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DEDICATORIA.

. ADIOS,
POR ACOMPARARME SIEMPRE.

A LOS SERES QUE MAS AMO,
A MIS PADRES.

A GERARDO.
LOS NINOS ABRAZAN LO COTIDIANG CON ENCANTO,
RECORDANDONOS CON SENCILLEZ LO QUE VALE LA
PENA TENER Y LO QUE ALGUNA VEZ INTENTAMOS SER.

A MIS COMPANEROS Y MAESTROS.
CON QUIENES COMPARTI ANOS DE ALEGRIA Y TRISTEZAS,
LOGROS Y FRACASOS, ANGUSTIA Y OCIOSIDAD Y, SOBRE TODC ,
DE QUIENES APRENDI NO SOLO ANESTESIOLOGIA, SINO TAMBIEN
Et. SENTIDO DE LA AMISTAD.

AMIS PACIENTES,
POR LA PACIENCIA ,CONFIANZA Y ME ENSENARON EL AMPLIO
MUNDO DE LA ANESTESIOLOGIA.
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RESUMEN

El propésito de este estudic fue valorar 1a eficacia de la analgesia posoperatoria con buprenorfina en la
operacion cesdrea electiva. Se administré buprenorfina 3 mcg/kg més bupivacaina 0.125% a .15 mlkg mis
solucién fisiolégica para un total de 12 de ml. Por lo que se realizé un estudio prospectivo y comparativo en
40 pacientes con embarazo a término, con producto Gnico, presentacién cefdlica, asa 1-11, con diagndstico de
desproporcion cefalo-pélvica, programadas para operacién cesirea, con edades de 20-35 aflos, peso de 60 2
80 kg. Se formaron 2 grupos de 20 pacientes cada uno. Al grupo I se le administrd bupivacaina al 0.125% a
-15 ml’kg més solucién fisiolégica para un total de 12 ml dosis promedio de 10 mg por via peridural, Al
grupo I se le administrd buprenorfina 3 mcg/kg mas bupivacaina 0.125% a .15 mlfkg dosis promedio 10
mg, mas solucién fisiolégica a un volumen total de 12 ml por via peridurzl.

Se valoré el dolor con la escala visual aniloga, el comportamiente hemodindmico y efectos secundarios

indeseables como somnolencia y vémito.



ANTECEDENTES

EJ bloqueo peridural es una técnica anestésica excelente para llevar a cabo la operacidn cesirea electiva,
ademds de ser inocua para la madre y el producto cuando se aplica con seguridad {1,2,3). El anestésico de
mayor uso en esta técnica anestésica es la lidocaina al 2% con epinefrina (1:200000) {4).

Behar reportd ¢l uso efectivo y seguro en humanos de opioides por via peridural (4). Aunque el opio es bien
conocido por sus propiedades narcdticas y psicomiméticas desde el siglo Il A. C. fue hasta 1803 que la
morfina fue aislada. Hoy en dia la bisqueda se ha basado sobre los narclticos que poseen actividad
analgésica; sus propiedades no deseadas son los cambios en la funcién del sistema nervioso auténomo y la
depresion respiratoria. (5). Los opidceos son en la actualidad agentes analgésicos y anestésicos bien
establecidos (5).

Coussing en 1984 publicéd un estudio sobre la farmacocinética y farmacodinamia de los nargéticos por via
peridural e intratecal (6). En la actualidad se sabe la existencia de receptores especificos de los opidceos a
nivel del sistema nervioso central (SNC), lo que ha impuisado la bisqueda de sustancias opioides, la
demostracion de la existencia de familias de péptidos opioides proporcionan un avance en la comprensién
de los mecanismos de analgesia (7,8).

La identificacién de péptidos opidceos endégenos (endorfinas), nos ha llevado a entender la probable
génesis del dolor, ya que ante éste estimulo ocurre liberacién de endorfinas y otros péptidos opidceos que se
unen a receptores opiaceos para modificar la transmision de las vias del dolor (7,8).

La demostracién especifica de receptores opidceos en la sustancia gelatinosa de el cordén espinal y permite

las aplicaciones clinicas de los opidceos para el tratamiento del dolor (7,14); sabemos por investigaciones
previas que los receptores |L estAn presentes en la corteza cerebral, el tdlamo en la regién gris

periacueductal, en menor cantidad en 1a médula espinal. A estos receptores se les atribuyen los siguientes
efectos: analgesia, depresién respiratoria, euforia y la capacidad para producir dependencia fisica. Los

receptores K estan relacionados con lz analgesia espinal, sedacién y miosis; los receptores G median la
taquicardia, taquipnea, midriasis y disforia; por Ultimo, los & median la respuesta de los L (8,10).

La buprenorfina es un analgésico opidceo derivado de |a tabaina, posee propiedades agonistas y antagonistas,
su accion agonista parcial sobre los receptores Lu tiene 50 veces mas afinidad poer cslos receptores gue la
morfina,

La buprenorfina posee gran afinidad por los receptores Hu y un grado menor por los receptores Kappa como

antagonista (11,16), es altamente liposoluble, tiene un coeficiente de particién octanol:agua de 2320, lo
anterior le permite un paso ripido por ia barrera hematoencefilica (10,12,14).
Posee una potencia analgésica 30 veces mayor a la morfina, 0.3 mg de buprenorfina equivalen a 10 mg de

morfina. La duracién de accién es de 6-8 horas; tiene una vida media plasmatica de 3-5 horas de accidn



prolongada debido a su lenta disociacién del complejo buprenorfina-receptor (13).
E1 96% del farmaco se encuentra unido a proteinas, principalmente a globulinas . y [3, aproximadamente

2/3 de la misma aparece sin cambios en bilis, excretindose por heces. El resto se excreta por orina en forma
de N-desaquiledos y conjugados inactivas; los principales metabolitos son 3 glucorénido y norbuprenorfina
9).

Sus principales efectos colaterales son: somnolencia en el 30% de los casos; niuseas y vémito en el 15%. La
aplicacién clinica de la buprenorfina es para producir analgesia posoperatoria (15). La buprenorfina por via
epidural produce analgesia segmental espinal. La dosis referida en la literatura es de 0.3 mg con una
duracién de accién de 24 horas (16). Los opioides pueden administrarse por via peridural en combinacién
con anestésicos locales como la bupivacaina para reducir la concentracién efectiva y minimizar los efectos
adversos (7,17).

La buprenorfina administrada por via peridural se absorbe rapidamente del espacio epidural a la circulacién
sistémica produciendo analgesia supraespinal lo que contribuye a la analgesia posoperataria, después de su
administracién peridural alcanza concentraciones plasmdticas en 10 a 30 minutos (16).

Los anestésicos locales interrumpen en forma temporal la transmision de los impulsos nerviosos, donde la
membrana de la neurona es la estructura mds importante para la transmisién, debido a la diferencia de
gradientes ionicos con respecto a su exterior (9).

Les anestésicos locales inhiben los canales del sodio y potasio e incluso los det calcio (18).

Las fibras de conduceién se clasifican en A, B, C. Las fibras A son més sensibles a los anestésicos locales
porque son fibras de cenduccidn lenta (9).

La patencia de los anestésicos locales aumenta en funcidn a su liposolubilidad hasta que alcanza un
coeficiente de particidn de unas cuatro unidades en premedio (9).

Los anestésicos locales de wtitidad clinica se clasifican seglin su estructura quimica. Los aminoésteres y
aminoamidas (lidocaina, bupivacaina) los agentes de tipo amida se ligan fundamentalmente & la alfa-4cido-
glucoproteina, el embarazo modifica los valores alfa-dcido-glucoprotelna y ocasiona cambios en la
concentracidn plasmatica de bupivacaina libre y con ello 1a posibilidad de reacciones téxicas (19).

La bupivacaina es un anestésico tipo amida de accién larga con una duracién aproximada de 3.5-8.5 horas,
su efecto inicia 4-10 minutos posterior a su aplicacidn, se une altamente a proteinas, es metabolizada en el
higado y excretada en pequefias cantidades por orina; dentro de sus efectos adversos se pueden presentar
bradicardia, hipotension, convulsiones y paro cardiaco. La dosis méxima de bupivacaina en un adulto sano

no debe exceder 175 miligramos; estd contraindicada en pacientes con hipersensibilidad, choque y miastenia

gravis (9).
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b) SITUACION ACTUAL

Desde el descubrimiento de las encefalinas en 1975 por Hughes y las endorfinas per Pert Snyder, ha tenido
un auge la teoria de los receptores opioides y los mecanismos sobre la abolicién del dolor (20).

A partir de los afios ochentas se inicia el emplee de narcéticos via epidural el primero fue la morfina,
ampliandose el uso de éstos para e! control del dolor post-cesdrea, actualmente se conocen las ventajas del
uso <_Ic buprenorfina epidural més bupivacaina debido a que se incrementa la eficacia y duracién de los

anestésicos con una analgesia superior 2 las 24 horas (16).



¢) OBJETIVOS

1. Ofrecer a la paciente un mejor método analgdsico que le permita minimizar molestias post-operatorias

en las primeras horas del puerpetio y una mejor evolucién,

2. Valorar el empleo de un opioide en el puerperio inmediato con bajas dosis de buprenorfina midiendo el

tiempo de duracidn, calidad analgésica y efectos colaterales.

3. Comparar los 2 esquemas analgésico para evaluar cual ofrece mejor resultado, comparando cambios

cardiovasculares y respiratorios de la madre.

4. Valorar la presentacion de efectos secundarios indeseables en el neonato posterior a la aplicacién de

buprenorfina epidural en la madre.

d) HIPOTESIS

Si los opicides por via peridural producen analgesia al fijarse a los receptores Hu y la buprenorfina es un

opioide de accién prolongada entonces aplicada por via peridural puede ofrecer analgesia obstétrica con
menores efectos colaterales disminuyendo las dosis subsecuentes en el postoperatorio inmediato mejorando

el confort de la paciente y contribuyendo al bienestar del binomio madre e hijo.

d). JUSTIFICACION

Existe un porcentaje elevado de pacientes obstétricas que por diferentes causas son operadas de cesdrea, la
mayoria manejadas con bloqueo epidural cuya duracién de la anestesia es corta. Posterior a este periodo, la
paciente presenta dolor porque se impide su pronta incorporacién para brindar atencién adecuada al
producto, con el presente estudio buscamos un medicamento que no cause efectos secundarios, que provea
analgesia sin producir bloqueo motor, que tenga accién prolongada para evitar dosis subsecuentes, mejor

bienestar al binomio madre - hijo, menor tiempo y costo hospitalario.



I[I. MATERIAL Y METODOS

Se realizé estudio prospectivo, longitudinal, controlade, comparativo, aleatorio, comprendido de julio a
diciembre de 1998, cuya muestra estudiada fue de 40 pacientes, divididas en 2 grupos. Todas ellas fueron
sometidas a operacién cesirea con embarazo a término, con diagnéstico de desproporcion cefalopélvica. El
grupo I constituido por pacientes que recibieron bupivacaina 0.125% a .15 ml/kg mds solucién fisioldgica a
un total 12 ml, grupo II buprenorfina 3 mcg/kg mds bupivacaina 0.125% a .15 ml/kg dosis promedio 10 mg

més solucion fisioldgica a un volumen total de 12 ml via epidural .

CRITERIOS DE INCLUSION
1. Edad 20 a 35 aflos

2. Pacientes ASA 111

3. Cirugia electiva

4. Peso 60-80 kilos

5. Examenes laboratorio dentro de limites normales
CRITERIOS DE EXCLUSION

1. Pacientes en los que se contraindique el bloquec peridural
2. Antecedentes de hipersensibilidad al farmaco
3. Que rechacen el procedimiento

CRITERIOS DE ELIMINACION

1. Pacientes con bloquec peridural insuficiente
2. Pacientes con puncién accidental de duramadre

3. Pacientes con puncién hematica

Las pacientes sometidas al estudio fueron seleccionadas antes de la cirugia durante la valoracién
preanestésica, se les explicé en que consistia €] procedimiento analgésico y se les pidié consentimiento por
escrito, Todas las pacientes se premedicaron con ranitidina 2 mg/Kg (3 dosis), metoclopramida. 20 mgs 30

minutos antes via intravenoso.



Fueron monitorizadas la frecuencia respiratoria (FR), frecuencia cardiaca (FC), v la tensidén arterial (TA).
Se administré una carga de solucién Hartman a razén de 15 ml/kg.

Todas las pacientes se manejan con bloqueo epidural a nivel L2- L3 con aguja Weiss No, 16 con técnica
Pitkin, se coloca catéter cefilico inerte y se administra lidocaina al 2% con epinefrina 300 mg, al terminar
procedimiento se verifica bloqueo motor y sensitivo, se toman signos vitales cada 30 minutos, se
administran por catéter peridural dosis de bupivacaina al 0.125 % a .15 mlkg 6 bupivacaina més
buprenorfina a 3 meg/kg mas solucion fisiolégica a un volumen total 12 ml al grupo 11, al grupoe | se le
administré bupivacaina al 0.125% a .15 m/Kg, m4s solucidn fisiolégica para un total de 12 ml..

Se valoré FC, FR, TA, grado de analgesia de acuerdo a la escala andloga visual. Se registraré la presencia de

efectos secundarios. Los datos obtenidos se registraron en los formatos especialmente disefiados.
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RESULTADOS

Se estudiaron un total de 40 mujeres sometidas a operacién cesarea electiva, las cuales fueron divididas en
dos grupos; el grupo | ~(recibi6 sélo bupivacaina) - formade per 20 pacientes con edad promedio en afos de
291 4 y un peso promedio en kilos de 71+ 7, en cuanto a los parimetros hemodindmicos y respiratorios que
se analizaron encontramos que los cambios importantes se observaron en la toma basal y a las § horas; la
frecuencia cardiaca en la basal la encontramos en promedio con 91+ 13 latidos por minuto, a las 5 horas 75+
8 latides por minuto (p< 0.6, sin significancia estadistica) (grafica 1).

La frecuencia respiratoria basal fue de 21+ 2 por minuto, a las 5 horas 20% 3 (p< 0.05) (gréfica 2). La
presién arterial sistdlica disminuye del tiempo control a los 30 minutos de 1244 10 a 1104 11, 1a presidn
arterial diastdlica disminuye del tiempe control a los 30 minutos de 78+ 7 a 654 9 con una p no significativa
(grafica 3),

El grupo 11 al que se le administré bupivacaina més buprenorfina, formado por 20 pacientes con edad
promedio en afios de 27 + 6 y un peso en kilos de 69+ 10, presentd lo siguientes pardmetros hemodindmicos
y respiratorios. La frecuencia cardiaca basal fue de 94+ 16 latidos por minuto, a las 5 horas 731 7 latidos por
minuto, comparando el grupo 1 al grupo 1. no se encontraron diferencias estadisticamente significativas
(grafica 1).

La frecuencia respiratoria controt fue de 221 2 por minuto, a las 5 horas fue de 17+ 1 por minuto,
encontrdndose diferencias estadisticamente significativas entre el grupo [ con respecto al 1l y comparando
que se observé una disminucién en e! grupo 11 ( p < 0.05) (gréfica 2). La presién arterial sistdlica disminuye
del tiempo control a los 30 minutos de 129+ 11 mmHg a 111+ 14 mmHg, comparando al grupo ] con el 11 ro
se obtuvo diferencia estadistica significativa (p= 0.8). La presidn arterial diast6lica disminuye del tiempo
control a los 30 minutos de 82+ 10 a 70+ 8 mmHg, > 0.07 (grafica 3 y 4).

En cuanto a las variables hemodindmicas de tension arterial sistémica y frecuencia cardlaca no se observaren
diferencias significativas entre los valores promedio de cada grupo. Por lo que demuesira que la
buprenorfina produce pocos efectos cardiovasculares.

Con respecto a la analgesia, todas las pacientes presentaban un eva basal para el grupo I de 0% 2, para ¢l
grupo 1l de 1£ 1, asl como ¢scaso bloqueo motor basal para el grupo d 3.t 1, para ¢l grupo 11 (4t 1) con una
p< 0.01, observandose después de la administracién de la dosis analgésica que en ambos grupos se
mantenfan con analgesia éptima dentro de la primera hora, segunda hora, encontrindose una p< 0.04.
Estadisticamente significativa a !a 5 hora para ¢l grupo Il se mantenia con un eva por debajo de 4, con una
disminucién importante de dolor en este grupo i, en comparacién con el que recibié solo bupivecaina
(grifica V).

El tiempo de analgesia del grupo 1 fue de 271 + 187 minutos y para ¢l grupo I de 312+ 126 minutos, no
encontrédndose diferencia estadisticamente significativa (p= .2); por tltimo en el grupo 1l, 8 pacientes
presentaron nauseas a diferencia del grupo I donde sélo dos de ellas presentaron.(p= 0.07).
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DISCUSION

En el presente estudio encontramos que las caracteristicas analgésicas de ambos grupos son adecuadas, se
presentaron niveles de dolor aceptables en una gran proporcidn de pacientes, en términos generzles la
poblacién con mayor nivel de analgesia se observd en el grupo I1.

La frecuencia respiratoria es otro de los parimetros de suma importancia con la administracion de los
opioides pues un de sus complicaciones que origina estos firmacos es la depresion respiratoria, en nuestre
estudio observamos que la p es estadisticamente significativa p< 0.05 en el grupo I, ya que se observé una
disminucidn de ta frecuencia respiratoria sin ilevar a la depresion respiratoria, dado a que la buprenorfina es
un agenista parcial selectivo. En receptores MU, dende muestra una gran afinidad y disociacién muy lenta,
posee la capacidad de autoantagonismo (Van Zundert) (21), tanto en su capacidad analgésica como en la
depresidn ventilatoria, aunque se sabe que su efecto agonista lo realiza principalmente sobre los receptores
MU-1, produciendo analgesia supraespinal y no sobre los MU-2 (21).

La disminucién en la frecuencia respiratoria, s¢ debe a que la buprenorfina es dificil de disociar de su
receptor, encontrindose hasta estos momentos séle antagonismo especifico: el clorhidrato de doxapram. El
cual no estd disponible en México, En cuanto a las variables hemodindmicas en el presente estudio no se
observd diferencia estadistica significativa, por 1o que la buprenorfina posee pocos efectos cardiovasculares.
En cuanto a las complicaciones como fueron niusess y vémito, fueron debidamente controladas con la
administracién de antieméticos, durante estos eventos no se encontraron alteraciones hemodinimicas, lo que

se le atribuyd a su accién sobre la zona quimioreceptora en ¢l drea postrema (22).

ESTA TESIS %) DERE
SAUR BE LA SISLIOTECA
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CONCLUSIONES

- La combinacién de bupivacaina 0.125 con buprenorfina 0.3 mg/kg en comparacién con bupivacaina, se
observé que ambas controlan e! dolor de igual manera.

- La incidencia de nduseas y vomito con la utilizacién buprenorfina més bupivacaina es ligeramente mayor
que con bupivacaina.

- No se observé depresidn respiratoria.

- Nos permite una deambulacién més temprana, asi como una recuperacién mas répida, y un menor costo
intrahospitalario.

- Dado que sy metabolito principal de la buprenorfina es inactivo, por lo que se reduce la posibilidad de
producir efecto sobre el neonato.



REFERENCIAS

13.

14,

17.

18.

. Wulf H; Winckiere parmacokinetics and protein binding of bupivacaine in postoperative epidural

20.

21,

Gibbs Charles P. Obstetric Anaesthesia: A national survey. Anesthesiology 1986:76;298-306.

James Francis M. A comparation of general anesthesia and lumbar epidural analgesia for elective
cesarean section. Anesthesia and Analgesia 1977:56;228-235.

Evans C.M, Epidural versus general anaesthesia. For elective cesarean section effect on aspar score and
acid-base status of the newborn. Anesthesia 1989:44:778-782.

Aldrette J.A. Anestesiologfa teSrico-practico. Salvat Mexicana 1990 Tomo I1.

Gonzilez Barrera, Cuenca Dardon J: Analgesia epidural posoperatotia comparando buprenorfina —
Fentanyl. Rev. Méx. Anest. 1996:19;10-15.

Caushing Michae! J: Intratecal and epidural administration of opiods. Anesthesiology 1984:61;276-310.
De Castro J, Rondomaska: The use of epidural buprenorphine the treatment of posoperative pain.
Anaesthesiology 1982:144;91-94,

Peys Roberts C, Hus Reeves: Farmacocinética y dindmica de los analgésicos narcéticos, ed. Manual
Moderno. México,, D.F 1986 cap. 9 pigs. 163-208.

Stoeltin R.K: Opioid agonist and antagonist pharmacology and physiology in anesthesic practice. J.B
Lipincott 1987. Chapter 3 pags. 65-69, 148-168.

. Duthie DIR, Nimo W5. Adverse effects of opiod analges drugs. BR ] Anesth, 1987:59;61-77.
. De Castro J, Andrieus: Buprenorphine 6™. European Congress of Aesthesiology, Londres 1982.
. Boas RA. Village JW: Clinical actions of fentanyl and buprenorphinc. The significance of the receptor-

bindings. BR. J Anaesth, 1985:57;192-196,

Downins J, Wileary WP: Buprenorphine: a new potent long-actins synthetic analgesic. Comparison with
morphine. Anesthesiology 1985:66;240-244.

J. Wolff, MD P, Carl MD: Epidural buprenorphine for postoperative analgesia. A controlled comparison
with epidural morphine. Anaesthesia 1986 Jan;41 {1} 76-79.

. Khan FA, Kama RS: Effects of buprenorphine on the cardiovascular response to analgesia epidural

anaesthesia, 1989:44,394-397.

. Yoshimi Inagaki, MD, Takashi Mashimo MD: Mode and site of analgesic action of epidural

buprenorphine in humans. Anesth Analg 1996:83;530-536.

Shavl Cohen MD, Daud. AMG, MD: Advers effects of epidural 0.03% bupivacaine during analgesia
after cesarean section. Anesth-Analg 1992:75;753-756.

Gibbs Charles P: Obstetric Anesthesia: A national survey. Anaesthesiology, 1986:76;298-307.

analgesia. Acta Anaesthesiol Scano 1988:32;530-534.

Yaksh TL, Rudi TA: Anclgesia mediated B y A direct spinal action of narcotics. Science
1976:199;1337.

Van Zundert Ostheimer. Pharmacology of Opioids. Pain relief and Anaesthesia in Obstetrics. Edit



| eanean
S0'0 > d OdNYD 130 OHINIA ‘SN d SOdNYD IHINI

NOIDVHOTVA 3d OdIN3IL

el LL 6. c8 €8 1 b6 v6 | Il OdNHD
Sl 08 I8 €8 14:] 41 €6 l6 | OdNYY

HeS He¥t He€ He€ Hel NIW O£ OIDINITVYSYE

04
SL
08
S8
06
G6
001

OLNNIW HOd SOdlLv1

I OdNYO - 1 0dNYYH -

O1NNIN HOd sOallv1

YWANSIFAAWLUUN™SS WIASAAITIA2A™IL] 1



¢ BdyeId
S0'0 > d OdNYH 130 OHLNIA ‘SN d SOdNYD JFHINT

NOIOVHOTVA 3ad OdIN3LL

FAS 8l 8l 61 61 6l 0¢c ¢ | Il OdNYD
474 0¢ 6l 6l 8l 6l 0¢ e 1 OdNHYD
HeS Het Hef Hed Hel NIW O£ OIDINI TVSYH oL
0
8l 3
)
=
0z Z
-
O
2z
I OdNYD 1 1 0dNYHD

OLNNINN HOd

YWIUASAIWLULIL UCO"IWU] WIAAAITIAAA™I1] 1




€ VOIIVHO

G0'0 >d OdNYD 13A OHU.LNIA ‘SN d SOdNYD FHLINI

L D €LL | €LV | 2LL | 2bL | LLL | 6LL | 621 [I1OdN¥OM
0L | bbb o MLL | €L | LLL | OLL | €Ll | $2Z1 | 10dN¥9DO
8  Z 9 G b € 4 !
HoS  H.or H.E H.Z H  mwos IO
IvSva
T T T \_ 102}
e .

~ B

al

YWAITIO I CIC NMNAICTNL I

| _-oel




b eoyeln
S0'0 > d OdNYY 13d OHLINIA ‘SN d SOdNYHD IHINI

NOIDVHOIVA 3d OdIN3IL

99 0L 0oL ¢l 0l 0ol 89 c8 Il OdNYD
t 37 A (YA 0L V2 69 mw_ c9 8.l | OdNHYD
HeS Hetb Het He@¢ Hel NI 0€ OIDINI TVSva 09
G9
0. 3
3
SLE
08
Il OdNYD — |1 0dNYD —— co

bH ww

WIS I OOWEIM ARSI 0




S VOIIVHO

S0'0 > d OdNYO T30 OYINIA 'SN d SO4NHD FHINT

VOOTVYNV TVNSIA VIVIS3 v13a zO_O(mO._<> |

I v € Z ! ! ! 0 [HOodnyom|
“ 9 14 14 € l 0 0 0 _On_DmmuD_
8 ya 9 G 14 € A 2
S H.p €  H.Z H. 'NINOS OIOINI Tvsva

d

¢ O

A

S

.

C

vV

@)




