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INTRODUCCION

La litiasis biliar ha aumentado como cau
sa patológica constantemente. Es probable --
que los factores litógenos que han sido muy -

bien estudiados han multiplicado su actuación
en relación con los hábitos alimenticios, fo~
mas de vida etc., y no solo han hecho mayor -
su número de litiasicos sino que a una mayor
incidencia de casos que antes era inhabitual.

Los cuadros clinicos y radiológicos de -
la litiasis biliar estan perfectamente muy -

bien descritos y conocidos asi mismo las com-
plicaciones más habituales, desde la sepsis

-
biliar litiasica hasta la colédoco litiasis -
que tanto problema puede representar en su --

resolución terapéutica.

El contenido de este trabajo hace, un en-
foque sobre el cálculo residual de vi as bili~
res y analiza factores contribuyentes a esta
patologia.

Asi como tambien se revisa la importan--
cia de la colangiografia trans-operatoria que
puede excluir operaciones innecesarias asi cQ
mo exploracionea del colédoco. Pudiendo rev~
lar conductos completamente normales a pesar
de sospecha de cálculos u otras anormalidades.
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HIPOTESIS

El uso de la Colangiografia Trans-
Operatoria es innecesario en toda
Colecistectomia.

El número Y porcentaje de pacien--
tes con cálculos residuales en
vias biliares es el mismo con y sin
Colangiograma Trans-aperatorio.

~
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OBJETIVOS

GENERALES:

1. Exponer la incidencia de cálculo re-
sidual en pacientes tratados en el -
departamento de Cirúgia del Hospital
Roosevelt.

Conocer la importancia de realizar -
Colangiografia trans-operatoria.

ESPECIFICaS:

1. Conocer la incidencia de ~orbimorta-
lidad por colecistitis cr6nica calc~
losa.

Conocer el número de re intervenciones
quirúrgicas por cálculo residual en -

forma colectiva.

Conocer las complicaciones que se han
podido dar en una re-intervenci6n.

Conocer generalQdades sobre la colan-
giografia trans-operatoria.

-1
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HISTORIA DE LA COLANGIOGRAFIA

La colangiografía trans-operatoria fué -
descrita primeramente por MIRIZZI a finales -
de 1931 ji'popularizada en Europa por HUI TEA ,
MALLET, GUY Y otros. En Guatemala la primera
colangiografía fué reálizada en el año 1949 -

por los doctores HERRERA LLERANDI Y WIHKOWSKI

MATERIAL Y METODOS.

Pacientes t:ratados por cálculos resi
duales en vias biliares en el departamen~
to de cirúgia del Hospital Roosevelt.

Se hizo tabla patron para recavar da
tos que se especifica para detectar los
objetivos mencionados.

Con estos datos se hizo un análisis
estadistico con porcentajes, diágramas -
de barras, se agrupó en sexo y edades.

Los recursos materiales usados para
este trabajo son ios siguientes:

11.

a- La biblioteca de la Facultad de Cien
cias Médicas de la USAC.

b- La biblioteca del Hospital Roosevelt.
III.

c- Archivo del Hospital Roosevelt, re-
gistros médicos, libros de sal de -

operaciones.

METODOLOGIA IV.

RETROSPECTIVO

ANALITICO.

CRITERIOS PARA EFECTUAR COLANGIOGRAFIA

l. En ausencia de un defecto de llenado -

el diámetro del coillduc;.to~es- lo fnás;im-

, portante para la presencia de un cálcu

lo. -

,

I
I

Hay aumento estadísticamente significa
tivo en el diámetro del conducto común
conforme edad que puede dar lugar a --
error en la interpretación en los pa--
cientes más jóvenes, ya que ¿<,mayor --
edad menor es el diámetro.

Aún entre los límites normales de diá-
metro del ductus (12mm) mientras más -
ancho mayor es la probalidad que con--
tenga un cálculo.

La disminución en el paso del material
de contraste al duodeno es significati
tivo relacionado al diámetro del duc-~
tus.

V. Disminución del medio de contraste en
el dudeno y falta de delineación.
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CONTRAINDICACIONES

contraindicaciónes para el suso de -
la colangiografia iv. con solución acuo-
sa de hexaiodato se presenta en las si-~
guientes enfermedades:

Cardiopatia descompensada, hipertensión
grave, e insuficiencia hepato-renal.

COMPLICACIONES

En un estudio realizado en Inglate--
rra sobre 174 colangiograf1as trans-opera
torias se encontraron las siguientes com~
plicaciones: persistencia de la salida -
de bilis de la incisión durante siete dias
dos casos (1.1%).

El conducto biliar fué atravesado --
por una canula 3 casoS (1.2)%

PANCREATITIS aguda un caso (0.5%)

HEPATOTOXICIDAD EN LA COLANGIOGRAFIA

Un hallazgo interesante fué la eleva
ción de los niveles sericos de TSGO. des~
pues de la colangiografia.

De 149 pacientes que recibieron do-
sis simples recomendadas por los fabrican
tes, 13 (8.7%) desarrollaron elevación de
la TSGO.

I~
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De 126 pacientes que recibieron dobles ,.."

dósis 23 (18.3%) desarrollaron elevación de -

la TSGO.

La literatura Alemana menciona el 77% de
incidencia en la elevación de los'niveles de
SGTO., cuando fueron usadas dósis dobles de -

una combinación de yodoclamato meglumine y yo
doclamato sodico.

Se concluye que el--potencial hepatotóxi-
co del Iodopamina es el resultado del uso de
doble dósis.

TECNICAS COLANGIOGRAFICAS

Se han realizado modificaciones de las -
técnicas en las que se pueden notar la de
MYAT THU YA y colaboradores que describ~eron
una técnica reciente por medio del uso de una
sonda de Foley modificada introducida en el -

conducto biliar común, que reduce aún más el
riesgo de que pasen desapercibidos cálculos.

TECNICA DE JOLLY.

Luego de la exposición de las vias bili~
res, se realiza un pequeño corte en el mismo,
introduciendo un pequeño tubo de poliete1ino
guiado a través de la luz del cistico tenien-
do cuidado de no pasar hasta el inte~ior del
colédoco, ligado el tubo de po1ieti1eno al --
cistico. Se retiran empaques e instrumentos
del campo operatorio para evitar distorciones
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radiológicas. Se inyecta l5cc del medio

de contraste yodado (conray o biligrafina),
de tal manera que cuando falten 2 ó 3 cc -

del medio por inyectar se toma la radiogr~
fia con un aparato portátil en sala de op~
raci6nes.

1-
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MEDIOS DE CONTRASTE

BILIGRAFINA

Composición: 1 mI de biligrafina contiene -

300 mg de biligrafina fuerte, 500 mg de la
'='é"sal N-metilglucaminica de la adipiodona (Adi

pidin)

INDICACION: Colecistocolangiografia.

Empleo: Preparación, en las 24 horas -

anteriores a la exploración, la alimentación
deberá ser escasa, pobre en residuos y no --
flatulenta. Uso de laxante 20 horas antes -
de la exploración. El paciente deberá acu--
dir en ayunas.

DOSIFICACION: En pacientes adiposos y cole-
cistectomezados se recomienda una ampolla de
biligrafina, con velocidad máxima de inyec--
ción de 4 min/ml.

NIÑOS: Lactantes (0.8 ml/kg) niños pequeños
0.6 ml/kg), niños mayores (0.4 ml/kg) con du
ración minima de la inyección de 10 minutos.
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ANATOMIA y FISIOLOGIA DE VIAS BILlARES

El sistema biliar y el hígado forman
juntos a partir de un diverticulo en em--
brión, que se origina en el piso ventral
del intestino anterior y se extiende en -
el septun transverso. La porción caudal
de este diverticulo se transforma en vesí
cula biliar, el conducto cistico y el co-
lédoco, en tanto que la porción superior
o craneal se transforma en el hígado y --
conductos hepaticos.

La vesicula es un órgano piriforme--
de paredes delgadas, cubierto por el peri
toneo y uÚida a la cara;inferior de los -
lobulos derecho y cuadrado del hígado.
Normalmente mide de 7-10 cms. de largo,--

3-5 cms. de diámetro y capacidad de 30-60
mI; desde el punto de vista anat6mico e~
ta dividida en un fondo redondeado que so
bresale el borde anterior del hígado, un
cuerpo y un cuello estrecho que al dismi
nuir de calibre se convierte en el condu~
to cistico. Desde el punto de vista topo
gráfico el fondo de la vesícula biliar e~
ta localizado por debajo del noveno carti
lago derecho, en la unión del borde cos--
tal con el borde derecho del músculo rec-'
to abdominal.

CONDUCTO CISTICO: Se extiende del cuello
de la vesicular biliar al punto de unión
de los conductos hepaticos y colédoco.
Tiene de 3-4 cms. de longitud y su cali-

,-
-l
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bre de 2.5 milimetros. Cuando está destendi
do presenta un aspecto sinuoso debido a la =
presencia de abolladuras que separan surcos
poco produndos. Se dirige oblicuamente abajo,
atras y a la izquierda. En su parte terminal
se une al conducto hepatico y se abre general
mente en la parte lateral derecha de este ul=
timo. El conducto cistico contenido en el e-
piplón está situado adelante y a la derecha -

de la vena porta. La artaria cistica sigue -

generalmente su lado izquierdo.

El sistema biliar extra hepático se origi
na en, el higado, como conducto hepático dere=
cho o izquierdo; cada uno drena el lobulo del
hígado respectivo y mide de 1-2cms. de longi-
tud. Los dos conductos se unen para formar -

el hepático común, una estructura lobular de
2-4 cms. de largo, a nivel de la vena porta.
La unión del hepático con el cístico es lo
que forma el colédoco.

CONDUCTO COLEDOCO: Tiene una longitud de 4-
5 cms. su diametro es, por término medio de
5 milimetros, pero este eOil.sluet.a.por lo ge-
neral no es cilíndrico; se estrecha de arri
ba hacia abajo. Se distinguen tres porcio-=
nes: retroduodenal, retropancreatica e in~-

traduodenal.

PORCION RBTRODUODENAL: Comprende por delan-
te, a la primera porci6n del duodeno; por de
tras a la vena cava inferior de la que est;
separada de la lamina fibrosa de Treitz; a -

la izquierda, con la vena porta, arteria ga~

j
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troduodenal y su rama duodenopancreática
que cruza el colédoco por delante y por
atraso

PORCION RETROPANCREATICA: Se halla en -
relación por delante, con la cabeza del
pancreas, por atras con la vena cava in~
ferior,de la que está separada por la ~
lamina de Treitz.

PORCION INTRADUODENAL: En esta porción
terminal que tiene una longitud media -
de 15 milimetros, el conducto colédoco -
esta colocado encima y a la derecha del
conducto de Wirsung. Atraviesa las túni
cas, muscular, célulosa y mucosa del duo
deno y desemboca en el intestino en la -

carúncula mayor.

Configuración Interna de las Vias -

Biliares. La superficie [nterna de los

conductos es casi lisa, en el hepático y

colédoco.

La vesicula biliar presenta, plie--
gues temporales que se borran cuando la
vesicula está distendida. Pliegues per-
manentes que se anastomósen entre si de
modo que limiten pequeñas cavidades,
númerosas e irregulares. El cuello pre-
senta en cada uno de sus extremos un re-
pliegue valvular.

El conducto cistico está provisto -
de numerosas valvulas pequeñas que son -

l-
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vestigios de una válvula contorneada en espi-
ral, (de Heister) que se extiende en el em---
bri6n por todo el producto.

FISIOLOGIA: Se puede resumir la fisiologia -
del aparato excretor, en los siguientes pun--
tos fundamentales:

La bilis se grega de modo continuo, más -
su secreción y excreción se realizan en forma
intermitante.

Permanentemente se escurren por las vias
biliares al duodeno. pequeñas cantidades de -
bilis, lo que significa que la excreción in-
termitente no se realiza con eliminación abso
lutamente totales.

La bilis llega
ca en agua alli se
ser evacuada en el
contracción de sus

a la vesicula, fluida y ri
detiene y se acumula para
momento fisiológico por --
paredes.

En la vesicula, la bilis pierde agua, co-
les terina y grasas neutras, de los que se d~
duce que la vesicula no es un simple reservo-
rio, sino que tiene actividad propia y por e~
de debe reconocerse le como un reservorio acti,
vo, a eso se debe que la bilis que sale de la
vesicula sea más espesa, más concentrada y --
acompañada de moco también se grega por esta,
de ahi que la bilis vesicular representa, en
un volumen menor, mayor actividad y riqueza -

de elementos que la bilis hepática.

I
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Con el comienzo de la digesti6n, con
el paso de alimentos al duodeno, la vesi-
cula se contrae, el esfinter de Oddl se -

relaja, y la bilis que se mantenia conce~
trada en ella se vierte en el intestino,
ello es el resultado del desencadenamien-
to del reflejo vesiculo-duodenal. La co~
plicada musculatura lisa del estinter de
Oddi, representa el factor principal en -

la regulaci6n del paso de la bilis al in-
testino, la pafte superior del estinfer y
su entro se contraen como respuesta a la
exitaci6n vagal, mientras que la parte in
ferior se estrecharia por exitaci6n del -
simpatico. Ello da origen a que tanto el
vago como el simpático sean capaces de --
contraer la ampolla de Vater.

I~
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CALCULOS BILIARES

Aparecen en una frecuencia cuatro ve-
ces mayor en la mujer que en el hombre. Se
forma a partir de los constituyentes de ~a -

bilis; los tres componentes principales son
Monohidrato de Colesterol, Carbonato de Cal-
cio, y bilirrubinato del calcio. La gran ma
yoria Son cálculos mixtos que contienen co-=
lesterol como componente primordial.

Se han considerado tres factores pri~
pales con importacia etio16gica:

I TRASTORNO BILIAR

II ESTASIS BILIAR

III INFECCION E INFLAMACION DEL SISTEMA BI~~
LIAR.

Más del 90% del peso seco de la bilis
está constituido por tres componentes: Sa--
les biliares, (colato, que nOdesoxilato), --
fosfolipidos (90% de los cuales son lecitina)
y coles'terol. Las sales biliares tienen la

capacidad de formar agregados molecualres --
muy cargados llamados micelas. Solubilizan
los cristales liquidos de lecitina con el -

colesterol incorporado, formando micelasmix
tas. La capacidad de estas micelas mixtas-
para conservar el colesterol en soluci6n se
relaciona con las concentraci6nes relativas
de lecitina y sales biliares. Hay pruebas -
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concluyentes que sug;erenúque la formaci6n
de bilis contiene más colesterol del que -
puede disolverse en la micela de sales bi~
liares y lecitina, lo que es la causa de -

la formaci6n de cálculos.

La formaci6n de cálculos de bilirrubi
nato de calcio tan común en Oriente en los
casos de infestaci6n por ascaris lumbricoi
des o infecci6n por E. Coli parece deberse
a hidrolisis del dicluronato de bilirrubi-
na soluble en la bilis por la B-glucoroni-
dasa producida por los gérmenes infecci6--
sos y la presipitaci6n subsecuente de bili
rrubina libre con calcio.

Una mucosa vesicular inflamada tiene
permeabilidad marcada que permite la abso~
ci6n de ácidos biliares y el paso de sales
inorgánicas al interior del 6rgano. Es po
sible que estos cambios alteren los consti
tuyentes de la bilis en su destribuci6n y
causen la precipitaci6n del colesterol.

Se ha señalado como factor que parti-
cipa en la formaci6n de cálculos la ésta--
sis secundaria a un espasmo cr6nico del --
Estinfer de Oddi, lo cual conduce a resor-
ci6n excesiva de agua por la vesicula y --
aumento de la concentraci6n de bilirrubina
y colesterol en la bilis.

--~ - --
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ETAPAS DE LA ENFERMEDAD

Se puede dividr la colelitiasis en -

cinco etapas. La primera que involucra el
defecto bioquimo, genético o metab6lico que
causa la producci6n excesiva de la bilis --
con un exeso de colesterol. La segunda, o
sea la etapa quimica, consiste en la produ~
ci6n de una bilis anormalmente sobresatura-
da. La tercera es el cambio de una fase li
quida sobresaturada con colesterol a una de
liquidos con cristales de colesterol. La-
cuarta etapa involucra el crecimiento de --
los pequeños cristales de colesterol a cál-
culos macrosc6picos. y finalmente, la quin

ta etapa que representa la aparici6n de una
sintomatologia clinica.
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CLASIFICACION DE LOS CALCULOS DE COLESTEROL

La enfermedad de los cálculos bilia
res de colesterol puede clasificarse en =
seis etapas. Esto se basa en los diferen
tes tipos de problemas fisio16gicos que =
al ocurrir conducen a la formaci6n de bi-
lis sobresaturada.
Los tipos son:

TIPO I

En estos pacientes existe una rela--
ci6n normal entre la secreci6n de sales -

biliares y la saturaci6n de colesterol, -

pero debido a un exeso de perdida de las
sales biliares, como ocurre en algunas en
fermedades del íleo, la reserva de las --

sales baja y el retorno al hígado disminu
ye produciendo la bilis sobre saturada. -

TIPO II

En este tipo existe un mecanismo de -
retroalimentaci6n negativa demasiado sen
sitiva, en la cual cantidades relativamen
te pequeñas de la bilis que retorna al hí
gado son adecuadas para causar una depre=
si6n en la síntesis de los ácidos de la -

bilis se sobresatUra~ No se sabe cual es
el mecanismo de la sensibilidad anormal
que existe en este tipo de patología.

Actualmente la creencia es que es poco --
probable que la mayoria de los casos de
colelitiasis sea debida a este defecto --
s6lo.

1-
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TIPO III

En estos casos se observa un aumento
en la secreci6n de co1esterol, en tanto que
las reservas de las sales biliares y la se-
creci6n de las mismas son normales. Dietas
en las cuales existe una ingesta aumentada
de colesterol la obesidad y drogas como el
clofibrato puede ser responsable de esta --
patologia.

TIPO IV

En estos pacientes existe un defecto
mixto de los tipos II y III. En otras pal~
bras estos pacientes tienen una disminución
en la secreci6n de las sales biliares, con
una disminuci6n en el retorno hepático mien
tras la sintesis de los ácidos biliares es
normal o baja. Además existe un incremento
en la secreci6n de colesterol, por lo cual
existen dos tazones para la sobresaturaci6n
de la bilis.

TIPO V

Aqui la secreci6n de las sales bili~
res es normal el estado pato16gico es que
hay un desorden primario de la circulación
anterohepática que puede desarrollar cálcu-
los.

TIPO VI

Los".paeientes con este tipo de enfer
- - "-",'- ":-, ~

'::' '.~ '-,".-,", ,..;-, -~ ~ '-." ..

o''."
~, .

"
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medad tienen desordenes primarios de la ve
sicu1a, dustus o esfinteres bi1iares. Po;
ejemplo una co1ecistitis primaria, debido
a la imf1amación, puede causar que la vesi
cula absorba sales bi1iafes o puede llegar
a la degradación quimica de las sales y --
lipidos bi1iares, conviertiendo la bilis

1-
1
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PRESENTACION DE RESULTADOS



INCIDENCIA DE COLECISTECTOMIA
POR EDAD Y

SEXO.

EDAD FEMENINO
-

% MASCULINO %

10-14 O O O O

15-19 3 1. 94 O O

~O24 9 5.80 2 4.34

25-24 8 5.19
I

~O IO

30-34 6 3.90 IO O

35-39 8
I

5.19 7 15.21

40-44 17 11. 03 9 19.56

45-49 33 21.42 12 26.08

50 Y más 70 45.45 16 34.78

TOTAL 154 99.92 46 99.97

Se puede observar en es
grupo etáreo más f

te cuadro que el

dido entre los cia
ectado fué el compren

de sexo femenino :cuenta años y más, y -

el
n contraposo °,

sexo masculo ~c~on con
~no.

EDAD e.e.e. % e. AGUDA 0/0

10-14 1 0.58 O O

15-19 1 0.58 1 3.44

20-24 9 5.26 2 6.89

25-29 9 5.26 O O

30-34 2 1.16 ' 1 3.44

35-39 16 9.35 4 13.79

40-44 19 11.11 O O

45-49 38 22.22 7 24.13

50 Y más 76 44.44 14 48.27

TOTAL 171 99.96 29 99.96

22

CUADRO No. 1

1

...-
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CUADRO No. 2

INCIDENCIA DE COLECISTITIS eRONICA
CALCULOSA

y eOLESISTITIS AGUDA SEXO FEMENINO Y MASeUL~

NO.

Al comparar el total de caSOS hay una difere~
cia muy marcada entre ambos procesos. El gr~
po más afectado es el comprendido entre la d~
cada del cincuenta con un total de 76 caSOS
de e.e.e. '10 que equivales a 44.440/0.é.Así mis,.'

mo hubo 29 casos de colecistitis
aguda de los

cualesLÜ4 son mayores de 50 años lo que da -
48.27'0/0.
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CUADRO No. :03

"Calculo residual
más Eeintervené~
ci6n quirúrgica

TOTAL
21

%
10.5 %

Usando colangiQ
grama trans-op~
ratorio.

16 8

No usando cola!!.
giograma trans-
operatorio

184 92

Coledocostomias
por

coledocolitia-
sis

35 20.46

Infecci6n de -

herida op.
16 8

de 21 casos de cálculos resi
fueron reintervenidos. En-
6 colangiograma trans-opera-
casos de colecistectomias -

olangiograma trans-operatorio
e coledocolitiasis, las cua-
ativas. Se realizaron 35 co
en donde se encontraron los
ncionados de cálculos residua
10.5%. Estos calculos fueron
or colangiografia en el post-

Hubo un total
duales, todos
estos no se us
torio. De 200
en 16 se uso c
por sospecha d
les fueron neg
ledocostomias
21 casos yá me
les lo que da
descubiertos p
op.

(

\

25

menci6n.de
los

cuadro solo se hace
acto qu~rúrgi-

En este
el momento del

tologia.
hallazgoS e~ entes tipos de pa

d loS d~fer
co e

..... -- ---- -
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COMPROBAC1ON DE LA-. H1POTES 1S

1- Com
1

o se puede ahcer

a colangiografi

notar, el uso d

s:r discutido
enat~~an~-operatoria

puedee

~~c~
de

cOlecistitisac1~t:rvención
quirúr

:b~dO a que hay un

,r ~1ca calculosa

s1gnificativa de

a 1nc1dencia no muy

-.

calculos residuale s
-

-1

.

L - Esta hipótesis es
comparar con la ant

.

falsa, se puede -

184 pacientes no
seer~or debido a que en

q~e representa el
92~so

colangiograma lo

c~entes en 'os
o. Se usó en 16

ch
~ que se t

.

pa-

a de colédocoliti
,en1a fuerte sospe

ron negat'

aS1S las cn 1
-

t
1vas. Asi mis

a es fue--

f
a: de pacientes con C

,m
l
o el número to~-

ue de 21 l
a culos'

o que eq
.

res~duales

u1vale al 10.5%.

Se hac 1
21

.
e a salvedad

pac1ente no se us

que en estos Q~

trans-operatorio.
o colangiograma --

I

J

,
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CONCLUSIONES

1- Hubo 21 caso de cálculo
residual con --

igual número de
re-intervenciones

qui--

rúrgicas.

11- En 171
casos de

colecistectomias
por c~

lecistitiS
crónica

calculosa. en 16 se

uso
colangiograma

trans-operatorio
por

sospecha de
coledocolitiáSiS'

las cuales

fueron negativas para cálculos.

IIJ.- Hubo un
total de 35

coledocostomias.
de

es\:.asse re
intervinieron 21 q\.e demos-

traron
cálculos

residuules en colangio-

grafia directa en el
post-op,

lV- La incidencia de colecistitiS
cr6nica -

calculaS a y aguda.
fué mayor en el seXo

femenino en pacientes
mayores de 50 añoS

similar a lo
reportado por la

literatura.

V- La morbilidad eS menos frecuente en el
~

sexo masculino.

V1- Hubo un total de 16 casos de infección -

de herida
operatoria lo que equivale al

8%. se en-

VII- En el momento del acto quirúrgicO

contrO la siguiente
patolOgía:

piocolecisto
16 casos = 8 %

AbscesO
HepaticO 5 caso = 2.5 %

vesicula
Gangrenosa le casos = 5 %

colangitiS 12 casos = 6 %

--
--
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RECOMENDACIONES

, ,

1 Se puede presindir del '

ma trans-operat o '
colang10gra-

t 1
r10 en este h '

a (Roosevelt)
, OSp1--

en v1sta d
resultados ob te 'd

e que los

, , n1 os no s
tegor1cos.

on muy ca-

II Se P d 'o r1a usar colan '

operatorio en
,g10grarna trans-

. pac1entes m
c16nados con f

uy selec--
uerte sos h

ledocolitias~
pec a de co-

.s.

III El Colangiograrna debe
zado por personas biénde ~er reali-

para evitar com 1
, ,ad1estradas

p 1cac16nes.

Se debe evitar el uso
bles de medio d

de d6sis do-~

se reportan cas~sc~nt~aste ya que -
e epatotoxicidad.

IV

~-

1.

II.

III.

\
1
I

!.

- -- - - - - --
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