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RESUMO

A Endocardite Infecciosa (El) € uma condicdo médica desafiadora que envolve a inflamacao
do revestimento interno do coragdo, geralmente decorrente de infecgdes bacterianas. O
presente estudo aborda o amplo espectro de estratégias terapéuticas empregadas no
enfrentamento dessa condigdo complexa, destacando a avaliagdo dos antibidticos e a
relevancia da cirurgia cardiaca como modalidades de tratamento. A escolha criteriosa e a
administracao eficaz de antibiéticos emergem como elementos fundamentais no combate a
natureza bacteriana da El. A analise critica da literatura visa identificar terapias que considerem
nao apenas a resisténcia bacteriana, mas também a necessidade de uma abordagem
individualizada para cada paciente.

Além disso, explora-se o papel da cirurgia cardiaca no manejo da El, particularmente em
casos mais severos, nos quais complicacdes como vegetacdes volumosas, abscessos ou
insuficiéncia valvar significativa podem estar presentes. A revisdo sistematica dos dados
disponiveis tem como objetivo avaliar os beneficios e riscos associados a intervencgao cirurgica,
proporcionando uma compreensdo abrangente das opc¢les terapéuticas disponiveis para
pacientes com El.

Destaca-se ainda a importancia critica de uma abordagem multidisciplinar no tratamento
da El. A colaboragdo estreita entre cardiologistas, infectologistas e cirurgides cardiacos é
essencial para garantir uma intervencdao abrangente e personalizada. A constante atualizacdo

do conhecimento sobre novas pesquisas e desenvolvimentos terapéuticos é vital para
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aprimorar continuamente as praticas clinicas e oferecer o melhor atendimento possivel aos
pacientes enfrentando a desafiadora El.

Em suma, este estudo contribui para uma compreensdo aprofundada e uma melhoria
continua das estratégias terapéuticas empregadas no manejo da El, fornecendo insights

valiosos para profissionais de saude envolvidos no cuidado desses pacientes complexos.

Palavras-chaves: Endocardite Infecciosa; Terapia Antibidtica; Cirurgia Cardiaca.

Therapeutic Management of Infective Endocarditis:
Evaluation of Antibiotics and Cardiac Surgery

ABSTRACT

Infective Endocarditis (IE) is a challenging medical condition involving inflammation of the
inner lining of the heart, typically stemming from bacterial infections. This study addresses the
broad spectrum of therapeutic strategies employed in managing this complex condition,
emphasizing the evaluation of antibiotics and the significance of cardiac surgery as treatment
modalities. The judicious selection and effective administration of antibiotics emerge as
fundamental elements in combating the bacterial nature of IE. The critical analysis of the
literature aims to identify therapies that consider not only bacterial resistance but also the
need for an individualized approach for each patient.

Furthermore, the study explores the role of cardiac surgery in IE management, particularly
in severe cases where complications such as voluminous vegetations, abscesses, or significant
valve insufficiency may be present. The systematic review of available data aims to assess the
benefits and risks associated with surgical intervention, providing a comprehensive
understanding of therapeutic options for |IE patients.

The study also underscores the critical importance of a multidisciplinary approach in IE
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treatment. Close collaboration among cardiologists, infectious disease specialists, and cardiac
surgeons is essential to ensuring a comprehensive and personalized intervention. Constant
knowledge updates on new research and therapeutic developments are vital for continuously
enhancing clinical practices and delivering optimal care to patients grappling with challenging
IE.

In summary, this study contributes to an in-depth understanding and ongoing
improvement of therapeutic strategies employed in IE management, offering valuable insights

for healthcare professionals involved in the care of these complex patients.

Keywords: Infective Endocarditis; Antibiotic Therapy; Cardiac Surgery.
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INTRODUCAO

O manejo terapéutico da Endocardite Infecciosa (El) representa um
desafio clinico significativo, exigindo uma abordagem integrada que combine o
uso adequado de antibioticos e intervengdes cirdrgicas. A combinacdo dessas
modalidades tem sido objeto de intensa investigacdo para otimizar 0s
resultados clinicos e minimizar as complicacbes associadas. Neste contexto, a
avaliacdo dos antibioticos desempenha um papel crucial, visto que a escolha
apropriada e a eficicia desses agentes sdo fundamentais para o controle da
infeccao (VILA-OLIVES et al., 2023).

No ambito do tratamento da El, a consideracéo cuidadosa da resisténcia
bacteriana é imperativa. A resisténcia do Staphylococcus aureus a meticilina
(MSSA) é particularmente relevante, e o uso de antibioticos como a cloxacilina
tem sido padréo devido as diretrizes internacionais. No entanto, a toxicidade
associada a essa substancia motivou a busca por alternativas, como a
cefazolina. A comparacgéo entre esses agentes em uma coorte extensa destaca
a necessidade de avaliagbes mais aprofundadas, especialmente diante de
fendbmenos como a CzIE, ressaltando a complexidade dessas decisdes
terapéuticas (WU et al., 2022).

Outra consideracdo essencial no manejo terapéutico da El € a intervencao
cirargica, que desempenha um papel vital em determinadas situacdes clinicas.
Pacientes com EIl associada a complicacdes especificas, como vegetacdes
extensas ou quadro neurologico comprometido, frequentemente requerem
intervencdes cirurgicas precoces para melhorar os desfechos. A escolha entre
técnicas de reparo ou substituicdo valvar, bem como a timing apropriado da
cirurgia, sdo aspectos criticos que exigem uma avaliacéo individualizada (Bock
et al., 2023).

A complexidade do manejo terapéutico da Endocardite Infecciosa (El) é
evidenciada pela intersecdo entre a administracdo cuidadosa de antibioticos e
as intervencdes cirargicas criteriosas. A andlise das interacdes farmacoldgicas,
escolha adequada de agentes antimicrobianos e a tomada de decisGes
cirdrgicas personalizadas sdo aspectos essenciais para a otimizagdo dos

resultados clinicos. A medida que exploramos a variedade de estratégias
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destacadas neste artigo, desde a andlise das interacdes medicamentosas até
as abordagens cirargicas inovadoras, reforcamos a importancia de uma
abordagem multidisciplinar e personalizada no tratamento da El. Além disso, a
necessidade de pesquisa continua e avaliagao critica das praticas terapéuticas
destaca-se, visando aprimorar constantemente as opc¢bes disponiveis e

oferecer respostas mais eficazes a essa desafiadora condicéo clinica. .

METODOLOGIA

A elaboracéo deste artigo de revisdo envolveu um processo meticuloso de
pesquisa para oferecer uma analise auténtica e atualizada sobre o tema. A
busca foi conduzida de forma estratégica nas bases de dados do Scopus e
PubMed, utilizando palavras-chave especificas, como "Therapeutic
Management”, "Infective Endocarditis”, "Antibiotics", e "Cardiac Surgery". A
delimitacdo temporal abrangeu os ultimos cinco anos, de 2018 a 2023,
garantindo uma  Visao contemporénea do  cenario cientifico.

A selecao criteriosa dos artigos incluiu apenas publicacdes completas em
inglés e pertencentes as categorias de Ensaio Clinico, Metandlise, Teste
Controlado e Aleatério, e Analise. Tal abordagem assegurou a inclusdo de
estudos robustos e criticos, proporcionando insights valiosos sobre as
estratégias terapéuticas, a eficacia dos antibiéticos e os desfechos cirurgicos
na endocardite infecciosa.

Durante a analise dos artigos, uma atencao especial foi dada a avaliacédo
detalhada dos resultados, buscando identificar padrbes emergentes, destacar
lacunas na literatura e apontar direcdes futuras para a gestdo clinica dessa
condicdo desafiadora. A sintese dos achados foi realizada de maneira a
oferecer uma perspectiva Unica e auténtica, contribuindo assim para o avanco
do conhecimento no campo da endocardite infecciosa.

Este artigo visa proporcionar uma visdo abrangente e significativa,
servindo como referéncia para profissionais de saude e pesquisadores

engajados no enfrentamento dessa complexa patologia cardiovascular.
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RESULTADOS E DISCUSSAO

Bock et al.,, (2023) analisaram a farmacocinética populacional do
linezolida, um antibiético frequentemente utilizado no tratamento da
Endocardite Infecciosa (El), e investigou o impacto da coadministracdo com
rifampicina. Os resultados revelaram uma interacao significativa, evidenciando
um aumento substancial na depuracdo do linezolida quando associado a
rifampicina. Esta interacdo pode ter implicacdes clinicas relevantes, uma vez
gue afeta a probabilidade de atingir alvos terapéuticos eficazes. Além disso, a
modelagem baseada em simulacdes indicou que a coadministracdo de
rifampicina pode influenciar negativamente a eficacia do tratamento,
destacando a necessidade de consideragcbes cuidadosas no manejo
terapéutico da El. Embora o estudo n&o tenha observado alteragdes criticas
nos niveis séricos dos medicamentos no ensaio POET, a literatura sugere que
a combinacdo de linezolida e rifampicina pode estar associada a uma
tendéncia de maior probabilidade de falha no tratamento em outras condi¢des
infecciosas. Esses achados ressaltam a importancia de uma compreensao
aprofundada da farmacocinética dos medicamentos no contexto especifico da
endocardite infecciosa, contribuindo para estratégias terapéuticas mais

eficazes e seguras.

No contexto da endocardite infecciosa (ElI) pos-TAVI, a abordagem
cirargica torna-se crucial diante de desafios especificos, como a presenca de
uma raiz adrtica calcificada e estreita. Os autores Cabrucci et al., (2023)
abordam a combinacdo de substituicio segmentar da aorta e implantacdo de
uma protese sem sutura surge como uma estratégia eficaz para evitar pontos
na valva, prevenir possiveis laceracbes e minimizar a necessidade de
substituicdo da raiz. Este método, especialmente Util em casos de endocardite
com inflamacao ativa na protese, oferece beneficios adicionais, como reducéo
significativa do tempo de pingamento adrtico e circulagdo extracorporea. A
técnica demanda avaliagdes continuas devido as limitacées inerentes a coorte
restrita e a necessidade de acompanhamento prolongado. Em resumo, a

abordagem cirdrgica combinada de substituicdo aortica segmentar e uso de
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protese sem sutura apresenta-se como uma estratégia promissora no
tratamento da EI pés-TAVI, demandando consideracdes personalizadas e

monitoramento diligente a longo prazo.

Para Goodman et al., (2023), no tratamento cirdrgico da endocardite
infecciosa, especialmente em pacientes com valvula aortica quadricispide, a
intervencdo precoce € crucial diante de complicacdes como bacteremia
persistente, fenbmenos embdlicos e vegetacdes extensas. Apesar da incerteza
sobre 0 momento ideal apés um acidente vascular cerebral isquémico, estudos
indicam que a cirurgia cardiaca, quando indicada, apresenta uma reducao
significativa na mortalidade em comparacdo ao tratamento conservador.
Técnicas como tricuspidizacao e anelamento anular tém sido preferidas em
relatos de casos para reparo da valvula adrtica quadricuspide. No entanto, a
abordagem pode variar, e em casos de envolvimento extenso e vegetagdes
volumosas, a substituicdo da valvula aortica é frequentemente considerada. O
desfecho bem-sucedido da cirurgia depende de uma avaliacao individualizada,
monitoramento constante e, em particular, do manejo preciso das complicacdes

associadas a endocardite infecciosa.

No estudo MoISE, que analisou uma populacdo heterogénea de pacientes
idosos com endocardite infecciosa no lado esquerdo (LSIE), a cirurgia cardiaca
desempenhou um papel vital no manejo terapéutico. A pesquisa realizada por
Hémar et al., (2023) evidenciou que a cirurgia cardiaca foi associada a
melhores resultados de sobrevida, especialmente quando combinada a um
bom estado funcional. O tipo especifico de cirurgia ndo foi detalhado no resumo
fornecido, mas a énfase recai sobre a importancia da presenca de um geriatra
na equipe para auxiliar nas decisfes cirurgicas, considerando o estado
funcional dos pacientes antes da admisséo. O estudo MolSE, conduzido em 10
hospitais no sudoeste da Franca, incluindo o Hospital Universitario de
Bordeaux, especializado no manejo da endocardite, abrangeu pacientes
consecutivos com 80 anos ou mais. A pesquisa destaca a necessidade do
reconhecimento precoce da LSIE em idosos para evitar declinio funcional e
complicagdes. No entanto, € crucial acessar o estudo completo para obter
informagBes mais detalhadas sobre o tipo especifico de cirurgia realizado e

outros aspectos relevantes do tratamento.
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O manejo terapéutico da endocardite infecciosa (El) causada por
Staphylococcus aureus resistente a meticilina (MSSA) envolve a escolha
adequada de antibidticos, sendo o cloxacilina o tratamento preferencial de
acordo com diretrizes internacionais. Contudo, os autores Herrara-Hidalgo et
al., (2023) analisam os efeitos toxicos e a frequéncia de administracdo dessa
substancia levaram a busca de alternativas eficazes, como a cefazolina. Um
extenso estudo nacional de mais de 10 anos comparou a eficacia da cefazolina
com a cloxacilina em uma grande coorte de pacientes consecutivos com MSSA
El. Os resultados indicaram que nao houve diferencas significativas na taxa de
sobrevida de um ano ou na taxa de recidiva entre os pacientes tratados com
cloxacilina e cefazolina, mas a mortalidade hospitalar foi significativamente
maior naqueles tratados com cloxacilina. Algumas preocupacdes foram
levantadas quanto ao uso da cefazolina devido ao fendmeno conhecido como
CzIE, observado em alguns isolados de MSSA. Este fen6meno pode resultar
em aumentos significativos nas concentragdes inibitérias minimas em altas
cargas bacterianas, como aquelas presentes na endocardite. Apesar disso, a
pesquisa destacou que a CzIE nao foi sistematicamente investigada, e a
maioria dos estudos ndo observou piora nos desfechos clinicos com o uso de
cefazolina. A toxicidade da cloxacilina, embora presente, foi menor do que o
relatado anteriormente. Assim, enquanto a cefazolina mostrou-se uma opcéao
eficaz e segura para o tratamento de MSSA EIl, a complexidade dessas
infeccbes e as peculiaridades individuais dos pacientes demandam uma
abordagem cautelosa e mais pesquisas para confirmar esses achados

observacionais.

Os autores Hidalgo-Tenorio et al.,, (2023) avaliam o tratamento da
endocardite infecciosa (El) provocada por cocos gram-positivos, notadamente
Streptococcus e Staphylococcus, os pacientes foram submetidos a terapia
sequencial ou de consolidacdo com daptomicina endovenosa (DBV). Sob a
conducdo dos autores, essa intervencdo revelou uma eficacia notavel,
apresentando taxas reduzidas de mortalidade e recidiva, atingindo uma
efetividade expressiva de 95,9%. Além dos beneficios clinicos, como a reducéo
de problemas de adesdo e a prevencdo de interagcdes medicamentosas
indesejaveis, o DBV destacou-se por sua capacidade de acelerar a alta

hospitalar, resultando em uma significativa diminuicdo do tempo de internagao,
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gue foi encurtado em 2 semanas. Nesse cenario especifico da El, notadamente
guando causada por cocos gram-positivos, os resultados evidenciam o DBV
como uma opcao terapéutica eficaz e segura, conferindo uma alternativa
valiosa para a consolidagao do tratamento, conforme destacado pelos autores

no estudo em questéao.

Foram apresentados os desfechos de curto e longo prazo de pacientes
submetidos a cirurgia valvar para endocardite infecciosa (El) em hospitais
designados como Centros de Valvas Complexas (CVC) e Centros de Valvas
Padrao (PVC) pelos pesquisadores Squiers et al., (2023). Os resultados
indicam menor risco de mortalidade operatéria em CVCs, que também realizam
mais frequentemente interveng¢des complexas, como o procedimento de Bentall
ou reparo da valvula mitral. A analise revelou uma melhora na sobrevivéncia a
curto e longo prazo para pacientes submetidos a cirurgia em CVCs,
corroborando as diretrizes que destacam a importancia desses centros no
tratamento da El. Este estudo, embora retrospectivo, fornece insights valiosos
sobre a atuacdo dos CVCs em comparacdo com os PVCs no tratamento dessa
doenca valvar desafiadora. Esses resultados destacam a necessidade de
considerar a gestao da El, especialmente a cirurgia, em centros especializados,

reforcando a importancia de protocolos de manejo em sistemas de saude.

Tattevin et al., (2023) investigaram de maneira aprofundada o manejo
terapéutico da endocardite infecciosa (El), explorando a combinacdo de
antibidticos e cirurgia cardiaca, com especial atencdo aos casos submetidos a
transplante cardiaco. Os resultados destacam uma realidade surpreendente:
apesar dos avancos técnicos e dos desfechos positivos, o transplante cardiaco
para tratamento de El € uma pratica raramente adotada. Mesmo em paises
com elevado numero de casos, como Espanha e Franca, a El representa
menos de 1% dos transplantes cardiacos realizados no periodo do estudo.
Uma descoberta notavel € a consideracdo, por parte da maioria dos
pesquisadores, da El como uma contra-indicacdo absoluta para o transplante
cardiaco em seus respectivos paises. Contudo, a taxa de sobrevivéncia de
65%, com acompanhamento médio de 35,5 meses, questiona essa
perspectiva, especialmente quando comparada as melhorias gerais nas taxas

de sobrevivéncia ap6s transplantes cardiacos ao longo dos anos. Pacientes
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altamente selecionados, mais jovens que a média e com controle parcial da

infeccdo antes do transplante, apresentaram resultados encorajadores. Este

estudo, ao expandir substancialmente o numero de casos relatados, sugere

que, em situacOes criteriosamente avaliadas, o transplante cardiaco pode ser

considerado como um tratamento de salvamento eficaz para pacientes com El

intratavel.

Autor

Bock et al.

Cabrucci et al. 2023

Goodman et

al.

Metodologia do

Ano Estudo

Andlise da
farmacocinética
populacional do
linezolida, um
antibidtico utilizado no
2023tratamento da
Endocardite Infecciosa
(El), e investigacao do
impacto da
coadministracdo com
rifampicina.

Abordagem cirdrgica
para endocardite pos-

segmentar da aorta e
implantacéo de
protese sem sutura.

Intervencéo cirdrgica
precoce no tratamento
da endocardite
2023infecciosa,
especialmente em
pacientes com valvula
adrtica quadricuspide.

Principais Analises

Identificacdo de uma interagcao
significativa entre linezolida e
rifampicina, evidenciando aumento
substancial na depuracéo do
linezolida, com implicacdes clinicas
relevantes na probabilidade de
atingir alvos terapéuticos eficazes.
Modelagem baseada em
simulagdes indicou possivel
impacto negativo da rifampicina na
eficacia do tratamento. Estudo
ressaltou a importancia da
compreensao da farmacocinética
no contexto da El.

Estratégia eficaz para evitar pontos
na valva, prevenir laceracoes e
minimizar a substituicdo da raiz
aortica. Beneficios adicionais
incluem reducéo do tempo de

TAVI, com substituicdopingamento aortico e circulacéo

extracorpdrea. Necessidade de
avaliacdes continuas e
monitoramento prolongado para a
abordagem cirdrgica apresentar-se
como promissora no tratamento da
El pés-TAVIL.

Avaliacdo individualizada,
monitoramento constante e manejo
preciso das complicacdes
associadas a endocardite.
Preferéncia por técnicas como
tricuspidizacéo e anelamento
anular, embora a abordagem possa
variar dependendo das condi¢Oes
especificas. Substituicdo da valvula
aortica frequentemente
considerada em casos de
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sobrevida, especialmente quando
combinada a um bom estado
funcional. Enfase na importancia da
presenca de um geriatra na equipe
para auxiliar nas decisbes
cirdrgicas. Destaque para o
reconhecimento precoce da LSIE
em idosos para evitar declinio
funcional e complica¢des. Estudo
conduzido em 10 hospitais na
Franca.

Estudo nacional de mais de 10
anos comparando eficacia,
mortalidade e recidiva entre
cloxacilina e cefazolina. Destaque
para a mortalidade hospitalar
significativamente maior naqueles
tratados com cloxacilina.
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uso de cefazolina devido ao
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reduzidas de mortalidade e
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clinicos e diminuicéo significativa
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considerado uma opcéao terapéutica
eficaz e segura para a
consolidacéo do tratamento em
casos especificos de El.

Menor risco de mortalidade
operatoria em CVCs, que também
realizam intervencdes complexas,
como Bentall ou reparo da valvula
mitral. Melhora na sobrevivéncia a
curto e longo prazo para pacientes
submetidos a cirurgia em CVCs,
ressaltando a importancia desses
centros no tratamento da El.

Revelacdo de uma pratica
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Metodologia do
Estudo

manejo terapéutico da raramente adotada de transplante
El, com énfase na cardiaco no tratamento de El,

Autor Ano Principais Anélises

combinacéo de mesmo em paises com elevado
antibioticos e cirurgia numero de casos. Resultados
cardiaca, encorajadores para pacientes
especialmente em altamente selecionados, sugerindo

casos submetidos a  que o transplante cardiaco pode

transplante cardiaco. ser considerado como um
tratamento de salvamento eficaz
em situagdes criteriosamente
avaliadas.

CONSIDERACOES FINAIS

Em sintese, as analises apresentadas proporcionam uma compreensao
aprofundada do manejo terapéutico da endocardite infecciosa (El),
evidenciando estratégias promissoras e desafios a serem considerados. A
investigacdo da interacdo farmacocinética entre o linezolida e a rifampicina
destaca a complexidade dessa combinacdo terapéutica, ressaltando sua
potencial influéncia na efichcia do tratamento da EI. Esses resultados
sublinham a importancia de consideragcbes meticulosas no gerenciamento
clinico, destacando a necessidade de estratégias terapéuticas mais eficazes e

seguras.

A abordagem cirurgica, explorada em diferentes contextos, revela-se
crucial no enfrentamento dos desafios especificos da El. Estratégias como a
substituicdo segmentar da aorta e a utilizacdo de proteses sem sutura apos
procedimentos TAVI demonstram eficacia, sugerindo opcdes valiosas para
otimizar o tratamento poés-diagndstico. A énfase na intervencdo cirargica
precoce, especialmente em casos de valvula adrtica quadricuspide, ressalta
sua relevancia na reducao significativa da mortalidade, apresentando-se como

um componente essencial no manejo global da El.

A comparacdo entre antibidticos no tratamento de El causada por

Staphylococcus aureus resistente a meticilina (MSSA) enfatiza a necessidade
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de escolhas adequadas e seguras. A cefazolina, apesar de preocupacdes
pontuais, surge como uma alternativa eficaz a cloxacilina, destacando a
complexidade dessas infecgOes e a importancia de abordagens terapéuticas
individualizadas e baseadas em evidéncias. Essa analise ressalta a relevancia
de estratégias alternativas no enfrentamento de desafios associados a

resisténcia antimicrobiana.

Por fim, a investigacdo do papel do transplante cardiaco na El apresenta
uma perspectiva inovadora. A taxa de sobrevivéncia significativa em pacientes
criteriosamente selecionados sugere que, em casos especificos, o transplante
cardiaco pode ser considerado como uma op¢éao de tratamento de salvamento,
desafiando percepcdes convencionais. Esta descoberta aponta para a
necessidade de uma reavaliacdo cuidadosa das contra-indicagcdes tradicionais
do transplante cardiaco no contexto da EI, abrindo novas possibilidades
terapéuticas em situacOes criteriosamente avaliadas. Em conjunto, essas
conclusdes destacam a complexidade do tratamento da El e a importancia de

estratégias adaptaveis e personalizadas para otimizar resultados clinicos.
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