ANA MARIA SIMOES BRANDAO!

ANA PATRICIA RODRIGUES DOMINGUES?
ETELVINA MORAIS FERRERA FONSECA?
TERESA MARIA ANTUNES MIRANDA?
ADRIANA BELO?

Jost PAULO ACHANDO SILVA MOURA*

Parto pré-termo com e sem rotura
prematura de membranas: caracteristicas
maternas, obstétricas e neonatais

Premature labour with or without preterm premature
rupture of membranes: maternal, obstetric and neonatal features

Artigo Original

Palavras-chave

Trabalho de parto prematuro
Prematuro

Rotura prematura de membranas fefais
Corticosteroides/ uso ferapéutico

Keywords

Obstetric labor, premature

Infant, premature

Fefal membranes, premature rupture
Adrenal cortex hormones/therapeutic use

Resumo

OBJETIVO: Avaliag&o das carateristicas maternas, obstéfricas e neonatais nos partos prétermo (PPT) associados ou ndo
& rotura prematura de membranas prétermo. METODOS: Estudo refrospetivo de gestagdes de feto Gnico, com um parto
prétermo, enfre 2003 e 2012. Critérios de inclusdo: a ocorréncia de parfo associado ou ndo & rotura prematura de
membranas prétermo. Critérios de exclusdo: parfos motfivados por comorbidades fetal e/ou maternas (iatrogénicos);
e processos ndo disponiveis ou incompletos para consulta. Foram comparadas caraterisficas entre os dois grupos de
PPT: PPT espontdneo (PPTe) versus rotura prematura de membranas préfermo (RPM-PT), tendo sido utilizados na andlise
esfatistica os testes Kolmogorov-Smimov, Levene, x?, tde Student e Mann-Withney. RESULTADOS: Dos 2.393 partos
prétermo de feto Gnico, foram analisados 1.432, dos quais 596 foram espontaneos (PPTe) e 836 foram associados
& RPMPT. Das variéveis analisadas, os fatores socioecondmicos foram sobreponiveis em ambos os grupos. Foram
mais frequentes no grupo PPTe (p<0,001] a multiparidade (50,7 versus 40,3%), os antecedentes obstétricos de PPT
(20,8 versus 10,2%), o comprimento cervical (18,2 versus 27,2 mm), o baixo indice de massa corpérea [IMC) (23,4
versus 24,3 kg/m?) e a elevagdo dos marcadores infecciosos como a Proteina C reativa (2,2 versus 1,2 mg/l)
e os leucocitos (13,3 versus 12,4x10°). O desfecho neonatal, em termos de comorbilidade, foi mais adverso no
grupo PPTe, sobretudo & custa de piores resultados neurolégicos (4,7 versus 2,8%, p<0,001). CONCLUSOES: Os
mecanismos efiolégicos do PPT, com ou sem RPM-PT, sdo bastante complexos. Das vérias caraterfsticas analisadas
no nosso estudo, apenas o baixo IMC, a multiparidade com PPT anterior, o comprimento cervical foram os piores
pardémetros infeciosos que foram predominantes no grupo PPTe. Esse Ultimo grupo mostrou ainda piores resultados
perinatais sobretudo neurologicamente.

Abstract

PURPOSE: Evaluation of maternal, obstetrics e neonatal features in both spontaneous preterm births (PTB] with or without
preterm premature rupture of membranes (PPROM). METHODS: Retrospective study of single fetus pregnancies with PTB
between 2003 and 2012. Inclusion criteria: PTB associated with ou without PPROM. Exclusion criterias: PTB by medical
indication due to fefal /maternal disease and all non accessible or incomplete clinical files. Different characteristics were
compared between two groups of PTB: spontaneous PTB without PPROM [sPTB| versus PPROM. Kolmogorov-Smirnov,
levene, ¥ f Student and Mann-Withney tests were used for statistical analysis. RESULTS: From 2,393 PTB of single
fetus, 1,432 files were analysed, from which 596 were sPTB and 836 PPROM. The socioeconomic conditions were
similar in both groups. Multiparity (50.7 versus 40.3%), personal history of previous PTB (20.8 versus 10.2%), cervical
length (18.2 versus 27.2 mm), lower body index mass (23.4 versus 24.3 kg/m? and higher infectious parameters
(Protein C Reactive: 2.2 versus 1.2 mg/L; leukocytes: 13.3 versus 12.4x10°) were more frequent in PBTs [p<0,001).
Neonatal outcomes, specially neurologic outcomes (4.7 versus 2.8%, p<0,001), were worst in PBTs. CONCLUSION:
PTB with or without PPROM has a complex eficlogy. From all evaluated features in our study, only maternal thinness,
multiparity with a previous PTB, the cervical length and worst systemic infections parameters were significant in sPTB.
This group also showed worst neonatal outcomes, specially on neurological outcomes.
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Introducao

O parto pré-termo (PPT) é uma complicagio da
gravidez que se associa a elevadas taxas de morbilidade e
mortalidade neonatal. A literatura mostra taxas de PPT
entre 0os 6 e 10% de todos os nascimentos, sendo mais
baixa na Europa (6,2%) e mais alta na América do Norte
(10,6%)"~.

A etiologia dos PPT ainda néo se encontra completamente
esclarecida, contudo vdrios sdo os estudos que apontam para
uma etiologia complexa e multifatorial'*”7. Alguns autores
tém proposto sistemas para classificar o PPT a fim de
compreender a sua patogénese. Alguns baseiam-se na
idade gestacional (IG) a nascenca — precoce (<34 semanas
gestacdo (SG)) versus tardio (234 SG); outros na apresentacio
clinica (espontineo/idiopdtico versus rotura prematura de
membranas pré-termo (RPM-PT) versus indicagdo médica —
iatrogénico); outros ainda associam as duas classificacoes®”.
A segunda classificacdo sugere um possivel evento inicial
que leva ao desenrolar de toda a sequéncia do trabalho de
parto. Contudo, no parto pré-termo espontaneo (PPTe)
o evento inicial para o trabalho de parto ndo € tdo 6bvio
como nas restantes classificacdes, podendo mesmo ndo ser
identificado o fator .

Independentemente do subtipo, a maioria dos PPT
(60-70%) correspondem a PPT tardios.

Ao longo desses tltimos anos, varios tém sido os
autores a debrucar-se sobre a andlise das mais variadas
condicdes que poderdo aumentar o risco desse desfecho
obstétrico, entre elas o tabagismo, o consumo de bebidas
alcodlicas, o elevado stress socioecondmico, os antecedentes
de PPT, a existéncia de infec¢Bes, a magreza materna e
a desnutrigdo'*.

Um estudo que avalia essas condi¢des apenas em
situacoes com RPM-PT mostrou maior incidéncia dessa
complicagdo em mulheres com baixos niveis de escola-
ridade e socioecondmicos, em fumadoras e com antece-
dentes de PPT®. Por outro lado, esse estudo verificou a
inexisténcia de associa¢do entre uma possivel infec¢do
materna e/ou fetal e a RPM-PT. No entanto, salienta
que essa infec¢do poderd ser consequéncia e ndo causa
da RPM-PT®. Um outro estudo verificou um aumento
de incidéncia de PPT nos extremos de indice de massa
corporal (IMC) antes da gravidez, sendo o PPTe mais
prevalente nas mulheres com baixo IMC e a RPM-PT
nas mulheres com elevado IMC®.

J4 a inflamagdo intra-amni6tica com membranas
integras foi associada a existéncia de contra¢bes com
modificagdes cervicais, levando rapidamente a um PPTe
com piores resultados neonatais, comparativamente com a
RPM-PT*!. Contudo, o PPTe tem sido associado a menor
risco de mortalidade quando comparado com os outros
subtipos. Essas diferencas poderiam justificar-se pelas

complicagBes da gravidez presentes, mais frequentemente,
nos casos iatrogénicos ou por RPM-PT".

A implementagdo de corticoterapia pré-natal para
matura¢do pulmonar fetal e a antibioterapia materna tem
como objetivo uma tentativa de melhoria do desfecho
neonatal®’. J4 a terapéutica com tocoliticos, uma inter-
vencdo obstétrica importante para retardar o trabalho
de parto, ainda ndo tem demonstrado o seu beneficio
neste desfecho. No entanto, a sua aplica¢ido reveste-se de
especial importincia quando se pretende atrasar o parto
o tempo suficiente para completar a administragdo de
corticoterapia pré-natal ou para efetuar uma transferén-
cia “in dtero” para um hospital com cuidados neonatais
mais diferenciados’.

Dado que o PPT é multifatorial e complexo, no que
se refere a sua etiologia, a identificagdo de fatores pessoais
e ambientais que possam aumentar esse risco constitui
uma prioridade no sentido de serem considerados um alvo
para prevencao, diagndstico ou terapéutica, reduzindo o
mau desfecho obstétrico’.

Nosso estudo tem como objetivo avaliar e comparar
caracter{sticas maternas, obstétricas e neonatais em situ-
acoes de PPT associado ou ndo a RPM-PT. A distingdo
desses dois tipos de PPT poderd permitir uma maior
compreensdao dos mecanismos associados a cada um deles
e, dessa forma, a implementacio de medidas interventivas
mais especificas para cada grupo.

Métodos

Estudo retrospectivo dos processos clinicos refe-
rentes a gestacdes de feto Ginico, que terminaram num
parto pré-termo (IG 24 semanas e O dias — 36 semanas e
6 dias), entre 1° de janeiro de 2003 e 31 de dezembro
de 2012, no servico de Obstetricia A (Centro Hospitalar
e Universitdrio de Coimbra, Portugal). O estudo teve a
aprovacio da Comissio de Etica (HUC 37/10).

Os critérios de inclusdo dos processos clinicos no es-
tudo foram: ocorréncia de parto associado ou ndo a rotura
prematura de membranas pré-termo. Entendeu-se como
RPM-PT como toda a perda de liquido amnidtico por
rotura de membranas corioamnidticas que ocorreu entre
24 semanas e 0 dias e 36 semanas e 6 dias, ndo associada a
contragdes de trabalho de parto. O seu diagnéstico foi reali-
zado pelo exame objetivo e, em casos de davida, recorreu-se
a0 auxilio do teste de Bromotimol e/ou AmniSure®. Como
critérios de exclusdo, estipulamos: processos referentes a
partos motivados por doenga fetal e/ou morbidade materna
(iatrogénicos) (n=550) e todos os processos nao disponiveis
ou incompletos para consulta (n=411).

As gravidas foram divididas em dois grupos de PPT,
um espontaneo sem RPM-PT e outro com RPM-PT
(PPTe versus RPM-PT), os quais foram comparados em
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rela¢do as varidveis: estado civil, emprego, residéncia,
IMC, tabagismo, multiparidade, antecedentes de PPT,
internamentos prévios, tipo de complicag¢Ges, urocultura,
avalia¢do do comprimento cervical, proteina C reativa
(PCR), leucécitos, tipo de parto, motivo para cesariana,
peso do recém-nascido a nascenga, internamento na Unidade
de Cuidados Intensivos de Recém-nascidos (UCIRN),
morbilidade e mortalidade neonatal.

Para a andlise estatistica, utilizou-se o programa
SPSS 21. A normalidade da distribui¢do dos valores das
varidveis continuas e a igualdade das suas varidncias foram
testadas usando os testes Kolmogorov-Smirnov e Levene.
Para as varidveis categéricas, as diferengas das propor¢des
entre os grupos foram avaliadas recorrendo ao teste X7,
enquanto para as varidveis continuas o teste ¢ de Student
foi usado para comparar médias dos grupos. Quando os
pressupostos do teste # ndo foram satisfeitos, considerou-se
o teste Mann-Withney para a comparagdo. Foi considerado
valor significativo quando p<0,05.

Resultados

Dos 31.885 partos ocorridos no nosso Servico, 2.393
foram pré-termo de feto Gnico (7,5%). Destes, foram ana-
lisados 1.432 processos, dos quais 596 (41,6%) foram
espontineos e 836 (58,4% ) ocorreram ap6s rotura RPM-PT.

Os resultados serdo apresentados segundo os grupos
PPTe versus RPM-PT. A idade gestacional média a data do
internamento foi de 3413 semanas para ambos os grupos.

A idade materna média foi de 2916 versus 30£5 anos,
p=0,06. Os fatores sociodemogrificos e os antecedentes
pessoais obstétricos estdo descritos na Tabela 1. Frequentaram
o pré-natal, 95,5 versus 96,2%, (p=0,6) tendo havido pelo
menos um internamento prévio em 17,8 versus 8,6%
(p<0,001). As complica¢des mais frequentes no decurso
da gravidez foram: ameaca de parto pré-termo em 11,4
versus 5% (p<0,001), infec¢do urindria em 6,7 versus 5,0%

Tabela 1. Fatores sociodemogrdficos e antecedentes pessoais/obstéiricos

Caracteristicas maternas Grupo PPTe Grupo RPM-PT
Estado civil — casadas (%) 71,0 77,0
Trabalho remunerado (%) 69,1 72,3
Residéncia rural (%) 65,6 62,7

IMC inicial (kg/m?) 23,3+3,64* 2424449
Ganho ponderal (média) 10,44 59** 11,0+4,87
IMC final (kg/m?) 27,3+4,07* 28,5+4,60
Tabagismo (%) 4,0 44
Multiparidade (%) 50,7* 40,3

PPT anterior (%) 20,8* 10,2

PPTe: Parto préermo esponténeo; RPM-PT: rotura prematura de membranas préfermo;
IMC: Indice de massa corporal; *p<0,001; **p<0,05.

x? usado para varidveis categéricas; tde Student para variéveis confinuas.
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(p=0,18) e sangramentos em 4,2 versus 5,1% (p=0,4).
No decurso da avaliagdo efetuada em internamentos ou
consultas prévias, o exsudado vaginal foi positivo em 43,2
versus 33,3% (p=0,4) e o comprimento cervical médio foi
de 27,4%9,2 versus 30,919,5 mm (p=0,04).

Na Tabela 2 estd representada a avaliacio efetuada a
data da admissao no internamento que terminou em PPT.
Foi realizada corticoterapia para maturacao pulmonar fetal
em 28,5 (PPT) versus 32,1% (RPM-PT) (p=0,15), em uma
IG média 30%3 versus 3113 semanas, com realizagdo de ciclo
completo em 78,2 versus 82,5% (p=0,54). Conseguiu-se um
prolongamento da gravidez, em dias, desde o internamento
até o parto em 8,1 wversus 30% das gravidas (p<0,001).
Procedeu-se a indugdo do trabalho de parto em 0,5 versus
17,1% (PPT e RPM-PT) (p<0,001), tendo-se utilizado a
dinoprostona em 33,3 versus 88,8% e a ocitocina em 66,7
versus 6,3% (p=0,02), respectivamente.

A IG a data do parto foi 34%3 versus 3412 SG
(p=0,02) (minimo de 24 semanas, mdximo de 36 sema-
nas com mediana de 35 semanas) para ambos os grupos.
A via do parto foi abdominal (cesariana) em 18,5 wversus
31,3% dos casos (p<0,001), sendo os principais motivos
para cesariana o estado fetal ndo tranquilizador (EFNT)
(20,9 versus 31%), a ndo progressdo da dilatagdo (NPD)
(1,8 versus 3,9%), a inducio falhada (IF) (0 versus 14,3%),
a incompatibilidade feto-pélvica (IFP) (5,5 wversus 3,5%),
outro motivo (OM) (59,1 versus 42,7%) e indicacdo materna
(12,7 versus 3,4%). As diferencas observadas sdo significa-
tivas com p<0,001. O grupo PPT estd mais associado a
IFP e a OM (maioritariamente por apresentagdao pélvica)
e menos associado a EFNT e IF. O grupo RPM-PT estd
mais associado a NPD.

Foram descritas complica¢des durante o parto
em 3,2 versus 2,9% (p=0,72) e no puerpério imediato
(anemia, deiscéncia de sutura, endometrite) em 3,4
versus 6,2% (p= 0,014).

Dos resultados neonatais descritos na Tabela 3, a
morbilidade neonatal global foi de 16,2 versus 12,2 %
(p=0,03), tendo sido a morbilidade neuroldgica de 4,7
versus 2,8% (p=0,04).

Tabela 2. Avaliacio (analitica e ecogrdfica) da gravida efetuada na data da admissiio
para internamento

PPTe RPM-PT
Comprimento cervical médio (mm) 18,147 4* 27,1+10,1
Urocultura positiva (%) 59 7
Exsudado vaginal positivo (%) 30,3 37,1
PCR média 2,143 64* 1,142,67
Leucocitos (x10°7) 13,3+5,75** 12,3+3,76

PPTe: Parto prétermo espontaneo; RPMPT: rotura prematura de membranas
prétermo; PCR: Proteina C reativa; *p<0,001; **p<0,05.

x?usado para variaveis categéricas; t de Student para varidveis continuas. Teste
Mann-Withney quando os pressupostos do tesfe f néo foram satisfeitos.




Tabela 3. Resultados neonatais: morbilidade e morialidade

PPTe RPM-PT
Peso médio & nascenca (gramas) 2.470+621 2.420+590
Internamento na UCIRN (%) 33,2 342
Morbilidade neonatal (%) 16,2* 12,2
Morbilidade nevrolégica 47" 2,8
Morbilidade respiratéria 8,6 9,2
Sindrome Dificuldade Respiratéria 15,8 12,7
Morbilidade gastrointestinal 3,5 2,6
Morte precoce (%) 1,9 1,6
Morte tardia (%) 0,3 0

PPTe: Parfo prétermo espontaneo; RPMPT: rotura prematura de membranas
prétermos; UCIRN: Unidade de Cuidados Intensivo Recém-nascidos; *p<0,05.

x? usado para varidveis categéricas; t de Student para varidveis confinuas.

Discussao

Apesar da avancada pesquisa e das inimeras estra-
tégias de prevengdo dos tltimos anos, a prematuridade
continua a ser um problema central na Medicina perinatal,
sendo responséavel pela maioria dos casos de mortalidade
(cerca de 70%) e morbilidade (cerca de 75%) neonatal e
pés-neonatal'?.,

A taxa de PPT do nosso servigo (7,5%) estd de
acordo com a que € descrita na literatura (6-10%)"°.
A relagdo entre a percentagem de casos nos grupos PPTe
(41,6%) e RPM-PT (58,4%) foi inversa aquela descrita
por outros autores, que apresentam valores de 59 e 41%,
respetivamente’.

Foram avaliados todos os casos de parto pré-termo
(desde a 24 semana e O dias até a 36* semana e 6 dias de
gestagdo), ndo tendo sido realizada a subdivisdo destes
em prematuridade precoce e tardia, o que constitui uma
limita¢do do estudo. Esse fato poderd ter contribuido para
a existéncia de viés nos resultados globais, uma vez que a
grande maioria dos partos ocorreu na faixa da prematuri-
dade tardia, na qual a conduta clinica e programagdo do
parto sdo diferentes.

A grande maioria das mulheres, em ambos os grupos,
teve consultas regulares no pré-natal. Contrariamente a um
estudo de Lynch, que demonstrou que a idade materna mais
jovem apresenta maior risco de PPTe®, a nossa amostra ndo
associou esse parimetro com nenhum dos subtipos de PPT
analisados. Relativamente 2 multiparidade e baixo IMC, os
nossos resultados foram sobreponiveis ao estudo descrito no
que se refere a sua associa¢do positiva com o PPTe.

De forma oposta a outros autores’®, nosso estudo ve-
rificou que antecedentes obstétricos de parto pré-termo e
um comprimento cervical foram predominantes no grupo
do PPTe quando comparado com o grupo de RPM-PT.
Da mesma forma, o tabagismo descrito por vérios autores
como fator de risco para o desencadeamento de PPT>¢#
apresentou, na nossa amostra, valores sobreponiveis em

ambos os grupos, ndo estando associado com nenhum
dos subtipos analisados. Das complica¢des ocorridas no
decurso da gravidez, apenas a ameaga de parto pré-termo
foi prevalente no grupo dos PPTe, apresentando valores
médios de comprimento cervical significativamente in-
feriores aos do grupo RPM-PT.

A forma mais comum de infecc¢do associada ou como
causa de PPT € a via ascendente, proveniente do trato
genital inferior, que poderd causar ou nio RPM-PT.
Alguns autores associaram a infec¢do vaginal por bactérias
anaerdbias patogénicas (como Ureaplasma urealyticum e
Mycoplasma hominis) com a presenga de PPTe, RPM-PT
ou corioamniotite, embora outros ndo tenham conseguido
evidenciar essa associa¢io'’. Um estudo identificou como
fatores de risco para colonizagdo por aquelas espécies a
idade materna jovem, a nuliparidade, a obesidade e o
consumo de dlcool, cigarros ou drogas. Esse estudo vai
de encontro as caracteristicas das mulheres do grupo
RPM-PT da nossa amostra, pois foi nesse grupo que se
verificaram mais mulheres nuliparas e com maior IMC.
No entanto, ndo conseguimos demonstrar relacdo entre
infeccdes genitourindrias com qualquer um dos grupos,
uma vez que ndo houve diferencas significativas para os
resultados dos exsudados vaginais e urocultura. A falta de
associagdo entre esse tipo de infec¢des e a prematuridade
também € descrita por outros autores, apesar de ndo estar
invalidada a sua ligagdo com o desencadear de todo o pro-
cesso que leva ao PPT®. Essa situacdo pode ser o reflexo
da utiliza¢do de antibidticos no tratamento empirico da
sintomatologia genitourindria, sem confirmacéo laborato-
rial da colonizacdo. Nesses casos, a antibioterapia erradica
as bactérias, mas poderd ndo ser o suficiente para travar
o processo inflamatério subjacente!®!>. Estudos demons-
traram que, apesar da presenca de bactérias em 80% das
RPM-PT, esta por si s6 ndo é suficiente para causar PPT,
tendo sido identificada em membranas fetais de grdavidas
a termo em trabalho de parto ou ndo'*".

No entanto, demonstramos uma elevagdo significativa
dos parimetros infecciosos (PCR e leucdcitos) no grupo
PPTe, refor¢ando, dessa forma, os dados existentes na lite-
ratura’’ que apontam para um eventual processo inflama-
torio sistémico, e ndo localizado, como um dos potenciais
fatores para o desencadear de todo o processo do trabalho
de parto pré-termo espontineo. Porém, na andlise da ten-
déncia para valores de PCR mais elevados nesse grupo, é
necessario ter em conta que existem poucos estudos que se
debrugam sobre as alteragBes desse pardmetro ao longo de
uma gravidez normal, ndo existindo valores de referéncia,
o0 que constitui uma limita¢do do nosso estudo quanto a
interpreta¢do desses resultados. Um trabalho mais recente
demonstrou uma elevacio precoce da PCR até as 20 semanas,
seguido por um declinio até o parto, tendo-se verificado
também que esse marcador é influenciado por diversas
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carateristicas maternas: mulheres com niveis escolares mais
elevados, utentes de servicos de satide publicos, multiparas
ou com excesso de peso apresentaram valores mais elevados
de PCR'. De fato, na nossa amostra, verificamos que o
grupo dos PPTe (que apresenta valores médios de PCR
significativamente mais elevados) engloba um significativo
ntmero de mulheres multiparas, relativamente as RPM-
PT. Contudo, as mulheres do primeiro grupo mostraram
um IMC inicial e final significativamente inferior aos das
mulheres com RPM-PT, pelo que serd importante realizar
mais estudos para avaliar até que ponto essas carateristicas
maternas influenciam os marcadores analiticos que apon-
tam para um estado inflamatério sistémico e subclinico
como potencial fator desencadeador de trabalho de parto
espontdneo, sem RPM-PT.

Apesar de o PPTe se encontrar associado a menor
risco de mortalidade neonatal, quando comparado com os
outros subtipos?, a morbilidade neonatal é mais frequente.
Existem estudos que correlacionam diretamente a presenga
de complicagdes perinatais, como a paralisia cerebral, a
leucomaldcia periventricular e a displasia broncopulmo-
nar, com a inflamacdo intramnidtica observada nos PPTe,
com ou sem identificagio direta de agentes infecciosos,
mas com elevacdo significativa de leucécitos e PCR?Y.
A relagdo da morbilidade neurolégica neonatal com o
grau de inflamacdo intra-amnidtica tem sido amplamente
debatida e demonstrada, e ndo parece ser alterada pela
administragdo sistemdtica de antibi6ticos nessas gravidas,
dado ndo oferecerem beneficios na auséncia de RPMPT,
aumentando paradoxalmente o risco de paralisia cerebral
e enterocolite necrotizante neonatal'®. O nosso estudo vai
de encontro com esses dados da literatura, pois o grupo
PPTe (com valores mais elevados de PCR e leucdcitos)
apresentou um desfecho neonatal mais adverso, sobre-
tudo a custa do aumento significativo da morbilidade
neurolégica, quando comparado com o grupo da RPM-
PT. Quanto a mortalidade, ambos os grupos mostraram
resultados sobreponiveis.

Referéncias

A nossa avaliagdo englobou idades gestacionais muito
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