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Agenda

• Endokarditisprophylaxe

• Endokarditisteam

• Diagnose

• Therapie

• Cardiac-Device assoziierte Infektionen



- 7.951.972 U.S. Bürger mit Arbeitgeber-Krankenversicherung
- Case-Crossover Design (= Individuen dienen selbst als Kontrollgruppe)
- Pat. mit hohem Risiko (u.a. PVE, Z.n. IE, Pt. mit angeb. Herzfehler)

à sig. Risiko für IE < 4 Wochen nach invasiver dent. Prozedur (IDP)
OR 2.00 (95% CI: 1.59 - 2.52; P = 0.002)
à Zahnextraktion OR 11.08 (7.34-16.74; P < 0.0001)
à Oral-chir. Eingriffe OR 50.77 (20.79-123.98; P < 0.0001)

à Endokarditisprophylaxe bei IDP: OR 0.49 (0.29-0.85; P = 0.01)

- Kohortenstudie (Endokarditisprophylaxe bei Pt mit hohem Risiko):
à Zahnextraktion: OR: 0.13 (0.03-0.34; P < 0.0001)
à Oral-chir. Eingriffe: OR: 0.09 (0.01-0.35; P = 0.002)

Thornhill et al., Journal of the American College of Cardiology, Volume 80, Sept 2022, Pages 1029-1041

Endokarditisrisiko nach einem Zahnarztbesuch



IDP: invasive dental procedures, scaling: Zahnsteinentfernung

Endokarditisrisiko nach einem Zahnarztbesuch

Thornhill et al., Journal of the American College of Cardiology, Volume 80, Sept 2022, Pages 1029-1041

erworbene Herzklappenfehlfunktion, azyanotische
angeborene Herzfehler (nicht als Hochrisiko spezifiziert), 
HCM, Mitralklappenprolaps oder Regurgitation
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Ann Cardiothorac Surg 2019;8(6):621-629

Bothelo-Nevers et al. 
- 1-Jahres Sterblichkeit minus 50% (18.2% à 8.2%)
- Weniger Nierenversagen und embolische Ereignisse

Chirillo et al.
- Reduktion KH-Sterblichkeit (28% à 13%)
- Reduktion 3-Jahres Sterblichkeit (34% à 16%)
- Weniger Nierenversagen, weniger Kultur-neg Endokarditis



- UKJ Endokarditisteam ab 2011 (Kardio, Neuro, HCH, Infektio)
- ab 2015 Thüringenweit 24/7 Hotline Infektiologie und Kardiochirurgie

à Verlegung 7d (IQR 2-19) vs. 15d (IQR 2-19), sig

à prä-OP Herzinsuffizienz 45% vs. 69%, p < 0.01

à prä-OP IE-Abszess 24% vs. 34%, p = 0.018

à prä-OP Nierenersatztherapie 8% vs. 14%, p = 0.026

à prä-OP Schlaganfall 14% vs. 27%, p < 0.001



Endokarditisteam Jena



Ostergaard L et al., American Heart Journal, Volume 193, Nov 2017

Patientenversorgung
- Team aus klinischen Experten 
- Individ. Patientenbetreuung (Diagnostik – Management – Nachsorge)
- 24/7 Ansprechpartner für Zuweiser

Aus-/Weiterbildung
- Studenten
- Kollegen unterschiedlicher Disziplinen, ambulant und stationär

Forschung

- 2004 à 2015 ESC/AHA Guidelines

- Zunahme der Empfehlungen 6.8fach (37 à 253)

- Abnahme Evidenz Level A: n=7 (20%) à n=4 (1.6%) 

- Zunahme Evidenz Level C: n=11 (31%) à n=134 (53%)

Rolle des Endokarditis Team



Agenda

• Endokarditisprophylaxe

• Endokarditisteam

• Diagnose

• Therapie

• Cardiac-Device assoziierte Infektionen



van der Vaart et al, CID 2022:74 (15 April)

à 477 Pt. (33% ambulant, 8% Prothesenklappe, 11% CIED)
à 87% haben Echo bekommen, 47.6% der Patienten haben eine TEE bekommen
à 87 Pt. (18.2%) mit Diagnose Endokarditis

Welcher Patient mit S. aureus-BSI benötigt ein TEE?



Welcher Patient mit S. aureus-BSI benötigt ein TEE?

Score Sensitivität Spezifität NPV PPV AUC

POSITIVE 77.6 63.1 92.5 32.3 77.8

PREDICT d1 22.9 97.4 85.0 66.7 71.4

PREDICT d5 85.1 56.9 94.5 30.5 79.7

VRISTA 98.9 35.7 99.3 25.5 88.9

*VRISTA+
(TTP 11.5h)

100 33 100 23.4 90

*Simos: beste TTP für Vorhersage IE 11.5h (Sensitivität 88,9%; Spezifität 71,6%). 

*Simos et al. J Antimicrob Chemother 2022; 77: 2003–2010

Anzahl TEEs in 
Kohorte (201/422)

+45%



van der Vaart et al, CID 2022:74 (15 April)

• 344 Pt. E. faecalis Bakteriämie, 100% Echo, 78% TEE
• 90 Pat. (26.1%) Endokarditis

„Two separate blood cultures: Community-acquired enterococci, in the absence of a primary focus“ 

Sensitivität 70%

Go et al., OFID 2022: 1 pos. BK SAB à 3.8% IE

E. faecalis: Sensitivität der DUKE-Kriterien?



van der Vaart et al, CID 2022:74 (15 April)

• 344 Pt. E. faecalis Bakteriämie, 100% Echo, 78% TEE
• 90 Pat. (26.1%) Endokarditis

„Two separate blood cultures: Community-acquired enterococci, in the absence of a primary focus“ 

Sensitivität 70%

Sensitivität 96%

Go et al., OFID 2022: 1 pos. BK SAB à 3.8% IE

E. faecalis: Sensitivität der DUKE-Kriterien?



unpublished data

Sensitivität der DUKE-Kriterien?
Author Accuracy (%) Sensitivity (%) Specificity (%)
El-Dalati, 2019 78.57 75.0 100
Wahadat, 2019 100 100 100
Duval, 2020 - NVE 98.57 97.96 100
Duval, 2020 - PVE 98.57 97.87 100
Sag, 2020 89.66 89.0 100
Abikhzer, 2020 87.04 77.4 100
Philip, 2020 80.87 83.5 70.8
Pretet, 2021 74.67 69.8 100
Primus, 2021 - NVE 92.0 79.0 100
Primus, 2021 - PVE 84.38 75.0 92.0
Dahl, 2022 86.49 87.0 86.0
Venet, 2022 90.12 71.0 97.0

85% Sensitivität, 97% Spezifität



Agenda

• Endokarditisprophylaxe

• Endokarditisteam

• Diagnose

• Therapie

• Cardiac-Device assoziierte Infektionen



E. faecalis-IE: Amp+Genta od. Amp+Ceftriaxon?
Synergismus (Amp: part. Sättigung der essenz. PBP 4/5, Ceftriaxon: vollst. Sättigung der nicht essenz. PBPs 2/3)

Mirna et al, 2021, Clinical Research in Cardiology

Rezidiv: OR 1,21 (0,07-21,47), p = 0,81); Therapieversagen: OR 0,47 (0,03-8,16), p = 0,18



E. faecalis-IE: Ampicillin Mono?

Danneels et al, 2023, CID 76 (2), 281-90

à 14 französische Krankenhäuser, 2015 – 2019
à 279 Pt mit E. faecalis IE (30% A/G, 40% A/C, 25% AG-AC, 3% (n=9)  

Rezidiv Monat 12

A: 46.2% (17.8%–85.8%)

AC: 14.7% (8.6%–24.5%)
AG: 13.4% (7.2%–24.2%)



E. faecalis-IE: Persistenz

Danneels et al, 2023, CID 76 (2), 281-90

96 Pat mit OP à 71 Pat mit Kulturergebnis der Klappe

Tag 141 und 192 nach TX-Ende
à keine Infektzeichen
à elektive OP

N
e
g

N
e
g

Chir. Versorgung schützt vor Rezidiv
aHR 0.42 (95% CI .21–.83, P = .01)



S. aureus Prothesen-IE: Genta + Rifa?

2015 ESC Guidelines for the management of infective endocarditis



OFID, October 2022

1. Gentamicin + Rifampicin vs. Rifampicin-Mono (2 Studien; n = 117)
à OR 0,98 [95 % KI, 0.39-2. 46])

2. Gentamicin + Rifampin vs. Gentamicin-Mono (2 Studien; n = 201)
à OR 1,29 [95% CI, 0.71-2,33])

3. Gentamicin + Rifampicin vs. (Gentamicin od. Rifampicin jeweils Mono
od. ohne zusätzlichen Kombinationspartner); 3 Studien; n = 320
à OR 1,18 [95% CI, 0.7- 1,96])

Therapie jeweils mit ß-Laktam od. Vancoymcin PLUS



PO: 32,8% vs. IV: 45,2% 

HR 0,65, 95% CI 0,47-0,90 

PO: 23,4% vs. IV: 35,2% 

HR 0,61, 95% CI 0,42-0,88 

POET Studie: 5 Jahre Follow up



Bock et al, CID 2023

E. faecalis 

S. aureus 

Streptokokken

KNS

POET Studie: PK/PD Substudie



Bock et al, CID 2023

Attainment of Target: EUCAST Breakpoints
4 x 1g

2 x 6001 x 400

2 x 600



Attainment of Target: akt. MHK, p.o Gruppe
- 74 Patienten mit Daten (PK und MIC) an Tag 1 und Tag 5

- Tag 1: 

- 82% erreichten PTA für beide Antibiotika

- 18% nur für ein Antibiotikum

- Tag 5: 

- 77% erreichten PTA für beide Antibiotika

- 22% nur für ein Antibiotikum

- 2% (1 Pt) hat keine PTA erreicht



Ausblick

• non-inferiority margin (5% gesamte Kohorte, 

10% für jeden einzelnen Erreger)

• Randomisierung erst wenn die Mindest-

therapiedauer erreicht ist und der Pt. 

klinische Stabilitätskriterien erfüllt hat

• Oralisierung zu jedem Zeitpunkt mgl.

• 750 Patienten (184 je Erreger)

• 4 Jahre Rekrutierung (Ende Juni 2023)



Ausblick

• 2 nested non-inferiority Studien bei Pat. mit Linksherzendokarditis

• RODEO-I: Staphylokokken (>70kg: Levofloxacin 1x 750mg + Rifampicin 900mg)

• RODEO II: Streptokokken und Enterokokken (>70kg: Amoxicillin 2g 1-1-1)

• Randdomisierung nach 10 Tagen i.v. Therapie wenn klinisch stabil

• NI-margin 10%, 648 Patienten (324 je Erreger)

• First patient in Januar 2016 (Stand 06/2020: n=97 Staph, n=205 Strep/Entero)
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Wir sind Weltmeister im implantieren!

Raatikainen et al., Europace (2017) 19, ii1–ii90 



Extraktion innerhalb
von 3 Tagen!



Ohne komplette Extraktion der Sonden + 
Aggregat à hohes Rezidivrisiko!



• 2013-2017, 24 Zentren, 2.524 Patienten, 6.117 Sonden extrahiert
• 64% Infektion (Aggregatinfektion 35%, Sondeninfektion 29%)
• Erfolgreiche Extraktion: 

à 94.8%
• Komplikationen:

à Major* 2.06% (n=52), Minor 2.3% (n=57)
• Prozedur assoz. Sterblichkeit:

à 0.55% (n=14)
• Krankenhaus-Sterblichkeit:

à 3.56% (n=90)
https://www.hirslanden.ch/de/corporate/publications/patientenzeits
chriftmittelpunkt/defekte-herzschrittmacher-
elektrodenmittelslaserohneoffeneoperat.html

* lebensbedrohlich, Tod, bleibende Schäden



Nur bei 1 von 5 Pat. erfolgt Extraktion des CIED!

Pokorney et al, presented at AAC 2022

365 Tage Sterblichkeit: (Extraktion vs. no-Extraktion)

HR 0.73 (95% CI 0.7-0.81)



Fazit
• Endokarditisprophylaxe!!
• Es gibt wenig gute Evidenz für die Therapie einer Endokarditis
• Endokarditisteam sinnvoll
• DUKES Kriterien sind nicht in Stein gemeißelt
• Oralisierung ist sicher beim richtigen Patienten mit den richtigen 

Substanzen
• CIED - Extraktion ist ein sicheres Verfahren und geht im 

Vergleich zu einer konservativen Therapie mit einer geringeren 
1-Jahres Sterblichkeit einher (2-3fach höher)




