantelpsaog &rvotoka: zatvarargen e
otvorenog arterijskog voda (Botall)), poppak koar kt aci je aorte, pr e
Taussigu, mitralna komisurotomifae z at var anj e atrijskih septa
Gross ljevkad ohn Gi bbon je 6. svibnja 1953. prvi p
srcu (zatvaranje atrk®g septalnog dekt a ) k o riavantielesmgg eknvotokd i me | e
otvoren put za izvolenje zahtjevnij3%h operac
Aparat zaizvantjelesni krvotok (ponekad nazvaagarat srcep | 1) ima dvostruku funkciju

T generiranje adekvatnog minutnog volumenaut er i j s k 0] cirkulaciiji
srcate oksigenacijly ens ke Kkr vi | i me oponaga funkciju pl
Prije samogk o r i gsustavajzazvantjelesni krvotok potrebna je ki r ur g k a) kan

bolesnika iprethodna priprema sustava (en@iming), . ispunjenje sustava hepariniziranom

kristaloidnom ili koloidnom otkmpiimdrn@E| ag o)
bol esnika) s ciljem sprelavanja nastanka zr
krvotoka.

Venska krv drenira se tzolesnika putenkanile (1) postavljene u desnu pretklijetKili dvije
kanile postavljene u gornju i d®apprataKgvizp!l j u v
venskog spremiia prolazi prvo kroz okluzivnu crpk(s  r ot i r aj udngl.mllerval j c i
pump 3) koja generira protok od mimalno 2,4 L/minm?t j e | e s n ea npkorvnje grozn e )

membranskoksigenator4, nekad su se Koristili i oksigenatori gdje se krv oksigenirala putem

13
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mj ehuriila ispunjenih kisi kom,eingidenctieembatijeit oda n
poslijeoperacijskih krvarenjay r i () batterijskifilter (6). Oksigeni ana kr v vral a s
arterijske kanile (7) u aortu (ili ponekad drugumagistralnu arterijui npr. femoralnu ili

aksilarnu)t e s e na t a jadekvatiaiperfuziaomganal U senski spremnik dolazi

jog i krv koja se drenira posebmenin, | t maj em K
izbjeli pretjekand kodi 2t esrez iujsa r o igyljedkojese a g i v
vr aulljavosrcez bog nutritivne pluine cirkulacije p
agirirana iz operacijskog polja.

Nakon uspjegno iniciranog izvpompelbedndgi kn
kardioplegijskih otopina bogatih kadim, a mogu biti kristaloidne ili krvne. Kardioplegijske

otopine mogu se davati antegradno (miokard se perfundira putem koronarnih arterija) ili
retrogradno (miokard se perfundira putem koronarnog sinusa).

Da se i zbj egne umtarkanitaadisamey apagta nadzadntgelesni krvotok
posljedilna embol ppadgi vatkppasoihegacebspriije

izvantjelesnog krvotoka provodi se sustavna heparinizaaiasti se heparin, dan intravenski

u dozi 300 ij.po klogr amu tjelesne tegine, S ciljem ¢
zgrugavansjaPp d&a@anmgerkesnog krvotoka I usopj
vliastitog krvotoka, vrgi se reverzijaj. hepar

ukupno adinistriranog heparina(heparina koji je dan bolesniku te heparina iz pripreme
aparata za izvantjelesnikrvotok) s ci |l jem ostvarivanja aktivir

S.
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Slika 7 - Shematski prikaz aparata zaantjelesnikrvotok. Preuzeto p r i | sairdeonéte n o

lokacije: http://clinicalgate.com/cardisurgery2/

Upalni odgovor kao reakcija organizma maantjelesni krvotok iishemiju srca tijekom
razdobl ja kardiopl egije uvj eiteratwiguopigamtrasmav i g e
tkiva, ishemijskereperfuzijska ozljeda, kontaktna reakcija i aktivacija komplementa.
Kontaktna reakcija specifilna je za izvantije
Ssu u odr el enlagposhgdieavink iprru rsgukinh postupaka). GI .
reakcije je izlaganje sintetskormat er i j al u od kojeg se sasto]j
vantjel esni krvot ok, kao i samim kanil ama
bj el annlae vp oyaktigra seifator XIl (Hagemanov faktor). Posljedica aktivacije
faktora XII Su zgrugavanj e, fibrinoliza i a
procesi dovode do aktivacije trombocita i leukocipaij¢ sveganeut r of i | a i mo n ¢

dovodi do daljnje simze proupalnih citokineSIRS a3+

15
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Interakcija aktiviranihneut r of il a 1 ,endakehn@opetvngi mae he
sudjeluju integrini S povrgine neutrofila),
narugen integritet enduptoerled @ nsat ijjee rklae.i | Ra nlaj

dovodi dogubitka intravaskularnog volumenagdema i smanjene perfuzije tkiva, te jdgl

sinteza i |l ul enjeeguoupalanioljt @il emka®ma ogtgan a

1.5.2.Bolestiparodonta nj i hov ulinak na sustavni upal ni
Bolesti parodontgrimarno uzrokovane bakterijamigarakterizirane su upalgno gt el enj e m
parodontalnih ligamenata povel anom skl omasval@gubi vehi kKubi
osoba. Nekoli ko opsegnih opservacijskih epid
bolesnika s par odorazwojkari somspxoaVvairam hr boil kesza .
skupljenetijekom 15 godinana wuzor ku od 9760 ispitanika, DX:
zakljul ka da je u bol es nkadkiaa zsakommaanslalfe@entalnei m p :
higijene ( mjer encapmrljao bstataka mrama nak zubmna)k za razvoj

koronane bol e s tvie (db B5&%)uaofinoson a b ol esni ke bez par o

rezultate dobili su usporelujuli ukup®hu stor
Navedeno istragivanje naglo je povezanost iz
smt nosti, melLutim razl og tPRrje npao viesztarnaogsitvia rntjaud :

recesija gingive i dubina sondiranja prilikom dentalnih zahpateezani su s angiografski i

kKl inil ki wverificiranfnWur sumdniijswaruzokko odolfl46 ne b
bolesnikd n a gltiat i st i lpkivez naclk @jodoatitisa if a v i gerumskin

razina C reltivnog proteina i fibrinogena u odnosu na bolesnike bez parodontitisadlozi

senalazi z| aganj e bakterijama iz enslotogssingkop&j i ne
bakterija, te egzot oks i nubaktenjgd kao posiegliea gpbitkh j e c a t
integriteta epitelPaovu geareo d aanzti anlen asnerzakajres pku.g

formiranje aterosklerotskinplakova st i mul i raju proliferaciju mi
|l eukocite. Isto tako kao dio koagulacijske Kk
trombocit&®°

U bolesnika oboljelih od & koji je uzrokovarpatogenima oralnog podrijetla,a j | uergki i
bakteriemije koja je dovela do razvoja-#Epravo je traslokacija bakterija iz parodonta
sistemsku cirkulacijt € su wupalne promjene uzrokovane ti

u bolesnika operiranih zbog &
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153Akut na o0zl j e dsastamimwpamim bdgavaroma n a

Respiratorna disfunkcijau kad i o ki r ur gkli eng tbaok esmi klai probl em
u 25% operiranih bolesnika Manifestira seaz | i | i t om tedginom Kkl ini/
di spneje do sindroma akutnog respiratornog ¢
50%. Pat ogeneza ozl jede pdmindn@n faktorlutnasfarkk dzledei j e | r
plul a j e sadgovomposradovanmijaldvanjem proupatitokina: TNFa, I1-1, IL-

2,IL-6 i komponentama sustava kompl ement a. Pove
molekuaCD1 8 i CD11b prisutnih na stijenci neutr
adhezija na specifil|l-hhmaveornagmpespau(npg. eh
neutrofili otpugtaju enzime elastaze i kol ag
pluinog parenhima i povelane pl uliaveslartogpi | ar

kolapsa i intersticijskog edema

Osim upalnog odgovor a, akut noj ozl jedi pl ul e
koji je tijekom vantjelesnog krvotoka prisutan samo kroz bronhalne arterije te je smanjen u
odnosu na fiziologko s®anje i dovodi do ishe
l zvant jel esni krvotok wuzrokuje i smanjenje
compliance i por ast pl ul nogn wtasrkpll lwmmoioga (engljpeolr @
shunt u svakodnevnonk | i n igbvkro koristi se izrafrakcija shuntd a patohi st
vidljiv je nalaz alveolarnog edema s ekstravazacijom neutrofila.

Ukoli ko izvantjelesni krvotok nije korigten,
bolapi na funkcija u tsolbzh oloens miak a,i gog @tzowne n
lipidnih hipoperoksida kao markera oksidativhog strésa snigenih razl i k.
citokina®®. Usprkos navedenom, prilikom usporedbe bolesnika kojima je operirano
aortokoonar no premogtenje uz korigtenje rranovantj e
na kucajulem srcu, nij e lodadekijskerazlikaparcijalmog tiakaa u r
kisikai udjelu pladi nog mi mot ok

Sam utjecaj nepulzatilgoprotoka krvi kakav se manifizs tijekom izvantjelesnog krvotoka

a dokazan je nepovoljan ulinak na furkdoci ju d
| i mbeni k kpoljuil nuut jfeunek cniaj u ( mj er e n uartpriiskoms ki m ¢
razli kom i viemenom do ekstubacije) bol esn
krvotokd®.

S obzirom na sve navedeno, bolesnika s infektivnim endokarditisom, a pogotovo kod
bolesnika kojimge endokarditis uzrokovan patogenima podrijetlom izzusngu p | j i ne, ol

se dpaosileijeoperacijska plulna funkporksi#a) ( pri m
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biti oslabljena u odnosu na druge bolesnike, prije svega kao posljedica dvojhoggupal

mehanizma koji doprinosi ogtelenju pluine fu

1.6.Infektivni endokarditis nakon dentalnih zahvata i uloga antibiotske profilakse

Nar ustnuitetsh zni | ke barijere nakool|l st ag del pri
invazivnijih dentalith zahvata, te jeobzirom na prethodno navedene patogenetske mehanizme
nastanka infektivnog endokarditdaogi | an k1l i ni | ki pot ez uvolLe
antimikrobnih |ijekova u bolesnika s predisp
Prve smjerniceBAmer i | kog wudrugenja za bol egtAHA) sr ca |
namijenjere prevenciji IEaobjavljene su 1955., te su nakon toga 9 puta revidirane, a najnovija
verzija izdana je 2007. Tijekom t ogboestz dobl j
kod kojih je potr eb amibioakndoza brajanjepiimjekeaUsponedod i | a k s
radi ,tcumpobke antibiotil ka dtaewrad mi jpargemd\eo dil Ina
dana prije samog zahvado k | e d a n amardjednokratree idazen prijs zalaéta

Zanimljivo je da je regim parenteralnog dava

do druge polovice 8 h godina 20. stoljela, gto je im
dentalnihzahat a u ustanovama poliklinil kog tipa.

Krajem 20. stolf a, suoleni sa sve velom pojavnost.i
razlilitih antibiotika, te nekionntordo I liirmbhemm

nastankatakvinsojeyat r ul na ulrraupdit via Suj eEd izmjaé mij moDs@a v@m

uporabu antibiotika u profilaksi H&. Razlog tonmjeupi t na ul i nkovitost pr.
u svjetlu novijih i stragivanja prema Kkoji me
uobi | dentalinha k't i vnost.i kao gto su | et lda6B8%)e 2z ub a

[ t ugedo&0%y a gz ob ¢ e( ma n jueodnosa ha parodentalnenzahivadej n o
(do 90%) ili ekstrakciju zuba (do 8588},

U ovom trenutku postoji Zz n a ragjoflaisubda kejeesu ge nc i |
objavili AHA*®,  Eur o p s k kardiolaha (Eudyopean society of cardiologistESCY?,

f r anc u wvkza kadliolagifu ti infektivne boleB° te NICE (National institutefor health

andclinical excellence) u Ujedinjenom Kraljevstu
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Tablica3-pr i kaz smjernica za profilaksu i
Organi zacijgPreporulena p|Sr]ane bolesti/stanja
Amer i | ko udrl Amoksicilin 2g per os 360 T Umjetni s r | agintetskiz matérijals
bolesti srca minuta prije zahvata korigten za zatvaranj
Prethodni IE
Kongenitalne srl ane ¢
o Nepopravljene C |
gregke, ukl julu
mimotok hun}
o Poprayj ene sr| ane d
mjesecinakon zahvata
o Djelomilno poprajy
ukoliko postoji rezidualni sintetsk
materijal
1 Bolesnici s transplantiranim srcem
Eur ops ko dr d Amoksicilin ili ampicilin 2 g Umjetniz al i st ak il sint
kardiologa per os ili intravenski 30 popravak zalitka
minuta prije zahvata Prethodni IE
Kongenitalne srl ane
popravka ci j anot ukdlikoiel
napravljen potpun popravak, profilaksa
potrebna unutar prvih 6 mjeseci
Francuskadmit v a Amoksicilin 3 g per os unuta Umijetni zalistak
60 minuta prije zahvata Neoperirane cijanoti|
Kongenitalne srl ane
plulno sistemsHuitap mi r
1  Prethodni IE
The National Institute fof Ni gt a Ni gt a
Health and Carg
ExcellencegNICE)
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2.Cilj i hipoteze istragivanj a
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2.1.Primarnici | j istragivanj a

Primarniciljistr&j vanj a j e wustvrdit i emokarditieguzrokbvanogp ov e z

oralnim patogenima i stope unutarbbke smrtnosti u usporedbi s bolesnicima koji su imali

endokarditis uzrokovan mikroorganizmima kog potjéu iz usnegupljine.

2.2. Sekundarni ciljevi istragivanj a
Sekundarni ciljevi su sporedba trajanja boravka u kiggom JIM-u navedenih skupina
bolesnika vremena od prilema u JIM do ekstubacig usporedba poslijeoperacijskih

parametara respiratorne funkcije.

2.3. Hipoteza istragivanja
Hipoteza istrgivanja je dal e bolesnici kojisu operirani zbog endokarditisa uzrokovanog
oralnim patogenima imati polanu stopu unutarbolrte smrtnosti u odnosu nskupinu

bolesnika kojima endokarditis nije uzrokovan oralnim patogenima
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3. Ispitanici, materijaliimet ode i stragivanj a
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311 spitanici i plan istragivanja

| st r ag pravedenikao priospektivha opservacijska studija.

| spitanici su bol es n-amivnok (viastitog)yzalika ul i K leil reinli k 0z
ustanovi te su nakon operacije poslijeoper:
specijaliziranoj za lijeltema@i kamjda okd ohumr gki

povjerensévaustanove St o0 ma t dakudtegjaBvoegui |gitla u. Zagr ebu
Ispitanici su podijeljeni u dvije skupiné bolesnici kojima je endokarditis uzrokovan
mikroorganizmima podrijetiom & us ne (teepidcgeccusn spp, Fusobacter spp,
Peptostreptococcus spp, Bacteroides ,spmkterijie grupe HACEK- Haemg@bhilus
parainfluenzae, Haemophilus aphrophilus, Haemophilus paraphrophilus, Actinobacillus
actinomycetemcomitans, Cardiobacterium hominis, Eikenella corrodens i Kirgpglate
Candida albians s prethodnom oralnom kandidijazamg u drugs skupiru bolesnka kod

kojih je endokarditis uzrokovan ostalim bakterijama.

l z i spitivanja 9uiiaakinjulme rianm elneasnakutadmis pl a:
pneumonijom (radiologki [ mi kr obi olapsg k i vV e
postojéom pld nom hipertenzijom, krohhom opstruktivnom bolesti pla te anamnezom

maligniteta pliia i tuberkuloze.

3.2.Materijaliimetodeist r agi vanj a

Anestezija je volLena Kkombinacijom intravens:t
anesteziju v r g e rfDormigum, Rathed Rharmd AGH dGrenzabiyhlen,

Nj emal k#®&.)15 nm@y/kgl intravenski, fentanylom (Fentanyl, GlaxoSmithKline
Manufacturing S.p.A., San Polo di Torrile, Parma, Italijé 8g/kg intravenski i rokuronijem

( Esmer on, N. V. Organon, AB Oss, Ni zozemsKka
sevofluranom (Sevorane, AbbVie S.r.L., Campoverde di Aprilia, Italija) s prilagodbom
ekspiratorne koncentracije ovisno o vrijednostima MAC (emglimal alveolar concentration

i minimalna alveolarna koncentracija) ciljem ostvarivanja MA& 1-1.2 te fentanylom
intravenski 12 ng/kg/h. Prijeizvantjelesnog krvotoka provedena je hepariciigasa 300 i.j.

heparina (Heparin Belupo, Belupo, Koprivnica, Hrvatskahakonizvantjelesnogkrvotoka

reverzija protamin hidrokloridom(Protamin Ipex, MEDA Pharmaceuticals, Wangen

Br ¢tti s el)aumndnosthigpetamitaaa 100 ij. heparina.
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Mi kr obi ol og kuaz ridlemitk a& ivkragceena je u dvije faze.
kada jevenepunkcijom ng e triarzil i | i ta mj est a, urorkavamazkwa&k u od
hemokultureUzorci krvi pohranjeni sw BD BACTEC (Beckton Dckinson, Franklin Lakes,

New Jersey, SAD) Dbnod e rcoabmae zusarinkadeland maee nBile a

°C.

Druga faza mikrolm | o g k e i denti fi kadizjrezaenggnda kj gaan
endokaditisom. Tkivo je intraoperacijski neposredno nakon ekscizije pohranjeno u sterilni
spremnik te upuieno u mikrobiologki | aborat
podlogu.

Sami uzr ol ni cnakonpbrmstatna podlamié r @eth @ ms lua ngolemeraze r e a k ¢
(engl.polymerase chain reactiorPCR k or i st el i M iThernmBsBed Scentiict a v (
Waltham, Massachusetts, USA).

Po prijemuiz operacijske sala jedinicu intezivne medicine bolesnicima je uzet bris zubnog
plakak or i gt enj @mapitiea izamogzor kovanje kojime je
Ukoliko je bolesnik bez zuba, uziman je bris gingiMakon uzorkovanja bris e upul en n
mi krobi ol ogku obradu.

l z medicinske dok u memodradski pgda o igpaaliku I(diokeics@olb), i s u
anamne s ttdi o dentalnpno zhlavatu unutar 60 daomije pojave IEa, vrstaoperacije,

stopa wunut ar b grieme do kkstubacijgostavke sespiratora tijekom trajanja

me hani | ke vrjeenaboravkaaugediniceinteivne medicine, bilancanosa i gubitaka
tekulitcd io padbavnedenom bubregnom nadomjesnom
Bubregno nadomj e s nj@kadaiejzalbveljenjFgendhilure v zathjenje)o
kriteri] prema RI FLE kIl astrafnulod2di j i akutne bu
Za usporedbu respiratorne funkcije u poslij.
Carricowa indeksa(u literaturi se koristi i izraz Horovitz koeficijent, a radi sé?aQ/FiO;
omjeru)neposredno po prijemu bolesnika iz gpmEjske sale u jedinicu intenzivne medicine, te

3, 6,12 i 24 h nakon prijema. Vrijednosti Pa@bivene su plinskom analizom arterijske krvi.

SOFA zbroj izralunat | e panamemaaizmgeleamtetutkur i j s K i
prijema bolesnika wperacijsku dvoranu

Arterijska krv uorkovana je izarterijskekanile (Arrow Teleflex, Wayne, Pennsylvania SAD)

postavljene u radijalnu ili femoralnu arteriju
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Vrijednosti parcijalnog tlaka kisikk or i gt ene z a aindeksa lzum g@arer iscuo
imperijalnim jedinicama (mmHg) umjesto Sl jedinica k P a ) jer s e radi
pri hval en ouznasstvennpjtiteratud.u

S dzirom na pojavnost endokarditisa te ukupan brdesmka operiranih zbog & u

i stragivanj e su u hribolashi@kojima su dgstupmnits\h potdebnopmiap e r i r

nugni za provolenje istragivanja
33.Statistil ke metode

Podaci su prikazani tablilno i grafilKki.
Kvantitativne vrijednosti su prikazane kroz
medijane [ interkvartilne raspone u sl ul aj
kategorijskim varijablama analizirane stit e s t o m, 0 s i m daije béld mahjeaod e vi ma
7 ispitanika po lTeliji i gdje se koristio Fi
Analizom varijance za ponavljana mjerenjoetweerwithini nt er akci j ama i z mel
mj erenja i i spitivani h skupi na aeoperhcijskih r al e

parametara respiratorne funkcije, odnosno Carddadeksa IS estimated meahsza sva
viemenamjerengobzi rom na razli ke izmelLu endokardit
u usporedbi s bolesnicima koji su imali endokarditis uzrokovédraorganizmima bkji ne

potj el u iz us rpesthgcampakaprovedena jelB Bofartomjevom korekcijom.
Analizom varijance za ponavljana mjerenja analizirane su i promjene Carricova indeksa
obzirom na reagqi vikel iz mikal termapz li ihk é oil ZmeLu bol e

je kumulativna bilanca tekuline bila viga il

Povezanost kumul ativne bil ance tekuline S |
funkcije testirana je Spearmanovim testom. Vrijednost SOFA broja neposredno prije
operacijei Carricomi ndeksa pri prijemu u JIM kao pre

mehani | ke ventilacije procijenjena je metodo
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Sve P wvrijednost.i manje od 0,05 su smatrane

podr gka S$StasbirecDlitd; Atantham, UKyerzija 3.0.187 jamovi (dostupno na
web mjestuvww.jamovi.org)verzija0.8.1.14
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4. Rezultati



uzrokovan

Andrej Gribar, Disertaciija
Tablicad-Razl|l i ke i zmelLu endokarditisa
bol esnicima Kkoji su i mal. endokarditis

g u p Isphzimm na spol bolesnika

uzr ok

uzrokovanc

Uzrol nik oraln
Ukupno
Ne Da
L N 32 22 54
Mu @g ki
% 80,0% 91,7% 84,4%
Spol
. N 8 2 10
Genski
% 20,0% 8,3% 15,6%
N 40 24 64
Ukupno
% 100,0% 100,0% 100,0%
Fisherov
Vrijednost df P vrijednost egzaktni test-
P vrijednost
Hi-kvadrat test 1,54 1 0,213 0,297
Ukupno ispitanika 64
Spol
- CIMuski
100 A 7enski
80
£ a0
2
o
2
401
20 7
222
g
owe
N7 777272 B.33%
MNe Da
Uzroénik oralnog podrijetla
Sika8-Razli ke izmelLu endokarditisa
bol esnicima Kkoji su i mal. endokardit
g u p Isphzirora na spol bolesnika
TablicadiSlka8pr i kazuju razlike i zmelLu

S

uzr ok

endokardit.i

usporedbi s bolesnicima koji su imali endokarditis uzrokovan mikroorganizmima koji ne
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potj el u i z sabaronena gpolbolgsnika. dNije bimt at izmd ial kit h r azl
(P=0,297).

Znal ajne razli ke nisu zabil jtka Pe®4@4), atalnog z ahv
zaligka (P=0,106) térikuspidalnog zalitka (P=,074)

Tablica5-Razl i ke i zmelLu endokarditisa wuzrokovan
bol esnicima Kkoji su i mal. endokarditis wuzrol
guplspbmerom na zahvatkaenost mitralnog zalis
Uzrol ni k oraln
Ukupno
Ne Da
N N 22 16 38
e
) o % 55,0% 64,0% 58,5%
Mitralni zalistak
Da N 18 9 27
% 45,0% 36,0% 41,5%
N 40 25 65
Ukupno
% 100,0% 100,0% 100,0%
Fisherov
Vrijednost df P vrijednost egzaktni test-
P vrijednost
Hi-kvadrat test 0,51 1 0,474 0,606
Ukupno ispitanika 65
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Mitralni
zalistak
100 CNe
Da

80

60

Udio (%)

Uzroénik oralnog podrijetla

Slika9-Razl i ke i zmelLu endokarditisa uzrokovanc
bol esnicima Kkoji su i mal. endokarditis wuzrol
guplspbmerom na zahvatkaenost mitralnog zalis
Tablica6-Razl|l i ke i zmelu endokarditisa wuzrokovan
bol esnicima koji su i mal. endokarditis wuzrol
guplspbmerom na zahvatkenost aortalnog zalis
Uzrol nik oraln
Ukupno
Ne Da
N 21 8 29
Ne
o % 52,5% 32,0% 44,6%
Aortalni zalistak
ba N 19 17 36
% 47,5% 68,0% 55,4%
N 40 25 65
Ukupno
% 100,0% 100,0% 100,0%
Fisherov
Vrijednost df P vrijednost egzaktni test-
P vrijednost
Hi-kvadrat test 2,61 1 0,106 0,129
Ukupno ispitanika 65
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Aortalni
zalistak
100 CIne
ZDa
80—
£ 60-
2
=
3
407
207
0-
Uzroénik oralnog podrijetla
Slka1l0-Raz !l i ke I zmelLu endokarditisa uzrokovan:
bol esnicima Kkoji su i mal. endokarditis wuzrol
guplspbmerom na zahvatkenost aortalnog zalis
Tablica7-Razl i ke i1 zmelLu endokarditisa wuzrokovan
bol esnicima Kkoji su i mal. endokarditis wuzrol
guplspbmerom na zahvalethwst trikuspidalnog za
Uzrol nik oraln
Ukupno
Ne Da
N N 34 25 59
e
L % 85,0% 100,0% 90,8%
Trikuspidalni zalistak
N 6 0 6
Da
% 15,0% 0,0% 9,2%
N 40 25 65
Ukupno
% 100,0% 100,0% 100,0%
Fisherov
Vrijednost df P vrijednost egzaktni test-
P vrijednost
Hi-kvadrat test 4,13 1 0,042 0,074
Ukupno ispitanika 65
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Trikuspidalni
zalistak
100 (e
#Da
80
g G0
8
=
2
40
207
77777
.
0_ ///II/ A T
MNe Da
Uzroénik oralnog podrijetla
Slkall-Razl i ke i zmelu endokarditisa uzrokovan
bol esnicima Kkoji su i mal. endokarditis uzrol

guplspbmerom na zahvalethwst trikuspidalnog za

Tablica8-Razl i ke i zmelu endokarditisa uzrokovan
bol esnicima koji su i mal. endokarditis wuzrol

g u p Isphzimm na plak

Uzrol nik oraln
Ukupno
Ne Da
N 38 9 47
Ne
% 95,0% 36,0% 72,3%
Plak MKB
N 2 16 18
Da
% 5,0% 64,0% 27,7%
N 40 25 65
Ukupno
% 100,0% 100,0% 100,0%
Fisherov
Vrijednost df P vrijednost egzaktni test-
P vrijednost
Hi-kvadrat test 26,74 1 <0,001 <0,001
Ukupno ispitanika 65
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Plak MKB
100~ Ne
Da
Cli
—_ 77, 777
£ s0- 4
2 s
3 7
o
40 7
| 16
o 0%
'I'I ’
20+ 7
Z
2
. 5 ,00% A Y s
= I
MNe Da

Uzrocnik oralnog podrijetia

Slikal2-RazIl i ke i zmelu endokarditisa uzrokovanc

bol esnicima koji su imali endokarditis wuzrol

g u p |sphzimm na plak

Tablica9-Razl i ke i zmelu endokarditisa uzrokovan

bol esnicima Kkoji su i mal. endokarditis wuzrol

g u p Isphzimm na dentalni zahvat

Uzr ol ni kpodrietial n
Ukupno
Ne Da
N N 36 17 53
e
. % 90,0% 68,0% 81,5%
Dentalni zahvat
N 4 8 12
Da
% 10,0% 32,0% 18,5%
N 40 25 65
Ukupno
% 100,0% 100,0% 100,0%
Fisherov
Vrijednost df P vrijednost egzaktni test-
P vrijednost
Hi-kvadrat test 4,94 1 0,026 0,046
Ukupno ispitanika 65
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Dentalni
zahvat

1007 One
ZDa

80

Udio (%)
(s3]
T

407

O

207 g

Ne Da

Uzroénik oralnog podrijetla

Slikal3-Razl i ke i zmelu endokarditisa uzrokovanc
bol esnicima koji su i mal. endokarditis wuzro

g u p Isphzimm na dentalni zahvat

Razli ke izmelLu endokarditisa uzrokovanog or a
su imali endokarditis uzrokovan mi obzooonr gani z
na plak bile su<0,t0al.stHIlakk hzieoazl pasjilreej:nam | legd e
oralnog podrijetla: 16 (64,0%) naprema 2 (5,0%) (TalBideSlika 19 . TakolLer, den
zalv a t bi o skor obotlreis np ktaa klo¢ gl isuu i mal i uzr ol

podrijetla: 8 (32,0%) naprema 4 (10,0%); P=®& {Tablicad i Slika 13.
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t

S

uzrokovan

uzr ol

uzrokovanc

Tablical0-Ra z | ke i zmelLu endokarditisa
bol esnicima Kkoji su i mal endokardi
g u p Isphzrone na reintubaciju
Uzrol ni k oraln
Ukupno
Ne Da
N N 34 24 58
e
_ ) % 85,0% 96,0% 89,2%
Reintubacija
N 6 1 7
Da
% 15,0% 4,0% 10,8%
N 40 25 65
Ukupno
% 100,0% 100,0% 100,0%
Fisherov
Vrijednost df P vrijednost egzaktni test-
P vrijednost
Hi-kvadrat test 1,93 1 0,164 0,235
Ukupno ispitanika 65
Reintubacija
100 LIne
#Da
80
G
o
2
o
40
20
LSS SIS,
/ - / 1
15,00%
0 AIIIIIID ﬁ A 4'[]'[]% A,
Ne Da
Uzroénik oralnog podrijetla
Slikal4-Razl i ke i zmelLu endokarditisa
bol esnicima koji su imali endokardit

g u p Isphzirom na reintubaciju

S
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Razli ke izmelLu endokarditisa uzrokovanog or a
su imali endokarditis uzrokovan mi obzooonr gani z
na reintubaciju, JIM povratak, RRT, JIM bilandu,i r ureviiji siboln | Kk i mortalite
bile stati sx*005Kki znal ajne (P

Ovim analizamaezultatani j e se potvrdila primarna hipote
povezanost izmelLu endokarditisa wuzrokovanog
smrtnosti u usp@dbi s bolesnicima koji su imali endokarditis uzrokovan mikroorganizmima

koji ne potjelu iz usne gupljine.
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Tablicall- Ra z

ke i

Zme L u

bolesnicima koji su imaliendekr di t i s uz

g u imdspbzirom napovrataku JIM.

endokarditisa
mi kr oorgani zn

rokovan

Uzrolnik oralnog
Ukupno
Ne Da
N N 37 22 59
e
% 92,5% 88,0% 90,8%
JIM povratak
N 3 3 6
Da
% 7,5% 12,0% 9,2%
N 40 25 65
Ukupno
% 100,0% 100,0% 100,0%
- . Fisherov egzaktni test P
Vrijednost df P vrijednost vrijednost
Hi-kvadrat test 0,37 1 0,542 0,668
Ukupno ispitanika 65
JIM povratak
100+ LINe
ZDa
80
£ 60
(=]
2
]
407
2077
7 IIIIII?
7 3 3
T I
MNe Da
Uzroénik oralnog podrijetla
Slikal5-Raz |l i ke i zmelu endokarditisa
bol esnicima koji su imali endokardi

g u p Isphzimm na JIM povratak

t

S
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Tablical2-Raz |l i ke 1 zmelu endokarditisa uzrokovan
bol esnicima Kkoji su i mal. endokarditis wuzrol
guplspbméerom na provolenje bubregnog nadomjes
Uzrol ni k ofettal n
Ukupno
Ne Da
N 31 24 55
Ne
% 77,5% 96,0% 84,6%
RRT
N 9 1 10
Da
% 22,5% 4,0% 15,4%
N 40 25 65
Ukupno
% 100,0% 100,0% 100,0%
Fisherov
Vrijednost df P vrijednost egzaktni test-
P vrijednost
Hi-kvadrat test 4,04 1 0,044 0,075
Ukupno ispitanika 65
RRT
_ One
b ZDa
80
g 60
2
=
2
40
20 /
0
o
MNe Da
Uzroénik oralnog podrijetla
Slikal6-RazI|l i ke 1 zmelLu endokarditisa uzrokovanc
bol esnicima koji su imali endokarditis wuzrol

guplsphzim@ngpr ovolLenje bubregnog nadomj esn
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Tablical3-Razl i ke i zmelu endokarditisa
bol esnicima koji su i mal. endokar diitusmee
g u p Ispbziom nadilancuunosa i gubitaka tekuline wu
Uzrol nik oraln
Ukupno
Ne Da
N 29 19 48
<3000 mL
, % 72,5% 76,0% 73,8%
JIM bilanca
N 11 6 17
>3000 mL
% 27,5% 24,0% 26,2%
N 40 25 65
Ukupno
% 100,0% 100,0% 100,0%
Fisherov
Vrijednost df P vrijednost egzaktni test-
P vrijednost
Hi-kvadrat test 0,098 1 0,755 0,782
Ukupno ispitanika 65
JIM bilanca
100 (<3000 mL
¥ >3000 mL
80—
£ 60
(=]
2
=2
40
77
207 : / ///////
/2? 50”// /24 00% /
Z /
Ne a
Uzroénik oralnog podrijetla
Slikal7-Razl i ke i zmelLu endokarditisa
bol esnicima koji su imali endokarditis
guplspbmer om na bil ancu jedimodistenzivhe medicme (31}
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Tablical4-Razl i ke i zmelu endokarditisa uzrokovan
bol esnicima Kkoji su i mal. endokarditis wuzrol
guplspbmerom na potrelom za kirurgkom revi zij
Uzrol nik oraln
Ukupno
Ne Da
N 39 22 61
Ne
. % 97,5% 88,0% 93,8%
Revizija
N 1 3 4
Da
% 2,5% 12,0% 6,2%
N 40 25 65
Ukupno
% 100,0% 100,0% 100,0%
Fisherov
Vrijednost df P vrijednost egzaktni test-
P vrijednost
Hi-kvadrat test 2,4 1 0,121 0,290
Ukupno ispitanika 65
Revizija
100 CINe
#Da
B0
£ 50
2
=
2
40
207
1 3
2 50% 12,00%
0 T T
Me Da
Uzroénik oralnog podrijetla
Slikal8-Raz |l i ke i zmelLu endokarditisa uzrokovanc
bol esnicima koji su imali endokarditis wuzrol
guplspbméerom na potrebu za kirurgkom
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Tablical5-Raz |l i ke 1 zmelu endokarditisa uzrokovan
bol esnicima Kkoji su i mal. endokarditis wuzrol
guplspbmerom na bolnil ki mortalitet
Uzrol nik oraln
Ukupno
Ne Da
_ N 32 23 55
Gi v
_ , % 80,0% 92,0% 84,6%
Bol nil ki r
N 8 2 10
Mrtav
% 20,0% 8,0% 15,4%
N 40 25 65
Ukupno
% 100,0% 100,0% 100,0%
Fisherov
Vrijednost df P vrijednost egzaktni test-
P vrijednost
Hi-kvadrat test 1,70 1 0,192 0,294
Ukupno ispitanika 65
Bolnigki
mortalitet
100 Oz
@ irtay
80—
£ oo 32
£ 60
P 80,00% F
g 92 00%
40
20
| iy
G ) o
Da
Uzroénik oralnog podrijetla
Slikal9-Raz |l i ke i1 zmelu endokarditisa uzrokovanc
bol esnicima koji su imali endokarditis uzr ol
guplspbméerom na bol nil ki mortalite
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Tablica 16 - Raz | i ke u kvantitativnim Kklinil ki m v
uzrokovanog oralnim patogenima u usporedbi s bolesnicima koji su imali endokarditis

uzrokovan mikroorganizmima: MaAWhitney U test

Uzrol nik Ar i t me ) Centile
. N ) SD Min Max P

podrijetla sredina 25. Medijan 75.
Ne 40 56,2 14,1 24,0 78,0 45,3 58,5 66,8

Dob 0,182
Da 25 51,0 16,2 20,0 76,0 37,0 50,0 63,0
Ne 40 7,7 2,9 1,0 14,0 6,0 7,5 9,0

SOFA score <0,001
Da 25 47 3.2 1,0 13,0 2,0 4,0 6,5

. Ne 38 32,9 50,1 1,0 288,0 16,0 18,5 24,8

Ekstubacija’h 0,028
Da 25 16,7 9,4 4,0 45,0 10,0 16,0 18,0
Ne 40 848,7 3328,6 | -9547,0 | 8050,0 -750,0 1220,0 3222,5

JIM bilanca 0,590
Da 25 1366,0 1859,9 | -2710,0 | 4160,0 545,0 1190,0 2970,0
Ne 40 80,1 53,2 36,0 310,0 44,0 67,5 91,5

Sati u JIMu 0,020
Da 25 55,2 25,6 22,0 132,0 40,0 44,0 67,0
Ne 40 240,7 102,7 91,0 426,0 146,0 2115 320,3

P/F O 0,104
Da 25 289,2 110,6 75,0 468,0 188,0 309,0 376,0
Ne 40 253,9 95,3 93,0 414,0 164,0 260,5 320,5

P/F3 0,093
Da 25 307,4 116,7 109,0 541,0 2240 310,0 394,0
Ne 40 275,6 96,7 129,0 592,0 203,5 2725 326,5

P/F 6 0,260
Da 25 303,2 105,5 130,0 466,0 212,5 292,0 409,5
Ne 40 275,4 89,6 141,0 543,0 207,3 259,5 3355

P/F 12 0,567
Da 25 306,4 121,6 174,0 591,0 2140 265,0 3955
Ne 39 318,5 123,4 149,0 709,0 231,0 285,0 403,0

P/F 24 0,591
Da 25 325,2 114,4 159,0 612,0 2415 331,0 370,0

Razli ke u kvantitativnim klinil]lkim vrijednos

patogenima u usporedbi s bolesnicima koji su imadiokarditis uzrokovan mikroorganizmima
prikazanesu u Tablici 16SOFA z br o0 bi o jpdesnkakajlsaimali pozitivheg i u
uzrol ni ke or al<nO®@l), kpo dsatdg edstubbaeaije (P+,028) te vrijeme
provedeno JIM-u (P=0,020).Rdzi ke u ostalim promatranim vr i

znal aj ne.
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360

) ] I 1 (95% Cl)
i R O
. |

PIFO P/F3 PIF6 PIF12 P/F24
Carricov indeks

Slika20- Odnos promjene Carricawndeksas obzirom na vrijeme kod svih bolesnika:

generalizirani linearni modélanaliza varijance za ponavljamgerenja (RMANOVA)

RM-ANOVA: F(4, 248)=0,898, P=0,466
400 : :

380 | == Uzroénik oralnog podrijetla POZITIVAN
=i~ Uzroénik oralnog podrijetla NEGATIVAN

360 -
340 + T
320 ¢

300

280 +

Carriacov index (PF)

260 +

240 ¢

220 ¢

200 +

180

PFO PF3 PFG PF12 PF24

Slika21- Odnos promjene Carriceanndeksaso b zi r om na vri j eme i zmelL.!
je |I'E uzrokovan oralnim patogenima te bol est

generalizirani linearni modélanaliza varijance za ponavljana mjerenja (RMOVA)
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Tablical7-Pr i kaz podataka statistil ke obrade anal
) ) Srednja
Tip Il zbroja -
Izvor df vrijednost F P
kvadrata
kvadrata
Vrijeme 102286,27 4 2557157 | 4,755 0,001
Vrijeme * Oralna flora 19315,72 4 4828,93 0,898 0,466
Gregka 1333777,265 248 5378,134
Analizom varijance za ponavljana mjerenja us
promjene PF indeksa (P=0,001). B eblinorh nam, t a
ispitivane skupine (P=0,466).Mgser e i i da su i sk uvpdoralauflarej a | e

kao i skupina koja je imla negativnu oralnu floru imalstu dinamiku promjene PF indeksa

unutar 24 sat a gjéenorezulatima iz dabdlicenld

pot krije

Tablical8-Usporedba wukupni h pr e davindédksanliSéstimatedi j e d n C
ke i

oralnim patogenima u usporedbi s ostalim bolesnicima-fasBonferroni korekcija

mean$ za sva vremena mjerenfao b zi rom na razl i

zmelu en

44

Uzr ol noralnog| Ar i t me 95% ClI
- . SEM
podrijetla sredina Donji Gorniji
Ne 274,65 13,52 247,63 301,67
Da 306,30 16,88 272,56 340,05
95% ClI
Prosje|na Standardna p
’ gregk Donji Gornii
-31,653 21,627 0,148 -74,884 11,579
Nijebilost ati sti |l ki znalajne razli ke izmelLu ispi
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Tablical9-Raz |l i ke u kvantitativnim klinilKki
bolesnika. Mann Whitney U test.
IHM  DOB SOFA Ekstubacija PFO PF3 PF6 PF12 PF24 Bilanca Sati
N 55 55 55 55 55 55 55 55 55 55
10 10 8 10 10 10 10 9 10 10
Srednja 0 545 605  25.3 259 278 292 295 332 798 64.¢
vrijednost
1 52.6  9.30 34.4 259 256 253 248 253 2419 101
SD 0 15.C 3.18 41.7 110 110 103 107 123 2679 44.¢
1 15 271 25.0 99.6 89.Z 76.4 69.3 59.7 3487 42.¢
Min 0 20.C  1.00 1.00 75.C 93.C 130 141 149 -9547 22.C
1 24.C 5.00 16.0 126 134 129 159 160 -5063 36.C
Max 0 78.C 14.0 288 468 541 592 591 709 6083 310
1 68.C 14.0 91.0 407 411 369 348 339 8050 187
25, centila 0 43.C 3.50 11.5 168 179 210 218 238 -290 42.C
1 41 7.50 19.5 180 195 202 206 223 1108 73.E
Medijan 0 56.C 6.00 17.0 257 275 276 275 319 1120 45.C
1 57.E  9.00 23.5 259 236 239 222 250 2905 111
75.centila 0 65.E  9.00 215 351 362 364 359 398 2485 69.C
1 64.5  10.0 39.8 307 319 319 315 308 4248 115
statistic p
DOB MannWhitney L 29¢ 0.757
SOFA MannWhitney L 12C 0.00¢
Ekstubaciji MannWhitney L 104 0.01¢
PFO MannWhitney L 278 0.971
PF3 MannWhitney L 304 0.611
PF6 MannWhitney L 334 0.287
PF12 MannWhitney L 347 0.197
PF24 MannWhitney L 34t 0.061
Bilanca MannWhitney L 17¢ 0.07¢
Sati MannWhitney L 121 0.00¢
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RM-ANOVA: F (4, 248)=1,542, P=0,190

400
350
200 | IHM (95% CI)

e | <o
250 _l___:__- o1
200
150

PFO P/IF3 PIF6 PF12 P/F24
Carricov indeks
Slika22 - Usporedba dinamike promjene Carrieovn d e k sa kr oz vri j eme i z

umrlih bolesnika (IHMi in-hospital mortalityi u nut ar b ol n)idereralizimmr t nost

linearni model analiza varijance za ponavljana mjerenja (RMOVA)

Tablica20- St ati sti |l ka obrada razlike u dinamici

pregi vj el i h ai analiparvdrijartte zb pohaeljana mjkrenja FRMOVA)

Tip 1 Srednja vrijednost

lzvor ) df F p
zbroja kvadrata kvadrata
Carricov indeks 1438¢ 4 3597 0.67¢ 0.60¢
Carricov indeks) IHM 3284« 4 8211 1.54z 0.19(
Gregka 1.32e-+¢ 24¢ 5324

Analizomvarijance a ponavljana mjerenja nije dokazana

promjena Carricodi ndeksa i zmelLu skupina umrl i h i preg
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Tablicazl-Us poredba razlike u wunutarbolnil] koj smr
je kumulativna bilanca tijekom boravkau Wb i | a vel a od medijana (
Fisherov egzaktni test Nije dokazana statis
Bilanca > M
Smrtnost 0 1 Ukupno Vrijednost  df P
0 Broj 31 24 55 G| 2.3€ 1 042
% A47.7% 36.9% Fisherov
egzaktni test 2.9¢ 0.17¢
1 Broj 3 7 10 N 65
% 4.¢ 10.
Ukupno Broj 34 31 65
% 52. 47.7%
30 -
2{,_
o IHM
S o
8 1
10 -
o [ 1]
0
Bilanca > M
Slika23-Gr af i | ki pr iTdoce2lpHMidan ak ar b al niinlhéspitals mr t n o
mortality)
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RM-ANOVA: F (4, 248)=2,29, P=0,060

400
350
‘ | B =M (95% CI)
300 ‘ 0
250 | | ‘ ‘
200
PFO PF3 PFE  PFi2  PF24
Carricov indeks
Slika 24 - Usporedba dinamike promjene Carriedavn d ek sa i zmelu bol esni
kumul ativna bil anca v e nkgendraiziramdinegrmamodéd medi |
analiza varijance za ponavljana mjerenja FRMOVA)
Tablica22 - Usporedba dinamike promjene Carrieavn de ks a i zmelLu bol esn
kumul ativna bil anca velml:deheralizirad linpasni modgl me d i |

analiza varijance za ponavljana mjerenja RMOVA)

Tip Il df Srednja vrijednost E
zbroja kvadrata kvadrata P
Carricov indeks 118085 4 29521 561 <
Carricov indeks) B> M 48162 4 12041 2.2¢ 0.060
Gregka 1.30e+6 248 5262
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Tablica23 - Povezanost i zmelu Kkumul ati vne bil ance

nadomjes noRRTilbiujberleegmjoa .n a d o ManeWhitrey Utesf el enj e.

95% ClI
statistika p Donja granica  Gornja granica
Bilance MannWhitney L 306 0.57¢ -2653 4230

2000 %
% 0 plm] o Mean (95% Cl)
i3] O Median
-2000
] 1
RRT
Slika25-Povezanost i zmelLu kumul ativne bil ance
nadomjesnog | ijelenja. Prikaz srednje vrij
Nije dokazana statistil ki zn aiaacetreak uriaznlei ki az nue
skupina. Bst oj i znabilanfeare kuhspan unut ar skupi ne k
provedeno bubregno nadomjesno |lijelenje
Tablica24-Povezanost i zmelLu kumul ativne ksl ance

Carricovim indeksna nakon 0, 3, 6, 12 i 24 hholesnika operiranih zbog 1& Spearmam

korelacijska matrica.

PFO PF3 PF6 PF12 PF24 Bilanca B>M
PFO o} 0.72¢***  (0.64E ***  0.567 ***  (0.35¢** 0.258 * 0.215
PF3 o} 0.761***  0.58]*=*  (0.37¢** 0.115 0.027
PF6 0 0.66¢ *** (.38« ** 0.069 -0.03¢
PF12 o} 0.578*=*  -0.02( -0.067
PF24 0 -0.107% -0.06¢
Bilance o} 0.855 ***
B>M o]

*p<.05,* p< .01, **p<.001
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Nije dokazana statistilKki znal atj elautijpkomes z a n o s
boravka u JIMu s vrijednostima Carricova indeksa, osim prilikom prijema u kadla je
prisutna pozitivna Kkorelacij a. Vrijednost. (

kroz vrijeme.
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Slika26-Gr af i | ki pri kaz korelacije vrijednost
viijednostima kumul ativne bi |(amacnej at eokdun oi snneo t

od medijana)
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