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Uma questdo que incomodava era se a presenga dos micro-organismos era causa ou consequéncia das vegetagoes valvulares. Em 1990, 3 g de amoxicilina via oral era preconizada, 60 minutos antes do procedimento, seguida de 1,5 g apos seis horas. Alguns pensaram em uma intervencao direta sobre o coragédo para remocéao do tecido infectado, mas
era forte o conceito da imprudéncia de se operar um paciente com febre e insuficiéncia cardiaca. Trabalho realizado no Instituto do Coracao - InCor, Hospital das Clinicas da Faculdade de Medicina da Universidade de Sao Paulo, Sdo Paulo, SP A patognomonica vegetacédo da necropsia tornou-se visivel in vivo, mostrando o quanto a arte de por em
pratica as informacoes cientificas disponiveis é assimétrica no tempo. Artigo recebido: 20/01/2010 Aceito para publicacdo: 25/01/2011 Conflito de interesses: Nao ha. Quais os passos que contribuiram para desvendar o oculto da manifestacao clinica e do controle da doenca? Um dos pontos de discussao era a estratégia das sessoes de hiperpirexia -
pelo menos oito sessées em dias alternados, levando a temperatura axilar de 402C por cerca de, no minimo, cinco horas. Perspectivas de cura6,7 O médico passava a conhecer melhor a endocardite infecciosa, mas a Medicina nao disponibilizava métodos terapéuticos eficientes. Nessa sedimentacdo da endocardite infecciosa como entidade nosoldgica,
Horder enfatizou a preexisténcia de valvopatia e de cardiopatia congénita, a importancia das portas de entrada bucal e intestinal, a ocorréncia de aneurisma micético, a presencga de esplenomegalia e a identificacao da etiologia estreptocdcica em mais de 60% dos casos confirmados a necropsia. As pecas clinicas e patogénicas foram encaixando-se com
véarias idas e vindas. Ele fez a primeira mencao a aspectos clinicos da endocardite infecciosa. O tempo encurtou doses, restringiu o nimero de pacientes sob risco e limitou os procedimentos indutores. Hoje a endocardite infecciosa é curavel. Na ultima década do século XIX, Osler relatou a experiéncia clinica com uma mulher que apresentava um
sopro sistolico intenso relacionado a insuficiéncia mitral preexistente, que apresentava edema em joelhos e tornozelos e que mantinha-se eupneica apenas quando em repouso. A nogdo de porta de entrada e transporte pela corrente sanguinea foi reforgada por Edwin Klebs (1834-1913) com base na presenca de micro-organismos na vegetagdo valvular
em 27 necropsias. Em 1955, penicilina intramuscular era injetada no paciente 30 minutos antes de procedimento dental. Em 2000, Jennifer S. O implante de uma proétese de Starr-Edwards resultou em um paciente afebril, com hemoculturas negativas e uma insuficéncia paravalvar discreta sem sinais periféricos de insuficiéncia adrtica que se manteve
na observacgdo realizada aos 15 meses de evolucao pds-operatoria. Wallace et al., na Duke University, entenderam que a remocao da valva infectada e a substituicdo por uma prétese valvular constituiam abordagem sobre a causa das manifestagoes clinicas e, portanto, febre e insuficiéncia cardiaca ndao eram exatamente comorbidades de acréscimo de
risco cirurgico. Assim, faz-se 1til saber sobre a histéria do conhecimento sobre uma doenca. A endocardite infecciosa ja foi 100% fatal até trés geragoes passadas - para nossos bisavos, portanto. Médico famoso de tripla nacionalidade - canadense, clinicou inicialmente nos Estados Unidos e depois na Inglaterra -, ele deixou o seu nome fortemente
associado a educacgédo do jovem médico. Periodo de uso de antibioticoprofilaxial3 Em cerca de 60 anos, houve grandes mudancas nas recomendacoes de antiobioticoprofilaxia de endocardite infecciosa. As especificacoes de cada categoria foram de utilidade, porém logo se tornou ultrapassada por duas razoes principais: a) o diagnéstico de definida era
baseado em dados anatomopatoldgicos e, assim, o clinico, na verdade, tratava um caso possivel ou provavel; b) os estudos precederam a introdugdo da ecocardiografia bidimensional e do uso do Doppler. Durante anos, aqueles que cuidavam de casos de endocardite infecciosa foram incorporando a ecocardiografia na sustentagdo do diagndstico clinico
de endocardite infecciosa a beira do leito, até que, em 1994, David Durack et al., na Duke University, sistematizaram e publicaram a possibilidade de dispensar a identificacdo de vegetacdo pela anatomia patoldgica como base para a classificagcao em endocardite infecciosa definida, substituindo pela imagem ecocardiografica. Por algum tempo, alguns
autores acreditaram que a associacdo de heparina, hipertermia e uso endovenoso de vacina para febre tifide-paratifoide era eficiente. Homenagem a um brasileiro Nas décadas de 1960/70, casos de febre, cardiopatia, especialmente em jovens, determinavam suspeita diagnéstica preferencial de atividade da febre reumatica, entre nés. Em 1960, a dose
passou a ser Unica didria de 600 mil unidades de penicilina cristalina, pelos mesmos cinco dias. A cirurgia na fase de estado da endocardite infecciosa8 Na década de 1960, ja estava sedimentado que a endocardite infecciosa era uma doencga passivel de cura. A inovagdo assistencial que dispensou um projeto de pesquisa e consequente avaliagao ética
marcou o inicio da associacao de protese valvular a endocardite infecciosa, tanto como terapéutica quanto como etiopatogenia (endocardite em proétese). O século XIX termina associando lesdao valvar, porta de entrada e circulacao de micro-organismos, febre e manifestacées extracardiacas sob o diagnostico sintético de endocardite infecciosa A
contribuicdo de um eponimo3-5 William Bart Osler (1849-1919) é eponimo ligado a endocardite infecciosa em geral (doenca de Osler) e a uma de suas manifestagoes periféricas (nédulo de Osler). completaram o magnifico avango das fronteiras do conhecimento sobre endocardite infecciosa do século XX, apresentando um aperfeicoamento dos
critérios de 1994 da Duke University. Em 1980, JA Stewart et al., da Duke University, resumiram o estado da arte da época, apos identificarem 54% de positividade de sinais de vegetacdo a ecocardiografia: "... Varios estudos validaram os novos critérios, contudo, algumas lacunas eram percebidas. Na sequéncia, Emmanuel Winge (1817-1894)
descreveu o encontro de "micro-organismos parasitas" em vegetacao de valva adrtica cerca de um més apos uma supuracdo em pele, e Hjalmar Heiberg (1837-1897) anotou um caso de endocardite apds infeccao puerperal. Na sequéncia, a rotineira indicacao cirurgica em casos de endocardite infecciosa perante ICC grau III/IV (a mais comum
recomendacao) reduziu a mortalidade de 90% para 10%. Ainda no século XIX, Ottomar Rosenbach (1851-1907) e Karl Koester (1843-1904) observaram que o comprometimento valvular era fator precedente favorecedor ao desenvolvimento de endocardite infecciosa. Nos primérdios da Idade Moderna, os médicos de renome eram humanistas, homens
de letras, tidos em alta estima e utilizavam a dissec¢cdao humana como método pilar da aquisicao de novas informacgées sobre 6rgdaos que causariam as manifestacoes clinicas cuidadosamente anotadas, a espera da finalizacdo espontdanea da evolucao da doenca intratavel. Os autores enfatizaram que a auséncia de comprometimento do anel valvar foi
fator de sucesso, pois era sinal que nao haveria infeccdo além da valva excisada. a endocardite infecciosa raramente ocorre na presenca de cardiopatia reumatica grave..." Em outras palavras, a reducao de mortalidade para cerca de 30% (fato penicilina-dependente) trouxe preocupacoées sobre a sobrevivéncia a infecgdo e o comprometimento da
qualidade de vida por agravamento da cardiopatia prévia. Osler deixou claro em suas exposicoes que a endocardite infecciosa era uma doenca para se supor quando houvesse febre e sudorese, que ela tinha uma base morfoldgica relacionada a altissima frequéncia de lesdo valvular, a qual tendia a se agravar pela infecgdo, que apresentava uma
evolucao de semanas com intercorréncias extracardiacas associadas a fendmenos de migracdo dos elementos envolvidos no endocardio, com manifestacdo de petéquias, hemorragia na retina, hematuria, esplenomegalia, embolia para membros inferiores e infartos multiplos de érgaos. A ecocardiografia revelando a vegetacdo9 A histéria da
ecocardiografia comegou com o uso do ultrassom para avaliacdo da insuficiéncia mitral pés-comissurotomia e do derrame pericardico, em decorréncia dos estudos de Inge Edler (1911-2001) e Hellmuth Hertz (1920-1990), na década de 1950, e a subsequente contribuicdo de Harvey Feigenbaum, o "Pai da Ecocardiografia". Osler chamou a atengéao
para a diversidade de micro-organismos envolvidos na vegetacdo, e colecionou evidéncias a favor do carater primario da presenca de germens na etiopatogenia da endocardite infecciosa, em uma época onde era incipiente a detecgdo de germens vivos em hemoculturas. Os critérios da Duke University valeram-se da estratégia utilizada por Thomas
Duckett Jones (1899-1954) de subdividir os critérios em maiores e menores. Como se deram as conexées de saberes que fundamentam o conhecimento atual? Na penultima década do século XIX, Hugo Ribbert (1855-1920) realizou experiéncias de inducdo de endocardite infecciosa. Reduziram para trés categorias: definida, possivel e rejeitada. A
nocgao de lesdo valvar como fator predisponente era o que faltava para dirimir a divida. Uma questao crucial foi o quanto um sinal clinico significava uma doenca e o quanto inflamagoes em distintos tecidos podiam compartilhar mesmos sintomas. Na segunda metade do século XIX, clinicos de renome como Jean-Martin Charcot (1825-1893) e Alfred
Vulpian (1826-1887) entendiam que hipertermia, calafrios e esplenomegalia eram sintomas da endocardite tifoide, atribuidos a intoxicagdo por um veneno produzido no endocardio doente. Em 1977, penicilina intramuscular era palicada de 30 a 60 minutos antes da manipulacao dentaria, seguida de oito doses de 500 mg de penicilina V a cada duas
horas. Anos apds, Jean-Baptiste Bouillaud (1796-1881) estabeleceu correlacdo entre endocardite "tifoide" e o que chamava de artrite reumatoide aguda. Trés aspectos de eficiéncia terapéutica com implicagées no prognostico tornaram-se motivo de crescente atengdo: a) evolugdo da area cardiaca; b) piora da capacidade de realizar esforgos; c)
evolucao da gravidade morfolégica da lesao valvar preexistente. Apés 30 anos dessas palavras de Stewart et al., verifica-se que o acimulo de experiéncia determinou notéavel evolugao da sustentacao do raciocinio diagndstico de endocardite infecciosa pela reunido de dados clinicos tradicionais e de imagens e cdlculos determinados pela expansao
tecnoldgica da ecocardiografia (bidimensional, Doppler e transesofagico). Estimulado pelas apresentacoes de Osler, Lord Thomas Jeeves Horder (1871-1955)5, médico dos reis da Inglaterra, que ensinava que manter duvidas sobre o diagndstico era essencial para nao deixar escapar equivocos - de fato, a necessaria preocupacdo com autossegunda
opinido significa que as duvidas nascem mais do conhecimento do que da ignorancia -, publicou uma coletanea de 150 casos de endocardite infecciosa, com ilustragdes sobre as lesées patoldgicas, na primeira década do século XX. Os principais aperfeicoamentos foram: a) endocardite possivel com base em pelo menos um critério maior, um critério
menor ou trés critérios menores; b) eliminacdo de "dados ecocardiograficos consistentes com endocardite infecciosa, mas nao dando alcance para critério maior", em funcdo do uso do método transesofagico; c) elevacao da bacteremia por Staphylococcus aureus a condigao de critério maior, tanto na infeccao de origem nocosomial, como na ligada a
uma fonte de infeccgdo removivel; d) sorologia positiva para febre Q passou a ser um critério maior com o mesmo peso de uma hemocultura positiva. A evolucdo temporal do conhecimento da doencga possibilitou avancos nas técnicas diagndsticas, especialmente na ecocardiografia, a possibilidade de se realizar a cirurgia cardiaca, mesmo com o
processo infeccioso em atividade, e novas recomendacgoes de profilaxia por antibioticos antes dos procedimentos de intervencédo. Apds a disponibilidade da penicilina para uso universal, gragas aos esforgos pioneiros de ingleses como o Prémio Nobel Howard Florey (1898-1968) e americanos como Martin Henry Dawson (1896-1945), o tratamento da
endocardite infecciosa entrou em uma ascenséao de eficiéncia. Dois critérios maiores ou um maior e trés menores davam ao clinico a base para tratar "uma certeza" e ndo uma possibilidade de endocardite infecciosa. Preservar a memoria das sinuosidades dos avangos da fronteira do conhecimento. Em 1965, a primeira dose de penicilina era dada de
uma a duas horas antes do procedimento. A denominacdo endocardite subaguda praticamente desapareceu, em grande parte devido a maior brevidade do diagndstico proporcionada pelo reconhecimento ecocardiografico da vegetagdo em casos com febre e cardiopatia. A descrigdo dos nddulos fez de Osler um epénimo. Em decorréncia, os efeitos
morfoldgicos deletérios da endocardite infecciosa ampliaram a pesquisa sobre fundamentos da intervencdo direta sobre a lesao valvar grave e sintomatica. A endocardite infecciosa deu grande contribuicao para muitos esclarecimentos sobre bases biopsicossociais da Medicina vigente. As manifestacoes desapareciam em poucas horas e nunca
persistiam até a noite do dia em que apareciam. Andrew G. Ele injetou em coelhos Staphylococcus aureus cultivados em batatas, e identificou colonias da bactéria sobre particulas na superficie de valvas cardiacas, especialmente nas cordas tendineas da valva mitral. Um novo marco aconteceu anos depois, quando o também francés Lazare Riviere
(1589-1655) observou excrescéncias que se assemelhavam a tecido pulmonar do tamanho de uma avela, obstruindo a via de saida do ventriculo esquerdo em um paciente com quadro clinico de arritmia cardiaca, dispneia e edema. Horder reconheceu cinco tipos de endocardite infecciosa: 1- latente; 2- fulminante; 3- aguda; 4- cronica e 5- subaguda,
modalidade que correspondia a 70% dos casos. Aspectos pioneiros1,2 A revelacao da endocardite infecciosa é contemporanea a descoberta do Brasil. Os autores usaram de 80 mil a 500 mil unidades diarias de penicilina por via endovenosa ou intramuscular, em doses fraccionadas, em geral a cada trés horas, por periodos de 10 a 62 dias, na maioria
dos casos associada a heparina como adjuvante terapéutico. Passaram-se 60 anos até Giovanni Maria Lancisi (1654-1720) escrever que os pequenos nddulos de carne eram projegoes do tecido valvular, e ndo simples aposigdes. Introducgéo "A endocardite infecciosa aguca o interesse do médico sobre o desenrolar de um processo infeccioso" William
Bart Osler, 1893 Olhar a Medicina pelo infinito do tempo. Diagnostico precoce e tratamento precoce pareciam ser fatores de influéncia para resposta ao tratamento combinado. Nascia a esperanca de cura para a endocardite infecciosa. Elas ndao eram numerosas e, por vezes, eram observadas na ponta dos dedos, que ficavam transitoriamente
inchados. A perspectiva de controle da infeccao aticou a inquietude do médico com os casos que nao respondiam ao antibiético. Nos primérdios da década de 1940, a sulfanilamida, um composto sintético, passou a ser utilizada na endocardite infecciosa e determinou alguns relatos de sucesso terapéutico, embora a maioria dos casos manifestasse
beneficio transitério e subsequente progressao fatal. Na confluéncia da visao anatomopatoldgica dos séculos XVIII e XIX com o subsequente reconhecimento de germens, ocorreram reformulagoes peridédicas de conceitos de moléstia, com distingées em certos paises. Em 1997, a dose de amoxicilina foi reduzida para 2 g, 60 minutos antes do
procedimento dentdario, dose Unica. Unitermos: Endocardite bacteriana; caracteristicas culturais; evolugdo cultural. A década de 1970 reuniu a publicacao de artigos salientando a revelacao de vegetacdo pela ecocardiografia modo M. Como acontece habitualmente, beneficios sobre a historia natural de uma doenca dao oportunidade ao
desenvolvimento de sobrevivéncia com novas expressoes clinicas. Valer-se de um fio condutor representado pela sucessao da "boa pratica do agora". Um dado ficou claro da observagdo acurada que caracterizava a época e que persiste valido: "... Da coletanea de experimentos em animais da época, resultaram duas conclusoes: a) a precedéncia de
uma endocardiopatia trombética nao bacteriana; b) a colonizacao deste substrato por bactéria circulante. embora seja um bom método para documentar presenca ou auséncia de endocardite infecciosa, nao parece ser razoavel utilizar a ecocardiografia como método rotineiro de diagnéstico; pois somente metade dos pacientes com critérios clinicos
manifesta sinais ecocardiograficos; além disso, a vegetacdo ndo involui rapidamente e, assim, a ecocardiografia pode ter baixo valor diagnéstico em paciente com antecedente de endocardite infecciosa...". Na década de 1990, a Duke University deu outra magnifica contribui¢do para o conhecimento da endocardite infecciosa por meio de uma
sistematizacdo diagndstica que algava a ecocardiografia como método determinante de um critério maior. O que pode ser singular, merecedor de atencdo na histéria da endocardite infecciosa? Um pedreiro de 45 anos com endocardite por Klebsiella sp. Reforcar o passado de beneficio e evitar a repeticdao do maleficio. Antibiose (em oposigdo a
simbiose) é termo cunhado por Jean Paul Vuillemin (1861-1932), em 1889, para efeitos de antagonismo dos seres vivos em geral e a denominacao antibiético foi inicialmente empregada por Selman- Abraham Waksman (1888-1973) em 1942, adaptando para substancia produzida por micro-organismos que antagoniza o desenvolvimento de outros
micro-organismos. Nesta revisdo sao abordados os aspectos histéricos da endocardite, desde as observagoes de Osler, no século XIX, até a transformacao de doenga "clinicamente possivel" em "clinicamente definida". Ainda na década de 1940, uma coletanea de 200 casos de uso de droga sulfamida (sulfanilamida, sulfapiridina e sulfatiazol) reuniu 12
(6%) resultados de cura. Houve necessidade de ajustes na pratica corrente para construir uma identidade nosoldgica que reunisse a multiplicidade de expressao clinica a partir de anormalidades localizadas. De clinicamente possivel para clinicamente definidal0-12 Em virtude de ser doenga com alta variacao de apresentacoes, a elaboracao de
critérios sélidos foi alvo de varios pesquisadores que percebiam que qualquer aumento da sensibilidade provocava queda da especificidade e vice-versa. Li, uma professora de Pediatria da Duke University et al. Em 1945, Dawson e Hunter concluiram que a endocardite por Streptococcus viridans poderia ser tratada com penicilina. Osler percebeu que
havia casos mais simples e mais complexos, e, por isso, usou termos discriminativos como ulcerativa, maligna, séptica e piémica. A partir de 1944/45, a terapéutica antibiética da endocardite infecciosa acumulou rapida experiéncia e sucesso. Ele firmou que elementos sanguineos como fibrina e plaquetas depositavam- se sobre o endocérdio lesado -
substrato da endocardiopatia trombotica ndo bacteriana - e constituiam o nicleo da vegetacdo, desvalorizando o conceito que ele dependia de secrecgoes a partir do endocardio. Pouco tempo apds, William Senhouse Kirkes (1822-1864) anotou que fragmentos de vegetacOes valvulares eram encontrados em artéria cerebral, rins e baco em casos que
cursaram com febre, sopro cardiaco e manchas purpireas na pele, além de observar nédulos cutdneos, depois batizados de nédulos de Osler por Emanuel Libman (1872-1946). A falta de estudos controlados justifica as variacées de comportamento perante uma doenca tao grave. Em 1981, Fordham Charles von Reyn et al. Foram as primeiras
evidéncias clinicas que a bactéria alojada no endocardio poderia ser atingida. A paciente relatou que ao inicio da doencga apareceram pequenas manchas nas maos e nos pés, também nos bragos e na face, que aparentavam "colmeias"; elas continuaram a surgir com carater eritematoso, algumas pequenas como ervilhas, outras mais largas como uma
moeda de cinco centavos, dolorosas e que tinham um ponto branco ao centro. Grande alento foi trazido por Lichtman e Bierman ao relatarem cura da endocardite infecciosa em quatro (16%) dentre 25 casos, pelo uso combinado de sulfanilamida e hiperpirexia. A ecocardiografia e a hemocultura passaram a ter idéntica hierarquia diagnéstica como
critérios maiores para o diagndstico de endocardite infecciosa, com evidente ganho de sensibilidade. O que hoje parece simples, precisou ser organizado qual um banco de dados por um entusiasta do aprendizado a beira do leito. Osler ndo era um médico de gabinete, e revelou a sabedoria do bom observador para a construgao de uma visdo unificada
da endocardite infecciosa. ARTIGO DE REVISAO Aspectos histéricos da endocardite infecciosa Max Grinbergl; Maria Cecilia Solimenell IDiretor da Unidade Clinica de Valvopatias - InCor, Sdo Paulo, SP IIProfessora Livre-Docente da Faculdade de Medicina da Universidade de S&o Paulo e Médica-assistente da Unidade Clinica de Valvopatias do InCor,
Hospital das Clinicas da Faculdade da Universidade de Sao Paulo, Sdo Paulo, SP Correspondéncia para RESUMO A endocardite infecciosa era fatal até ha trés geracées. Em 1957, penicilina oral era administrada quatro vezes ao dia por dois dias antes, no dia e por dois dias apds a manipulacao dentaria. Em muitos casos, a endocardite infecciosa nédo
era nem cogitada, até porque era precaria a sustentagdo microbioldgica. ndo responsivel a Colimicina e a Kanamicina e nitido agravamento da insuficiéncia adrtica tornou-se o primeiro paciente a ter a vegetacdo visivel in vivo, diretamente em um Centro Cirtrgico, bem como as perfuragées dos folhetos coronarianos direito e esquerdo. A necessidade
de dar mais atencdo ao diagnédstico diferencial da febre reumatica com endocardite infecciosal4 foi incutida nos aprendizes brasileiros de Cardiologia por um professor que nao pode ficar fora de nenhum registro historico sobre endocardite infecciosa realizado no Brasil, e que foi um dos fundadores da Sociedade Brasileira de Cardiologia, em 1943:
Luiz Creio na Medicina que é ato continuo de aprimoramento Venere Décourt (1911-2007). Pesquisas e observacoes clinicas motivadas por inquietude, criatividade e colaboracdo fundamentaram progressos diagndsticos e terapéuticos na segunda metade do século XX que deram rapida aplicabilidade as evidéncias sobre a patogenia lentamente
acumuladas nos séculos precedentes. Uma curiosidade é o addendum do artigo original, que inclui mais sete pacientes (seis casos resultaram em controle da infeccao) com a observacao de que a infusdo continua intramuscular de penicilina tinha sido mais bem tolerada pelo paciente que a infusdo endovenosa, mas que a técnica restringia o uso de
heparina. Apreciar os impactos da inovagdo tecnocientifica sobre a qualidade da vida humana. No mesmo ano, WK Wyssokowitsch (1854-1912) obteve a colonizacdo de bactérais injetadas no sangue de coelhos apds prévia escarificacdo da valva adrtica via artéria cardtida. A histéria dd um salto de um século, e nos primérdios do século XIX, Jean
Nicolas Corvisart (1755-1821) cunhou o termo vegetacdo para a florescéncia que lembrava a couve-flor da sifilis. distribuiram 123 casos em endocardite infecciosa definida (19), provavel (44), possivel (41) e rejeitada (19). Apds trés meses de completado o tratamento, 14 (70%) dos 20 pacientes estavam livres de evidéncias da infecgédo. Revelar a
mutabilidade da acepcdo ética de negligéncia e imprudéncia. Em 1984, a recomendacdo era 2 g de Penicilina V 60 minutos antes do procedimento dental, seguida de 1 g apds seis horas. Na década de 1930 do século XX, algumas tentativas terapéuticas com a inducdo de hiperpirexia levaram a conclusao que "...a despeito do aumento da reacdo das
células e dos processos de defesa do hospedeiro, o Streptococcus viridans parece ser resistente a altas temperaturas corpoéreas seguras de exposicdo ao corpo humano..." (EP9). Os segredos da endocardite infecciosa comegavam a ser revelados e jad podiam sustentar teorias. Com o passar do tempo, a penicilina tornou-se pura e possibilitou a
administracdo segura de doses maiores por periodos mais prolongados em casos de endocardite infecciosa por bactérias a ela sensiveis. Jean Frangois Fernel (1497-1558) foi um médico francés alcunhado de Galeno moderno, que cuidou do rei Henrique II e da rainha Catarina de Medicis, também astronomo- epénimo da cratera lunar de Fernelius,
qgue entrou para a histéria da Medicina por ter demonstrado alta capacidade de sintese sobre observacgées da beira do leito.

Jan 13, 2022 - Parece simples, mas isso pode evitar que o paciente desenvolva infecgoes, caries ou até doencas bem mais graves, como a endocardite bacteriana e o ... Endocardite bacteriana. Aneurisma cerebral ou adértico. Hemofilia. Doenca ulcerativa ativa do trato gastrointestinal. Feridas ulcerativas abertas. Hipersensibilidade a qualquer um dos
componentes da formula. Gravidez
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