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Izvle~ek. Infekcijski endokarditis pomeni zara-
di patogenetskih in anatomskih zna~ilnosti po-
seben terapevtski problem. Tudi kadar so pov-
zro~itelji vnetja na uporabljene antibiotike dobro
ob~utljivi, je potrebno za njihovo uni~enje v ve-
getacijah zaklopk navadno ve~tedensko zdrav-
ljenje. Zato so izbor antibiotikov, njihovo od-
merjanje in trajanje zdravljenja odlo~ilni za izid
bolezni. V prispevku so predstavljeni splo{ni
principi zdravljenja infekcijskega endokarditisa,
pristopi k izkustvenemu, ciljanemu, kirur{kemu
in mo`nemu ambulantnemu zdravljenju. Poudar-
jen je tudi pomen spremljanja zna~ilnih simpto-
mov in znakov ter statisti~no navedenih uspe-
hov zdravljenja bolezni, katere smrtnost je bila
v predantibioti~ni dobi 100 %.

Desciptors
endocarditis – therapy
endocarditis, bacterial- therapy

Abstract. Because of its anatomic and patho-
genetic charasteristics infective endocarditis
represents a special therapeutic problem. Even
in cases responding well to the given antibiotic
therapy, it often takes several weeks to destroy
causative agents in endocardial vegetations.
Proper choice of antibiotics, as well as appro-
priate dose and length of treatment are there-
fore essential to favourable outcome. The paper
presents the basic principles of various treatment
modalities, including empirical and specific drug
therapy, surgery and treatment on an outpatient
basis. The author stresses the importance of
characteristic symptoms and signs of the dis-
ease. It is equally important to keep informed
about the statistics of the results of treatment of
infective endocarditis, which before the advent
of antibiotics was always fatal.

Uvod

Infekcijski endokarditis (IE) predstavlja izjemen terapevtski problem pogojen z odsotnostjo

gostiteljeve obrambe na zaklopkah, velikim {tevilom povzro~iteljev (109 do 1010/g tkiva)

in njihovo majhno presnovno aktivnostjo v vegetacijah, kar zmanj{uje u~inkovitost anti-

biotikov, predvsem tistih, ki zavirajo sintezo bakterijske celi~ne stene. Tudi kadar so povzro-

~itelji infekcijskega endokarditisa na uporabljene antibiotike dobro ob~utljivi, je potreb-

no za njihovo uni~enje v vegetacijah zaklopk ve~tedensko zdravljenje, kraj{e ima za po-

sledico praviloma ponovitev bolezni. Zato so izbor antibiotikov, njihovo odmerjanje in tra-

janje zdravljenja odlo~ilni za nadaljnjo prognozo bolezni. To omogo~a predvsem do-

kaz povzro~itelja iz krvi. V ta namen je treba odvzeti najmanj tri vzorce hemokultur (za

aerobna in anaerobna goji{~a), v primeru subakutnega poteka bolezni v eno- ali ve~ ur-

nih intervalih v enem dnevu oziroma pri akutnem IE v 2 do 4 urah in nato pri~eti z iz-

kustvenim antibioti~nim zdravljenjem. ^e je bolnik pred tem `e prejemal antibiotike, je

priporo~ljivo, ~e je to le mogo~e, za nekaj dni prekiniti antibioti~no zdravljenje in v tem

~asu odvzeti 5–10 hemokultur. ^e izvzamemo mo`nost napa~ne klini~ne diagnoze IE,

so poleg predhodnega antibioti~nega zdravljenja najpogostej{i vzroki negativnih hemo-

kultur {e majhno {tevilo bakterij v krvi, manj pogosti in na standardnih goji{~ih te`ko vzgoj-
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ljivi povzro~itelji (HACEK bakterije, glive, neiserije). Oku`be z brucelami, legionelo, kla-

midijami in Coxiello burnettii doka`emo najla`je s serolo{kimi preiskavami.

Splo{na na~ela zdravljenja

Za uspe{no zdravljenje IE moramo upo{tevati naslednje klini~ne ugotovitve in priporo~ila:

– rutinsko dolo~anje minimalnih inhibitornih koncentracij (MIK) za obi~ajno uporablja-
ne antibiotike proti izoliranemu povzro~itelju;

– dolo~anje minimalnih baktericidnih koncentracij (MBK) antibiotikov pri izolaciji neo-
bi~ajnih povzro~iteljev in odstopanju od preizku{enega standardnega antibioti~nega
izbora;

– uporabo testa baktericidnosti seruma (= titer baktericidnosti antibiotik vsebujo~ega
bolnikovega seruma proti izoliranemu povzro~itelju) pri nezadostnem klini~nem od-
zivu, neobi~ajnih bakterijah, sumljivem razvoju rezistence ali alergiji na uporabljene
antibiotike. Test se sicer zaradi vpliva {tevilnih dejavnikov metodolo{ke in tehni~ne
narave na njegovo klini~no vrednotenje {e ne uporablja rutinsko;

– rutinsko preiskavo izoliranih sevov enterokokov na morebitno »visoko stopnjo rezisten-
ce« (high-level-resistance – MIK ≥ 2000 μg/ml) za gentamicin in streptomicin. Prisot-
nost le-te za gentamicin pogojuje skoraj praviloma odsotnost sinergisti~nega u~inka
med penicilinom in gentamicinom, kanamicinom, tobramicinom, netilmicinom in ami-
kacinom. Pribli`no 30 % teh izolatov pa je na streptomicin {e ob~utljivih (1);

– uporabo praviloma baktericidno delujo~ih antibiotikov, skoraj brez izjeme intravensko,
ker so za uspe{no zdravljenje IE odlo~ilne visoke in stalne serumske koncentracije
zdravil (2);

– pri obi~ajnem kombiniranju betalaktamskih antibiotikov z aminoglikozidi zadostujejo
za klini~ni sinergisti~ni u~inek pri zdravljenju viridans streptokoknega in enterokok-
nega endokarditisa (kjer je high-level-resistance izklju~ena) navadno nizke doze
aminoglikozidov (1, 3);

– enkratni dnevni odmerek aminoglikozidnega antibiotika (netilmicin) je klini~no siner-
gisti~no u~inkovit le pri viridans streptokoknem endokarditisu (3, 4);

– pri IE, povzro~enem z Enterococcus faecium oziroma netipiziranim enterokokom, je
ob odsotnosti »visoke stopnje rezistence« gentamicin aminoglikozid izbora. Entero-
coccus faecium namre~ proizvaja aminoglikozid modificirajo~e encime (intrinzi~na ak-
tivnost aminoglikozid – acetiltransferaze 6), ki zavirajo sinergisti~no delovanje peni-
cilina z netilmicinom, tobramicinom ali amikacinom, ne pa tudi z gentamicinom (1, 5);

– vankomicin in aminoglikozide odmerjamo glede na telesno te`o in o~istek kreatinina;
– pri bolnikih z alergijo na penicilin »takoj{njega tipa« uporabljamo za zdravljenje in-

fekcijskega endokarditisa z grampozitivnimi povzro~itelji praviloma vankomicin name-
sto betalaktamskih antibiotikov;

– infekcijski endokarditis brez dokazanega povzro~itelja je sprejeta klini~na entiteta. Pri
izbiri antibioti~nega zdravljenja se ravnamo kot pri za~etnem, izkustvenem zdravlje-
nju IE, sicer pa i{~emo morebitna sekundarna septi~na `ari{~a in jih natan~no mi-
krobiolo{ko in histolo{ko pregledamo. Najkoristnej{e etiolo{ke podatke nam zagotav-
ljata preiskavi kirur{ko dostopnih perifernih embolov in sr~nih zaklopk. Klini~ni potek
in prognoza IE z negativnimi hemokulturami, kjer je za~etni uspeh antibioti~nega zdrav-
ljenja ugoden, se ne razlikujeta pomembneje od etiolo{ko potrjenih (3).

MED RAZGL 1995; 34

514



Izkustveno zdravljenje infekcijskega endokarditisa

Zaradi narave bolezni in bolnikovega stanja moramo pogosto pri~eti zdraviti IE `e pred

osamitvijo povzro~itelja z izkustveno osvojenimi in priporo~animi shemami zdravljenja

(tabela 1) in ob oceni izvora oku`be in najverjetnej{ih povzro~iteljev. V ta namen nam

slu`ijo predvsem natan~ni anamnesti~ni podatki (akutni ali subakutni potek), klini~ni zna-

ki in izvidi nekaterih preiskav (tabela 2). Po drugi strani pa nas more osamitev nekate-

rih povzro~iteljev zaradi njihove pogosto zna~ilne povezave z vnetnimi `ari{~i ali bole-

zenskimi stanji navesti k iskanju in zdravljenju ̀ ari{~ oziroma osnovnih obolenj (tabela 3).

Tabela 1. Izkustveno zdravljenje infekcijskega endokarditisa (IE) (2, 3, 6).

Akutni IE Staphylococcus aureus kloksacilin 2 g/4 ure/dan i.v.
streptokoki skupine A/B + aminoglikozid *
gramnegativne bakterije

Subakutni IE viridans streptokoki penicilin G 5M/6 ur/dan i.v.
enterokoki + aminoglikozid*
Haemophilus sp.

IE pri i.v. Staphylococcus aureus kloksacilin 2g/4 ure/dan i.v.

u`ivalcih drog gramnegativne bakterije + aminoglikozid*
(vklju~no Pseudomonas)

IE na umetni zaklopki Staphylococcus aureus vankomicin*
< 1 leto po operaciji koagulaza negativni + aminoglikozid*

stafilokoki + rifampicin 450 mg/12 ur/dan p.o.

> 1 leto po operaciji viridans streptokoki vankomicin*
koagulaza negativni stafilokoki + aminoglikozid*

* Vankomicin in aminoglikozide odmerjamo glede na telesno te`o in o~istek kreatinina.

Najpogosteje se ob odsotnosti omejitev uporabljajo naslednji odmerki (1):

– vankomicin 30 mg/kg/dan v 2–4 odmerkih
– gentamicin 3 mg/kg/dan v 3 odmerkih
– streptomicin 15 mg/kg/dan v 2 odmerkih
– netilmicin 12 mg/kg/dan v 3 odmerkih (12 mg/kg/dan v 1 odmerku)

Ciljano zdravljenje

Po dolo~itvi povzro~itelja moramo preiti na ciljano zdravljenje, za kar uporabljamo na-

vadno `e klini~no preizku{ene standardne sheme. Te temeljijo na u~inkovitosti posa-

meznih antibiotikov ali njihovih kombinacij proti razli~nim bakterijam v in vitro testih. Zdrav-

ljenje IE pri najpogostej{ih povzro~iteljih je prikazano v tabeli 4 (1–3, 7–9).

Trajanje zdravljenja IE temelji na podatkih velikih klini~nih {tudij in je odvisno predvsem

od povzro~itelja, poteka bolezni, zapletov in izbire antibioti~nega zdravljenja (mono- oz.

kombinirano zdravljenje pri viridans streptokoknem IE). V ve~ini primerov je potrebno

4- do 6-tedensko zdravljenje. To je obvezno v slede~ih primerih:

– povzro~itelji: stafilokoki, enterokoki, HACEK skupina, »tolerantni« streptokoki, »nu-
tritionally viriant streptococci«, enterobakterije, glive, brez dokazanega povzro~itelja;
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– simptomatika ve~ kot 3 mesece;
– zapleti (septi~na sekundarna `ari{~a);
– IE na umetni zaklopki.

Tabela 2. Dejavniki za pri~etek izkustvenega zdravljenja infekcijskega endokarditisa.

Anamneza trajanje bolezni
zobozdravni{ki posegi
ponavljajo~i sinusitisi
operacije
umetne sr~ne zaklopke
urolo{ke, ginekolo{ke te`ave
i.v. u`ivanje drog

Klini~ni znaki splo{no stanje
stanje zobovja, dlesni
status plju~

Dodatne preiskave RTG plju~, sinusov, zobovja
UZ + laboratorijsko: biliarni in urogenitalni trakt

Tabela 3. Povezava: povzro~itelji – `ari{~e.

Viridans streptokoki ustna votlina
obnosne votline

Streptokoki: anginosus, vnetje v trebuhu
intermedius, constellatus

Streptokok bovis karcinom kolona
ulcerozni kolitis

Enterokoki vnetja po ginekolo{kih operacijah
urolo{ke bolezni
bolezni ~revesja

Stafilokoki vnetja mehkih tkiv
intervenski katetri
zloraba drog

Na drugi strani pa lahko streptokokni in desnostranski stafilokokni endokarditis enako

uspe{no zdravimo s kratkotrajnim 2-tedenskim antibioti~nim re`imom. Pogoji za tako zdrav-

ljenje pri streptokoknem endokarditisu so:

– MIK ≤ 0,1 μg/ml,
– dodan aminoglikozid,
– simptomatika manj kot 3 mesece in
– potek brez zapletov.

Desnostranski stafilokokni endokarditis pri i.v. u`ivalcih drog lahko zdravimo na ta na-

~in (7, 10) kadar:

– je dodan aminoglikozid,
– ni ledvi~ne insuficience in
– ni prizadetosti notranjega u{esa.
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Tabela 4. Ciljano zdravljenje infekcijskega endokarditisa. MIK – minimalna inhibitorna koncentracija, MBK –
minimalna baktericidna koncentracija.

STAFILOKOKI

na oksacilin ob~utljivi kloksacilin 2 g/4 ure/dan i.v. 4–6 tednov
(+ aminoglikozid) (prve 3–7 dni)

na oksacilin rezistentni vankomicin
+ rifampicin 450 mg/12 ur/dan i.v. 4–6 tednov

STREPTOKOKI A/B penicilin G 5 M/6 ur/dan i.v. 4 tedne

VIRIDANS STREPTOKOKI
in ENTEROKOKI
na penicilin ob~utljivi penicilin G 5 M/6 ur/dan i.v. 4 tedne
MIK ≤ 0,1 μg/ml penicilin G 5 M/6 ur/dan i.v. 2 tedna

+ aminoglikozid 2 tedna
ceftriakson 2 g/dan i.v.(i.m.) 4 tedne
ceftriakson 2 g/dan i.v. (i.m.) 2 tedna
+ aminoglikozid 2 tedna

na penicilin tolerantni penicilin G 5 M/6 ur/dan i.v. 4–6 tednov
MIK > 0,1 in < 0,5 μg/ml + aminoglikozid 2 tedna

na penicilin rezistentni penicilin G 5 M/6 ur/dan i.v. 4–6 tednov
MIK ≥ 0,5 μg/ml + aminoglikozid 4–6 tednov

vankomicin 4 tedne
+ aminoglikozid 2 tedna

HACEK BAKTERIJE ceftriakson 2 g/dan/i.v. (i.m.) 4 tedne

(Haemophilus, Actinobacillus,
Cardiobacterium, Eikenella,
Kingella)

PNEVMOKOKI penicilin G 5 M/6 ur/dan i.v. 4 tedne

MENINGOKOKI penicilin G 5 M/6 ur/dan i.v. 3 tedne

GONOKOKI penicilin G 5 M/6 ur/dan i.v. 4 tedne
Betalaktamaza pozit. ceftriakson 2 g/dan i.v. (i.m.) 3–4 tedne

GLIVE amfotericin B 0,7–1 mg/kg/dan skupni odmerek
+5 –flucitozin? + rifampicin? 2500–3500 mg
+ zamenjava zaklopke!

COXIELLA BURNETII doksiciklin 100 mg/12 ur/dan p.o. 1 leto
(Q-mrzlica) trimetoprim/sulfometoksazol do do`ivljenjsko

400 mg/3/dan p.o.

ENTEROBAKTERIJE Izbor glede na: individualno
PSEUDOMONAS SP. MIK

MBK
test baktericidnosti seruma

Ambulantno zdravljenje infekcijskega endokarditisa

Zaradi omenjenih razlogov so opredelili tudi `e kriterije za mo`nosti zdravljenja suba-

kutnih oblik IE na domu. Danes velja, da morajo biti za to izpoljnjeni slede~i pogoji (3):

– potrjena diagnoza subakutnega IE z izolacijo: viridans streptokokov, bakterij HACEK
skupine, (enterokokov);

– prizadetost naravne zaklopke;
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– odsotnost kardiovaskularnih dejavnikov tveganja: huda aortna insuficienca, sr~no po-

pu{~anje, motnje sr~nega ritma;

– ni i.v. u`ivanja drog;

– mo`nost vsakodnevnega zdravni{kega nadzora.

Od antibiotikov so iz prakti~nih razlogov primerni za zdravljenje na domu le tisti z dol-

go razpolovno dobo kot npr. ceftriakson in teikoplanin v kombinaciji z netilmicinom. Pred-

vsem ceftriakson se je `e uveljavil pri zdravljenju IE, povzro~enega z viridans strepto-

koki in HACEK bakterijami.

Kirur{ko zdravljenje infekcijskega endokarditisa

Nasprotno pa je treba bolnike z akutnim IE obvezno zdraviti v klini~nih centrih, kjer je

tudi mo`na takoj{nja zamenjava zaklopk, kar lahko pomembno vpliva na izid bolezni.

O strategiji zdravljenja v teh primerih skupaj odlo~ata kardiolog in kardiokirurg, ki za vsa-

kega bolnika izbereta najprimernej{i ~as za operacijo. Pri tem je najpomembnej{e me-

rilo miokardna funkcija.

Pri zgodnji zamenjavi je ve~ja nevarnost ponovitve oku`be na umetni zaklopki in para-

valvularnega abscesa, pri zakasnitvi pa kon~ne sr~ne odpovedi. Pri mikrobiolo{kih prei-

skavah tkiva zaklopk bolnikov, ki so bili operirani zaradi floridnega IE v prvem tednu an-

tibioti~nega zdravljenja, so na{li `ive povzro~itelje v 75 % primerih, za razliko od 13 %

pri bolnikih, zdravljenih z antibiotiki pred operacijo ve~ kot 7 dni. Tudi verjetnost pono-

vitve vnetja je bila pri prvi skupini bolnikov 4-krat ve~ja (11). Zato naj bi zamenjali za-

klopke, kadar je to le mogo~e, {ele po 7-dnevnem ustreznem antibioti~nem zdravljenju,

oziroma najbolje po zaklju~enem zdravljenju. Danes veljajo slede~e indikacije za zame-

njavo zaklopk (3, 12):

– hemodinamsko popu{~anje zaradi destrukcije zaklopke,

– paravalvularni absces,

– neobvladana oku`ba,

– dve ali ve~ embolij v sistemski krvni obtok,

– atrio-ventrikularni bloki II. in III. stopnje,

– glivi~ni endokarditis,

– dehiscenca ali obstrukcija umetne zaklopke,

– perzistiranje velikih vegetacij je relativna indikacija (13, 14).

Pri pooperativnem antibioti~nem zdravljenju se odlo~amo glede na mikrobiolo{ki izvid

kulture tkiva zaklopke za:

– ciljano celotno 6-tedensko zdravljenje pri pozitivnem izvidu oz.

– dopolnitev do predvidenega trajanja zdravljenja pri negativnem izvidu (2, 9).

Kirur{ko zdravimo tudi dostopne mikoti~ne anevrizme, embolije v ve~je arterije ter pri-

marna in sekundarna vnetna `ari{~a, seveda ob optimalnem antibioti~nem kritju.
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Spremljanje poteka zdravljenja infekcijskega endokarditisa

Spremljanje poteka zdravljenja IE zahteva vsakodnevni fizikalni pregled in ob~asne la-

boratorijske elektrokardiografske in ultrazvo~ne kontrole:

– vsakodnevni fizikalni pregled: temperatura, sr~na frekvenca, znaki sr~nega popu{-
~anja, znaki insuficience zaklopk, embolije (ko`a, o~i, osrednje `iv~evje);

– laboratorijske kontrole: hemokultura 3. in 7. dan zdravljenja (po dvakrat), diferencial-
na krvna slika, dolo~anje C-reaktivnega proteina (CRP), dolo~anje cirkulirajo~ih
imunskih kompleksov (CIK), preiskava urina (eritrurija);

– EKG: motnje sr~nega ritma, bloki;
– ehokardiogram: insuficienca zaklopk, velikost vegetacij, miokardni absces;
– UZ trebu{nih organov: vnetna `ari{~a.

Vro~ina je eden najpomembnej{ih klini~nih znakov IE. Pri pravilno izbranem za~etnem

antibioti~nem zdravljenju postane 50 % bolnikov afebrilnih po 3 dneh, 75 % po 7 in le

{e 10 % ima povi{ano temperaturo po 14 dneh. Povpre~no dlje ~asa zasledujemo po-

ve~ano telesno temperaturo, kadar so povzro~itelji IE Staphylococcus aureus, Pseudo-

monas aeruginosa ali pa niso dokazani (15). Podalj{ano febrilnost vzdr`ujejo najpogo-

steje tkivne nekroze v septi~nih `ari{~ih in prizadetost `ilja zaradi ve~jih embolov oz.

mikrovaskularnih perifernih emboli~nih pojavov (petehije, splinter-hemoragije, Oslerje-

vi vozli~i, Janewayeve lezije in Rothove lise). Zato moramo pri dlje ~asa povi{ani tem-

peraturi iskati najprej te zaplete, pa tudi morebitne bolni{ni~ne oku`be, preden razmi{-

ljamo o menjavi antibiotikov (3). Na bolni{ni~no oku`bo (flebitis, katetrska sepsa, oku`-

ba se~il) lahko sklepamo npr. iz diferencialne krvne slike s ponovnim pomikom v levo

in pomembnej{ega porasta CRP-ja.

V~asih lahko spremljamo mikroemboli~ne pojave, ki so povezani predvsem z imunskim

dogajanjem, kljub pravilnemu in u~inkovitemu zdravljenju, {e po nekaj tednih, arterijske

embolije po ve~ mesecih in rupture mikoti~nih anevrizem celo po letih.

Hemokulture postanejo navadno negativne po nekaj dneh ustreznega antibioti~nega zdrav-

ljenja. Vsaka bakteriemija, ki traja, ne glede na klini~ni odziv za~etnega antibioti~nega

zdravljenja, dlje kot teden dni, pa je vznemirjajo~a in zahteva ponovno testiranje MIK

izoliranega povzro~itelja ter iskanje paravalvularnega abscesa ali metastati~nega `a-

ri{~a. Ostali pokazalci vnetja se normalizirajo postopno v ~asu zdravljenja, najkasneje

navadno pri stafilokoknem endokarditisu. Le anemija lahko vztraja {e tedne po kon~a-

nem zdravljenju.

Bolnika moramo nato po enem mesecu in dveh od zaklju~ka zdravljenja ponovno na-

tan~no klini~no pregledati, vklju~no z odvzemom hemokultur, ker se morebitna ponovi-

tev bolezni (recidiv) poka`e najve~krat prav v tem obdobju.

Uspe{nost antibioti~nega zdravljenja je statisti~no najbolj{a pri na penicilin dobro ob-

~utljivih viridans streptokokih – preko 90 % (8) in desnostranskem stafilokoknem endo-

karditisu pri i.v. u`ivalcih drog – 94 % (10), bistveno slab{a je pri levostranskem stafilo-

koknem endokarditisu – ne ve~ kot 60 % (16, 17) ter enterokoknem endokarditisu – med

19 % in 71 % (2, 8, 9). Mo`nost zdravljenja IE, povzro~enega z gramnegativnimi bak-
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terijami, je {e bolj odvisna od povzro~iteljev, najslab{a je pri pseudomonasnem, ko s sa-

mim medikamentoznim zdravljenjem navadno ne dose`emo ozdravljenja.

Ponovitev bolj ali manj tipi~nih vnetnih simptomov in znakov v manj kot 2 mesecih po

kon~anem zdravljenju in osamitev istega povzro~itelja so zna~ilni za ponovitev bolez-

ni. Antibioti~ni izbor za ponovno zdravljenje je v tem primeru na~elno enak izboru za

zdravljenje prve epizode IE, prognoza bolezni pa zaradi predhodnih anatomskih in he-

modinamskih posledic ter pogostej{ih zapletov slab{a. Smotrn pristop k zdravljenju IE po-

daja prikaz algoritma zdravljenja s kombiniranim antibioti~nim in kirur{kim zdravljenjem

(slika 1) (3, 18). Ti bolniki ostajajo {e posebno podvr`eni ponovitvam, zato jih moramo

z u~inkovito profilakso {~ititi do`ivljenjsko.
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I. ponovitev

II. ponovitev

III. ponovitev

Stafilokoki
gramnegativne bakterije
multirezistentne bakterije

Q–mrzlica IE

gramnegativne bakterije
neobi~ajni povzro~itelji

Enterokoki
streptokoki

(na penicilin ob~utljivi)
druge dobro ob~utljive

bakterije

Menjava zaklopk

Drugi povzro~itelji

Antibiotiki

Antibiotiki

Ozdravljenje

Ozdravljenje

Menjava zaklopk

Menjava zaklopk

Slika 1. Algoritem zdravljenja infekcijskega endokarditisa (IE) pri ponovitvah.
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