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Linfedema em mulheres submetidas a cirurgia por cancer de mama

Lymphedema in women undergoing breast cancer surgery

Priscila Lara Vieira Bonisson!, Mei Rosemary Fu?, Selme Silqueira de Matos?, Giovana Paula Rezende Simino!,
Elenice Ribeiro de Paula Lima?, Flavia Falci Ercole!

Objetivo: estimar a prevaléncia e identificar possiveis fatores associados a ocorréncia do linfedema em
mulheres submetidas a tratamento para cancer de mama. Métodos: estudo de prevaléncia, com 125 mulheres.
Foi realizada entrevista e consulta ao prontuario utilizando-se de questionario. Realizou-se andlise univariada
e multivariada por meio da regressao logistica. Resultados: encontrou-se uma taxa de prevaléncia de 34,4%. A
obesidade, a bi6psia de linfonodo sentinela, a radioterapia e a presenca de alguma complica¢do do tratamento
mostraram-se estatisticamente significativos para a ocorréncia do linfedema. Conclusao: a prevaléncia de
linfedema neste estudo foi alta. As variaveis positivamente relacionadas ao linfedema, consideradas como
fatores associados, foram: obesidade, biépsia de linfonodo sentinela, radioterapia e ter alguma complicagdo
relacionada ao tratamento (aderéncia, retragio, parestesia, seroma, fibrose, infec¢io e deiscéncia).
Descritores: Neoplasias da Mama; Mastectomia; Linfedema; Excisdo de Linfonodo; Enfermagem.

Objective: to estimate the prevalence and to identify possible factors associated with the occurrence of
lymphedema in women undergoing treatment for breast cancer. Methods: a prevalence study with 125 women.
An interview and a consultation of the medical record were carried out using a questionnaire. Univariate and
multivariate analysis were performed through logistic regression. Results: a prevalence rate of 34.4% was
found. Obesity, sentinel lymph node biopsy, radiotherapy, and the presence of some treatment complications
were statistically significant for the occurrence of lymphedema. Conclusion: the prevalence of lymphedema
in this study was high. The variables positively related to lymphedema, considered as associated factors,
were: obesity, sentinel lymph node biopsy, radiotherapy and some treatment related complications (adhesion,
retraction, paraesthesia, seroma, fibrosis, infection and dehiscence).
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Introducao

O cancer de mama é o mais incidente e a prin-
cipal causa de morte por cancer entre as mulheres no
Brasil. Estimou-se o nimero de casos novos de cancer
para todos os estados brasileiros e respectivas capi-
tais para o biénio 2016/2017, sendo esperados apro-
ximadamente 58.000 novos casos de cancer de mama
no Brasil e 5.160 novos casos em Minas Gerais®.

Dentre os tratamentos do ciancer de mama,
o cirurgico ainda é considerado a primeira escolha
para o cancer de mama. Dependendo das caracteris-
ticas clinico-patolégicas do tumor, a cirurgia envolve
aresseccdo de linfonodos axilares e o rompimento de
vias linfaticas, o que compromete a drenagem linfatica
da regido e ocasiona o acumulo de fluido ao longo do
tempo, causando linfedema®.

O linfedema, caracterizado pelo aumento do
volume do membro superior devido ao acumulo de
linfa no intersticio, é uma grave morbidade que, se
ndo prevenida ou tratada adequadamente, resulta em
importante comprometimento do membro afetado.
Ainda, o linfedema traz limitacdo de movimento e co-
ordenacgdo motora, depressao, ansiedade e isolamento
social®¥, Como o linfedema é causado pela disfuncio
linfatica que leva ao acimulo anormal de fluido inters-
ticial contendo proteinas de alto peso molecular, a ra-
dioterapia aumenta o risco de linfedema devido a pos-
sibilidade do agravamento da obstrugao linfatica®.

No mundo, a prevaléncia do linfedema é desco-
nhecida. A taxa de prevaléncia do linfedema secunda-
rio ao cAncer de mama varia de 5 a 60,0%©7,

Nos tltimos anos, a mastectomia radical foi tro-
cada por técnicas mais conservadoras e o esvaziamen-
to axilar pela biépsia do linfonodo sentinela para os
tumores em estadios iniciais, resultando em melhoria
da sobrevida com menos complica¢des associadas®.

A prevencdo do linfedema engloba o conheci-
mento da mulher sobre esta sequela. A obtencdo de
informagdes sobre o linfedema aliado a pratica de
comportamentos podem reduzir sua ocorréncia®. No
que concerne a pratica clinica do enfermeiro, é sua
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competéncia a prevencdo e reabilitagio de morbida-
des relacionadas a terapia do cancer, prevenindo com-
plicagdes, aliviando sintomas, e promovendo a quali-
dade de vida®?,

O controle do linfedema inclui o conhecimen-
to das mulheres para adesao as medidas de protecao
com praticas de vida saudaveis, roupas de compres-
sdo e controle de peso®V. Trabalhos que avaliam o
conhecimento de mulheres sobre a prevaléncia do lin-
fedema e o conhecimento de mulheres podem trazer
subsidios para a modificacdo da pratica clinica®?.

Assim, este estudo objetivou estimar a pre-
valéncia e identificar possiveis fatores associados a
ocorréncia do linfedema em mulheres submetidas a
tratamento para cancer de mama.

Métodos

Trata-se de um estudo de prevaléncia, desen-
volvido no ambulatério de atendimento do Sistema
Unico de Satide, de um hospital de grande porte de
Belo Horizonte, MG, Brasil. A amostra de 125 mulhe-
res foi obtida por amostragem probabilistica aleatéria
simples. O calculo da amostra considerou a prevalén-
cia de 10,0%, confiabilidade de 95,0% e um erro de
5,0%.
e tratamento cirurgico para cancer de mama ha pelo

Critérios de inclusdo foram: sexo feminino

menos seis meses. Foi considerado caso, mulheres,
com diagnostico de linfedema realizado pelo médico
e registrado em prontudrio.

Os dados foram coletados no periodo de janeiro
a margo de 2012, por meio de entrevistas individuais
utilizando-se questionario semiestruturado e consul-
ta ao prontuario com instrumento de coleta que conti-
nha dados sociodemograficos e clinicos das pacientes.
Ambos instrumentos foram desenvolvidos pela pes-
quisadora.

Considerou-se como variavel resposta a pre-
senca ou auséncia de linfedema. Foram analisadas
as seguintes variaveis possivelmente associadas a
ocorréncia de linfedema: idade (em anos), estado ci-
vil (casada, solteira, divorciada/vitva), nivel de esco-
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laridade (menos de 4 anos, entre 5 e 8 anos e mais
de 9 anos de estudo), renda familiar ( menor que um
salario minimo, entre 1 e 3 salarios e mais de 3 salario
minimos), indice de massa corporal (normal, sobrepe-
so e obesidade), bi6épsia de linfonodo sentinela (sim e
nao), linfadenectomia axilar (sim e nao), abordagem
cirurgica (mastectomia total, mastectomia parcial e
tumorectomia), reconstrucdo da mama (sim e nao),
tratamento complementar (quimioterapia e radiote-
rapia), complicagdes do tratamento (sim, ndo e quais),
nivel de conhecimento a cerca do linfedema (alto, bai-
xo e fraco), receber informacgao a cerca de como preve-
nir o linfedema (sim e ndo).

A prevaléncia do linfedema foi calculada para
o periodo do estudo. Na analise descritiva dos dados
foram utilizadas frequéncia simples, medidas de ten-
déncia central (média e mediana) e medidas da varia-
bilidade (desvio padrao).

As andlises bivariada e multivariada foram re-
alizadas utilizando-se a Regressao Logistica. As vari-
aveis que apresentaram um valor-p menor que 0,25
foram selecionadas para o modelo multivariado logis-
tico. Na analise multivariada, as variaveis seleciona-
das foram retiradas uma a uma pelo método stepwise
backward, considerando valor de “p” menor que 0,05,
Teste de Hosmer-Lemeshow e o pseudo R* de Nage-
lkerke indicando a contribui¢do da variavel para me-
lhor ajuste do modelo.

0 estudo respeitou as exigéncias formais conti-
das nas normas nacionais e internacionais regulamen-
tadoras de pesquisa envolvendo seres humanos.

Resultados

A idade média das 125 participantes do es-
tudo foi de 54,4 anos (+10,5). Predominantemente,
as mulheres eram casadas (72;57,6%), apresenta-
ram grau de escolaridade até quatro anos de estudo
(77;61,6%), e renda familiar de um a trés salarios mi-
nimos (64;51,2%).

Mais da metade das mulheres (65;52,8%) re-
alizou bidpsia do linfonodo sentinela e os linfonodos
axilares foram removidos em 114 (91,2%). Foram
submetidas a mastectomia radical 96 (77,4%) mulhe-
res, a radioterapia 80 (64,0%) e a quimioterapia 120
(96,0%), sendo que 91 (72,8%) apresentaram alguma
complicacdo relacionada ao tratamento, tal como re-
tracao da ferida operatéria, seroma e infecgao.

Das 125 mulheres, 43 (34,4%) desenvolveram
linfedema, com diagnostico médico registrado em
prontudrio. Observou-se, neste estudo, que a idade
média dessas mulheres com cancer de mama que de-
senvolveram linfedema foi de 53,5 anos +10,3.

Durante o periodo de estudo, dentre as 125
mulheres mastectomizadas, 43 tiveram linfedema,
portanto a prevaléncia no periodo foi de 34,4%.

A andlise bivariada mostrou associacdo da
maioria das covaridveis com a variavel resposta lin-
fedema (p<0,25), conforme apresentado na Tabela 1.
As variaveis relacionadas as caracteristicas clinicas
das participantes que tiveram linfedema (indice de
massa corporal, a realizacdo de bidpsia de linfonodo
sentinela, a mastectomia total, a tumorectomia, a re-
alizacdo de radioterapia e quimioterapia e a presenca
de complicacdes do tratamento) foram levadas para
a analise multivariada. A variavel quimioterapia que
apresentou zero em uma das caselas, nao foi levada
para o modelo multivariado.

Na Tabela 2 é apresentado o modelo logistico
final. As varidveis mastectomia total e tumorectomia
ndo permaneceram no modelo final da andlise multi-
variada.

Houve diferenga estatisticamente significati-
va (p=0,013) em relacido a ocorréncia de linfedema
entre os pacientes que tinham peso normal e os pa-
cientes que eram obesos. Os pacientes que eram obe-
sos apresentaram uma chance de ter linfedema 3,79
[1,32; 10,88] vezes maior que os pacientes que tinham
o peso normal. Nao houve diferenca significativa
(p=0,241) entre os pacientes que tinham peso normal
e 0s pacientes que tinham sobrepeso.
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Tabela 1 - Andlise bivariada das covariaveis em rela-

¢do a ocorréncia de linfedema

Tabela 2 - Modelo de regressao logistica final das co-
variaveis em relagdo a ocorréncia de linfedema

Linfedema
Variaveis Nio (n = 82) Sim (n=43) l(::t(:z IC(95%)" p
n (%) n (%)
Indice de Massa Corporal
Normal 35(77,8) 10(22,2) 1 -
Obeso 20(52,6) 18(47,4) 3,15 [1,22;8,13] 0,054
Sobrepeso 27 (64,3) 15(357) 1,94

Biopsia de linfonodo sentinela

Nao 46 (76,7) 14 (23,3) 1
0,012
Sim 36 (554) 29(44,6) 2,65 [1,22;5,73]
Removeu linfonodo axillar
Nao 9(81,8) 2(18,2) 1 -
0,328
Sim 73 (64,0) 41(36,0) 1,66 [0,51;9,09]
Linfonodos removidos
Mediana (min.max.) 16 (0-40) 15(0-33) - - 0,793
Linfonodos  positivos
removidos
Mediana (min.max.) 2(0-13) 2(0-15) - - 0,753
Mastectomia total
Niao 16 (55,2) 13 (44,8) 1 -
0,177
Sim 66 (68,8) 30(31,2) 0,56 [0,24;1,31]
Mastectomia parcial
Nao 70 (67,3)  34(32,7) 1 -
Sim 12 (57,1) 9(42,9) 1,54 [0,59;4,02] '
Tumorectomia
Nao 79 (66,9) 39(33,1) 1 -
0,231
Sim 3(429)  4(57,1) 1,98 [0,61;11,01]
Reconstrugao
Nio 68 (64,2) 38(35,8) 1 -
0,
Sim 14 (73,7) 5(26,3) 0,64 [0,21;1,91]
Radioterapia
Nao 35(77,8) 10(22,2) 1 -
0,032
Sim 47(58,8) 33(41,2) 246 [1,07;5,65]

Quimioterapia
Nio 5(100,0) - 1 -
0,164
Sim 77 (642) 43 (358) 2,76 [0,33;114,34]
Complicagdo do tratamento
Nio 26 (76,5)

Sim 56 (61,5)

8(235 1 -
0,118
35(385) 2,03 [0,83;499]

Nivel de conhecimento

Alto 8(57,1) 6(429) 1 -
Fraco 26 (76,5) 8(235) 041 [0,11;1,54] 0,261
Médio 47(61,8) 29(382) 082 [0,26;2,61]

*Intervalo de confianga

Rev Rene. 2017 maio-jun; 18(3):329-36.

Modelo Final

Fonte 0dds .

Ratio 'COS%) P
indice de Massa Corporal = Normal
Indice de Massa Corporal = Obeso 3,79 [1,32;10,88] 0,013

Indice de Massa Corporal = Sobrepeso 1,86 [0,66;5,23] 0,241
Biopsia de linfonodo sentinela = Nao
Biopsia de linfonodo sentinela = Sim 4,08 [1,69; 9,82] 0,002
Radioterapia = Ndo

Radioterapia = Sim 2,89 [1,16;7,20] 0,023

Complicagdo do tratamento = Nao

Complicagdo do tratamento = Sim 2,77 [1,03;7,40] 0,043
Pseudo R* (Negelkerke) 23,8%
Teste de Hosmer-Lemeshow (p-valor) 0,322

*Intervalo de confianga

Houve influéncia significativa (p=0,002) da
biopsia de linfonodo sentinela sobre o linfedema, sen-
do que os pacientes que tinham feito biopsia apresen-
taram uma chance de ter linfedema 4,08 [1,69; 9,82]
vezes maior que dos pacientes que ndo tinham feito
biopsia.

Também  houve influéncia significativa
(p=0,023) da radioterapia sobre o linfedema, sendo
que os pacientes que tinham feito radioterapia apre-
sentaram uma chance de ter linfedema 2,89 [1,16;
7,20] vezes maior que dos pacientes que nao tinham
feito radioterapia.

As complicagdes relacionadas ao tratamento
de cancer de mama foram descritas no prontuario de
35 (81,4%) das mulheres com linfedema. As compli-
cagdes mais frequentes foram: retracdo, parestesia,
aderéncia, seroma e fibrose. Houve influéncia signi-
ficativa (p=0,043) na ocorréncia de complicacdes do
tratamento sobre o linfedema, sendo que os pacientes
que tiveram complica¢do apresentaram uma chance
de ter linfedema 2,77 [1,03; 7,40] vezes maior que dos
pacientes que nao tiveram complicacgao.

0 Indice de Massa Corporal, a biopsia de linfo-
nodo sentinela, a radioterapia e a complicacdo do tra-
tamento foram capazes de explicar 23,8% da ocorrén-

cia de linfedema.
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Pelo teste de Hosmer-Lemeshow o modelo fi-
nal com as variaveis indice de massa corporal, biépsia
de linfonodo sentinela, radioterapia e complica¢ao do
tratamento, apresentou um bom ajuste (p=0,322).

Discussao

Os estudos seccionais possuem limitagdes me-
todologicas, pois ndo separam causa e efeito. Neste
estudo utilizou-se de amostragem aleatdria simples, o
que aumenta a validade interna, e a validade externa,
possibilitando a extrapola¢do dos resultados. Apesar
da limitacdo do método quanto impossibilidade de
estabelecer relacdo de causa e efeito, estudos de pre-
valéncia sdo importantes para o conhecimento do pro-
blema. Ndo foram encontrados trabalhos publicados
que avaliassem a prevaléncia de linfedema em mu-
lheres sobreviventes para cancer de mama em Minas
Gerais.

O cancer de mama é o mais incidente entre as
mulheres no Brasil e no Mundo, sendo que as mu-
lheres mais acometidas possuem idade acima de 50
anos. Pode-se explicar este fato devido caracteristicas
oncogenéticas que se acumulam durante a vida. A ida-
de superior a 50 anos esta em concordancia com este
estudo®t14),

Onivel deinstru¢do das mulheres sobreviventes
do cancer de mama é relevante para a realizacdo de
praticas de prevencdo do linfedema®, Apesar de a
maioria das participantes desta pesquisa possuirem
quatro ou menos anos de estudo, nao foi encontrado

significancia estatistica entre escolaridade e
linfedema.
Niao foram encontrados estudos que

associassem renda familiar e a ocorréncia de
linfedema. O linfedema é uma morbidade que pode
levar a limitagdes fisicas, funcionais, psicolégicas e
sociais gerando um grande impacto na qualidade
de vida dessas mulheres*'9), Neste trabalho, nota-
se uma relacdo significativa entre mulheres com
renda familiar entre um e trés salarios minimos e o

desenvolvimento de linfedema.

A prevaléncia de linfedema varia muito na li-
teratura, de 6,0% a 49,0%, dependendo dos critérios
adotados para mensurac¢do e definicao de linfedema,
do tempo transcorrido da cirurgia até a avaliacdo e
das caracteristicas da populacdo estudada, sendo que
as diferentes metodologias utilizadas podem impactar
nos resultados®®. O conhecimento dos fatores de ris-
co para o desenvolvimento do linfedema é importante
para o planejamento e execug¢do de condutas preven-
tivas durante todas as etapas do transoperatériot®,
Neste estudo a prevaléncia foi elevada e, ainda, pode
estar subestimada, uma vez que, foi considerado caso
de linfedema apenas o relato médico em prontudrio.
Desta maneira, podem ter sido incluidas somente as
mulheres com linfedema em estagio mais avancado ou
com sintomas referidos, uma vez que a avaliacdo ndo
era conduta padronizada®.

Em relagdo ao indice de massa corporal, 33
(76,7%) das mulheres com linfedema tem o indice de
massa corporal >25 (34,9% tem sobrepeso e 41,9%
sdo obesas). Houve diferenca significativa (p=0,013)
da ocorréncia de linfedema entre os pacientes com in-
dice de massa corporal normal e os obesos, sendo que
0s obesos apresentam uma chance de ter linfedema
3,79 vezes maior. Autores consideram o aumento do
peso corporal um fator de risco para o linfedema, ape-
sar do mecanismo biolégico desta relacdo ainda ndo
esta claro*317),

A bioépsia de linfonodo sentinela é uma técni-
ca pouco invasiva e constitui-se uma alternativa po-
tencial para evitar a linfadenectomia axilar. Pesquisas
mostram que o linfedema é menos incidente em mu-
lheres submetidas a biopsia de linfonodo sentinela
do que nas que realizaram linfadenectomia radical.
Diversas morbidades estdo relacionadas a ndo rea-
lizacdo da bidpsia de linfonodo sentinela, entre elas,
seroma, desordens sensoriais e linfedema, reducio do
movimento do brago, fraqueza do membro ipsilateral
a mama tratada e dor8-29,

No presente estudo as mulheres submetidas a
biépsia de linfonodo sentinela, que tinham o linfono-
do positivo, também foram submetidas a linfadenec-
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tomia e radioterapia. Somente uma mulher foi sub-
metida apenas a bidpsia de linfonodo e esta nio teve
diagnostico de linfedema até a data da entrevista. Ndo
foi encontrada relacdo estatisticamente significativa
para linfadenectomia axilar (p=0,32), nimero de lin-
fonodos removidos (p=0,79) e positividade dos linfo-
nodos retirados (p=0,75) com linfedema. No grupo de
pacientes com diagndstico de linfedema 41 (95,3%)
das mulheres foram submetidas a linfadenectomia, ti-
veram uma média de 15 linfonodos retirados e destes
quatro, em média, eram positivos. A linfadenectomia é
fator de risco de grande importancia para o desenvol-
vimento de linfedema conforme literatura®'¥. Porém,
diante dos resultados obtidos, entende-se que os me-
canismos compensatérios que ocorrem poés linfade-
nectomia axilar e também fatores individuais que en-
volvem as mulheres estudadas podem ter interferido
nos resultados obtidos.

Diante dos achados avaliou-se em conjunto os
seguintes fatores associados, bidpsia de linfonodo
sentinela, linfadenectomia axilar e radioterapia. So-
mente 20 (16,0%) mulheres foram submetidas a um
desses fatores, e destas, somente dois (12,5%) mu-
lheres desenvolveram linfedema, ambas submetidas
a linfadenectomia axilar. Do total da amostra, 105
(84,0%) foram submetidas a pelo menos dois destes
fatores de risco, sendo que 41 (48,8%) desenvolveram
linfedema. Em concordancia com a literatura, enten-
de-se que a etiologia e os fatores de risco para o de-
senvolvimento do linfedema em pacientes submetidas
a cirurgia por cancer de mama parecem ser multifa-
toriais e ainda ndo completamente compreendidos®”.

Estudo anterior demonstra que o tipo de ci-
rurgia realizada e reconstrugdo mamaria ndo possui
associacdo com linfedema. Neste estudo nio foi en-
contrada relagdo significativa entre tipo de cirurgia
mastectomia total (p=0,17); mastectomia parcial
(p=0,37); tumorectomia (p=0,23) e reconstrucio da
mama (p=0,42) com a ocorréncia de linfedema®®,

Em relacdo a radioterapia a literatura é unani-
me em afirmar que se trata de um fator de risco para
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o linfedema®*17. No presente estudo 33 (76,7%) mu-
lheres com linfedema e 47 (57,3%) das mulheres sem
diagnostico de linfedema foram submetidas a radiote-
rapia. Submeter-se a radioterapia aumentou em 2,89
vezes a chance da mulher de desenvolver linfedema
(p=0,023).

Em acordo com a literatura, ndo foi encontra-
da relagdo entre realizar quimioterapia com o desen-
volvimento de linfedema, odds ratio (p=0,16) (0,33-
114,34)03),

Foi encontrado no presente estudo associacdo
estatisticamente significativa entre a ocorréncia de
linfedema e a presenca de complicagdo relacionada
ao tratamento para cancer de mama (p=0,043). Ter
algum tipo de complicagdo aumenta em 2,77 vezes a
chance do aparecimento do linfedema. Em estudo de
prevaléncia que avaliou complica¢des relacionadas ao
tratamento cirtrgico encontrou-se com maior frequ-
éncia o seroma, edema precoce e a infec¢ao, corrobo-
rando com os achados neste estudo®.

Neste estudo, foi avaliado o nivel de conheci-
mento das mulheres sobre linfedema e esta variavel
ndo apresentou relagio estatisticamente significativa
entre o linfedema e o surgimento deste (p=0,26). Se-
gundo estudo realizado em hospital de ensino Nova
York prover informacgdo acerca de como prevenir lin-
fedema é fator de protecdo?,

Os profissionais de enfermagem devem propor
programas de cuidado com orientacdes adequadas a
essas pacientes, no que se refere aos cuidados com o
membro superior homolateral a cirurgia, com o sitio
cirdargico, dreno aspirativo, protecdo a area exposta
durante a radioterapia, realizagido de exercicio com o
braco, proceder a avaliacdo e diagndstico de sinais de
edema, além de fornecer apoio emocional e servico
para reabilitagdo*>19),

Entende-se que os fatores de risco para o de-
senvolvimento do linfedema em pacientes submeti-
das a cirurgia por cancer de mama ainda nio estdo
completamente compreendidos na literatura, pois ha
caréncia de pesquisa na area, sendo esta a primeira
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realizada no estado de Minas Gerais, Brasil.

Este estudo é importante para embasar a pra-
tica clinica dos profissionais na assisténcia prestada
as mulheres com cancer de mama sobreviventes, con-
siderando que trata-se de uma morbidade cronica, de
alta prevaléncia e incapacitante. Assim, pondera-se
que os profissionais envolvidos necessitam de subsi-
dios tedricos e clinicos, tanto para documentac¢do do
problema, como para se sensibilizarem quanto a re-
levancia do linfedema para a mulher no que se refere
a sua posicdo na sociedade, familia e individuo. Desta
maneira, este estudo traz ferramentas de aplicabili-
dade pratica, no que tange a identificacio dos fatores
associados e a alta prevaléncia de linfedema em mu-
lheres sobreviventes em um servico de tratamento
oncoldgico.

Conclusao

A prevaléncia de linfedema neste estudo foi
alta. As variaveis positivamente relacionadas ao linfe-
dema, consideradas como fatores associados, foram:
obesidade, biopsia de linfonodo sentinela, radiotera-
pia e ter alguma complicacdo relacionada ao trata-
mento (aderéncia, retracdo, parestesia, seroma, fibro-
se, infecgdo e deiscéncia).
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