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1.-ANTECEDENTES

Con el transcurso de los siglos y hasta nuestra epoca, una de
la preocupaciones humanitarias y cientificas del humano a
sido el de yugular el dolor que puede presentarse en sus
semejantes a causa de fenodmenos fisicos internos y externos,
con intensidad y duracién variables.

El descubrimiento de Snyder propicio que la administraciéon
de los narcéticos que usualmente se usaban por via oral o en
forma intravenosa, pudiesen usarse en forma intratecal o
epidural (1979) , especificamente en obstetricia para control
del dolor posquirdrgico en cesareas, histerectomias, etc.(10)
Hace mas de una época en Europa posteriormente los
Estados Unidos, se han desarrollado unidades especiales
para el manejo de los efectos nociceptivos posquirdrgicos,
obteniéndose resultados positivos, como mejor recuperacion
y confort, disminuciéon de efectos secundarios, menor
estancia hospitalaria y gran aceptacion por la paciente.

Al revisar la literatura de nuestro pais al respecto el panorama
es pobre, ya que en nuestras instituciones aproximadamente
el 75% de las drogas que se dosifican para el fin descrito,
corresponden a Metamizol sddico.(10)

La analgesia peridural debe reservarse para los pacientes
quirargicos que presentan un dolor postoperatorio intenso o
que previsiblemente va a serlo si dicho dolor impide una
ventilacion espontanea y una tos eficaces.

Las indicaciones principales - conciernen el periodo
postoperatorio de la cirugia toraxico y/o abdominal .

En muchos casos la analgesia peridural se administra tras
una anestesia realizada también por esta via, pero a menudo
solo se administra durante el postoperatorio inmediato.

En cualquier caso se debe instituir precozmente y antes de
que aparezca el dolor.
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Hasta los afios setenta se usaban ' exclusivamente
anestésicos locales pero estos han ido cedlendo su smo
progresivamente a los opiaceos. (7)

Gracias al mejor conocimiento de los efectos mdeseables de
los opiaceos, actualmente se tiende a combinar estos dos
tipos de farmacos para mejorar la calidad de.la analgesia y
reducir al mismo tiempo Ila incidencia,~ _de los efectos
colaterales. .

La analgesia peridural alivia de manera radical la molestia de
los pacientes y facilita la klne5|terap|a respiratoria
postoperatoria.(4,5)

La ruta mas usada para el manejo del dolor postoperatorlo es
la via peridural lumbar y la toracica baja ya que tedricamente
ofrece mayor seguridad y flexibilidad que la via intratecal, y
algunas complicaciones podrian ser menos frecuentes y
menos severas. ]
La popularidad de esta via se basa en la posibilidad de
reinyectar o infundir opidaceos a través de un catéter epidural
por periodos de tiempo tan prolongados como sea necesario,
la facilidad que existe para cambiar la dosis o el opiode
aplicado y/o combinario con otros moduladores neuroaxnales
de la respuesta nocioceptiva. (3,5) o

La propiedad fisico-quimica mas importante para comprender

el comportamiento farmacocinética de los opiaceos aplicados

por esta via es la liposolubilidad.

De ahi que la gran lista de opiaceos que existen, solo con
algunos de elios existen ventajas al aplicarlos por esta via y,
con otros, es practicamente lo mismo que aplicarlos por via IV
o IM.

Cuando el opiaceo es aplicado en el espacio epidural puede
seguir varias rutas, la grasa epidural , el sistema venoso
epidural y de ahi Ia circulacién venosa sistémica , penetrar
hasta las astas dorsales a través del LCR o de las arterias
radiculares posteriores el inicio o la latencia de la analgesia
sera mas rapido con los agentes liposolubles por tener un




acceso mas rapido a las astas dorsales a través de las
granulaciones aracnoideas y de las arterias esplnales en
cambio, sera mas lento con los mas hidrofilicos.

La duracion depende de la rapidez con que el farmaco es
difundido de las astas dorsales, lo que depende del ﬂu;o
sanguineo.(3,8)
Los agentes liposolubles son rapidamente absorbidos y por Io
tanto su duracién es mayor.

Los agentes mas hidrosolubles difunden pobremente hacna
los vasos sanguineos y ademas pertenecen mas tiempo en el
LCR creando un depédsito y de esta forma su efectos sera
mas prolongado la difusién rostral también depende del grado
de liposolubilidad. )
Los mas liposolubles tienden a fijarse rapidamente a nivel de
las astas dorsales por lo que deben inyectarse en los
dermatomas que involucran la incision quirargica o inyectarse
en volumen suficiente para diseminarse en direccién cefalico.
En cambio los hidrosolubles no requieren de estas
modificaciones para alcanzar dermatomas toraccicos altos
aun cuando de inyectan a un nivel lumbar. .
La analgesia de los opiaceos es intensa, constante y
dependiente de la dosis, manifestandose en relacién con todo
tipo de dolor.

La accion antinociceptiva se caracteriza experimentalmente
por un aumento de la prueba utilizada: térmica, quimica,
eléctrica o de presion.(6)

A diferencia de los AINES, los opiaceos son activos haya o no
lesion inflamatoria ya que disminuyen de forma dependiente
de la dosis de la fase 1 y la fase 2, lo que confirma su doble
mecanismo: presinaptico por bloqueo de la conduccidn
aferente y potsinaptico por hiperpolarizacion de las neuronas
del asta posterior.

En cambio los AINES tienen solamente una accidon inhibidora
parcial de la fase 2.
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La principal diferencia entre los analgésicos de esta misma
clase reside en su potencia de accién o dicho de otra manera,
en su dosis equipotente.

La curva dosis efecto tiene forma sigmoidea con un elevado
efecto maximo mas o menos desplazado hacia la’izquierda,
segun que el opiaceo se mas o menos potente.

Las latencias de aparicién y las duraciones de la analge3|a
también difieren seglin el opiaceo.

Con la finalidad de incrementar la eficacia analgésica y de
abatir los efectos secundarios de los opidceos epidurales
estos pueden combinarse con coadyuvantes que actuan al
mismo nivel. (3)

Entre ellos la bupivacaina una de las amidas mas utilizadas
actualmente la cual deriva de la mepivacaina, su latencia de
accion es entre 20 a 25 min. via peridural, su liposolubilidad
elevada explica que sea cuatro:.veces mas potente que la
lidocaina, mientras que su duracion de accidon es cinco veces
mayor entre 160-180 min.,. lnduce un bloqueo sensitivo de
excelente calidad. -

Normalmente |a buplvacalna se -opta por utilizarla en
concentraciones reducidas . (0.25%,0.125%,0.0625%).con
bupivacaina al 0.25% se obtiene un bloqueo sensitivo casi al
95%,y un bloqueo motor de escasa magnitud.

Con soluciones al 0.125% y 0.0625% se puede respetar la
actividad motora, siendo estas concentraciones las mas
indicadas para la analgesia postoperatoria.

Con la combinacion de. bupivacaina y opiaceos se
potencializa la analgesia y disminuyen considerablemente la
dosis necesaria durante 24 hrs. de opiaceos liposolubles.

La nalbufina sp es un opiode sintético agonista-antagonista y
potente analgésico. En 1956, comenzaron las investigaciones
que condujeron al desarrollo de este opiaceo (nalbufina),
modificando la estructura quimica de un analgésico potente,
la oximorfona. Esta investigacidon culmina con la sintesis de

a4




nalbufina en 1965. Relacionado  quimicamente con la
oximorfona y la naloxona: Se postula que el clorhidrato de
nalbufina ejerce una accién mu-antagonista o parcialmente
agonista  y kappa-agonista ' sin accién sobre los demas
receptores. En la practica clinica, su accién antagonista sobre
el receptor mu queda demostrada por producir reversion de la
depresion respiratoria causada por morfinicos, manteniendo
la analgesia espinal.(8)

También en la practica clinica se observa claramente la
accion kappa agonista de nalbufina al ejercer una analgesia
profunda, miosis y sedacidon con una limitada depresidon
respiratoria. La nalbufina es tan potente como analgésico
como la morfina y, como antagonista tiene la cuarta parte de
potencia que la nalorfina, bajo potencial de adiccion y
minimas posibilidades de produccion de efectos
psicomimeéticos. A las dosis usuales... de 10 mg/70kg, la
depresion respiratoria es similar a la provocada por la misma
dosis de morfina. Produce menor incidencia de nausea y
vomito que la morfina, meperidina, buprenorfina vy
pentazocina. Presenta "efecto techo" hasta los 30 mg, tanto
para efecto analgésico como depresor respiratorio. Tiene el
poder de revertir la depresidon respiratoria de los agonistas
opiodes como el fentanyl y sin revertir el efecto analgésico. La
estabilidad cardiovascular que produce es buena.(9)

Las investigaciones han determinado que les efectos
hemodinamicos adversos de la morfina son practicamente
idénticos a los observados después de la inyeccion
endovenosa de 0.1 mg/kg de nalbufina. Esto sugiere que la
estabilidad cardiovascular con nalbufina podria relacionarse
con la ausencia de liberacion de histamina después de la
administracion del medicamento.

Diversos estudios demuestran que Ia morfina como el
fentanyl producen aumentos estadisticamente significativos
(p<0.01) de la presion del colédoco. Al contrario, no se

P ST f“io'x‘_\"[ 5
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observé ningin aumento de presidn después de la
administracién de nalbufina. (8)

»Farmacocinética: latencia: IV, 2-3 min., e Im/Sc <15 min.
Efecto maximo: IV, 5§-15 min. Duracién: Iv/Im/Sc, 3-6 hrs. En
seres humanos, luego de una dosis IM de 10 mg de
nalbufina, el nivel maximo sérico de 48 ng/m! se produce a los
30 min. La vida plasmatica media en el hombre es alrededor
de 5 horas. B

»Interaccion y toxicidad: en el pacnente no:- . morfino-
dependiente, la nalbufina potencia el efecto depresor de otros
opiodes e hipndticos, anestésicos volatiles 'y fenotiazinas.
Puede precipitar sindrome de abstinencia ‘en: pacientes
narcodependientes. Puede producir prurito, broncoespasmo
hipotension e hipertension arterial.

»Lineamientos y precauciones: es conveniente reducir la
dosis administrada en pacientes ancianos, hipovolémicos,
hipoproteinémicos, anémicos, o en aquellos que estan
recibiendo hipnoticosedantes. La naloxona es el antidoto
especifico (IV 0.02-0.4 mg o mas). La nalbufina puede
empeorar el dolor del cdlico de la vesicula biliar. Cruza la
barrera placentaria y puede producir, en el trabajo de parto,
depresion respiratoria neonatal, por lo que debe tenerse a la
mano naloxona. Usarse con cuidado en aquellos pacientes
que reciben créonicamente opiaceos, ya que altas dosis de
nalbufina pueden precipitar sindrome de abstmenma como
resultado de su efecto antagonista opiaceo.

»Efectos colaterales: hipertension e h[potensmn arterlal
sistémicas, bradicardia, taquicardia, depresion- resplratona,
disnea y asma, euforia, disforia, confusidn, sedacién, cdlicos,
dispepsia, sabor amargo, miosis, prurito, -urticaria, irritante
(administracion IV dolorosa), dislalia, disopsia, rubicundez y
urgencia urinaria.(9) '

El efecto analgésico de la nalbufina sobre la analgesia
aparece a partir de una dosis entre 0.2-0.4mg/Kg. este efecto

~eig COH




analgésico limita consnderablemente Ia efcacna analgesnca de
este farmaco.
El efecto analgésico aparece Lalos’ 2—3 min. ‘de : su
administracion, y dura unas 4-6 hrs en promedlo 9)

7775 CON
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2.-HIPOTESIS

La analgesia peridural con bupivacaina/ nalbufina sp es una
técnica efectiva para control del dolor postoperatorio, debido
a la alta liposolubilidad, su vida medla mas prolongada y
menores efectos secundarios. ; .

-bBJETlVO GENERAL

-Evaluar -la calidad ‘de analgesua y: segurldad de Ia nalbufna
SP mas buplvacama en dolor postoperatorlo .

3.1 OBJETIVOS ESPECIFICOS

3.1.1 Determlnar que la analgesia perldural con nalbufna SP/
bupivacaina ofrece. un: decuado - control del dolor
postoperatorio. .7 :

3.1.2 Investigar que ‘e te
mejor respuesta hem_ i
3.1.3 Reconocer la »n d ncia de efectos secundarios.

3.1.4 Disminuir “los  analgésicos utilizados
trad|C|onalmente para control del dolor.

i6n 'ofrece al paciente una

4.-DISENO

Se trata de un estudio descriptivo, longitudinal, prospectivo, y
experimental que debera realizarse en el periodo
comprendido entre el mes de marzo-al mes de julio del 2003.

ITOTO ST
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-TAMANO DE LA MUESTRA

El tamano de la muestra estara const tuido por 25 pac:entes
sometidas - a ‘cirugia’ glnecologlca del " hospital  Juarez de
México en el perlodo comprendldo anternormente

5.1 GRUPOS DE ESTUDIO

se realizo estudio en 25 pacientes de sexo femenino
programados para cirugia ginecolégica distribuidos
aleatoriamente se les administraron bupivacaina a-_una
concentracion de 0.125% + nalbufina SP 0.2 mg/ Kg 0. en
bolos cada 6 hrs.

6.-CRITERIOS DE INCLUSIC)N

a) Pacientes sometidas a cirugia glnecologlca
b) Edades comprendidas entre los 35 65 ano
c) Talla de 1.40 a 1.60 cm. i

d) ASA | -lI.
e) Pacientes que acepten entrar
previo consentimiento |nformado
f) Cirugia electiva. :
g) Pacientes sin admmnstracnon de analges:cos o- sedantes
por lo menos en 36 hrs. e

ocolo de lnvestlgamon




6.1 CRITERIOS DE EXCLUSION

1.-Alérgicas a farmacos utilizados en esta investigacion.
2 -Alteracion a nivel hepatico, cardiaca o renal.

3.-Alteraciones psiquiatricas y/o secuelas neurologlcas
4.-Pacientes con farmaco dependencia
5.-Pacientes con contraindicacion para bloqueo perldural
(presencia de infeccidn en sitio de punciéon,; - uso de
anticoagulantes). B RN

6.2 CRITERIOS DE ELIMINACION

A) Pacientes que en cualquxer fase del estudlo decudan sahr
del estudio. : i

B) Pacientes que presenten ale gna a Ios medlcamentos
empleados. : :

C) Puncion de duramadre y/o puncnon ro;a

D) Inestabilidad hemodinamica en cualquier fase del estudio.
E) Pacientes que present n'sallda de catéter peridural

7.- JUSTIFICACION

a) prese_ntar' una alternatlva para manejo de dolor

- postoperatorio

‘b) .. 'reducir ..’ costos de analgésicos utilizados
tradicionalmente para control del dolor postoperatorio

c) el dolor. postoperatorio no controlado es causa del
aumento de morbilidad quirdrgica hospitalaria

d) reducir los dias/cama en hospitalizacién




8.-MATERIAL Y METODOS

Previa autorizacion del comité de investigacion del hospital y
el consentimiento informado del paciente continuamos con la
monitorizacion no invasiva, posteriormente una carga de
solucion hartman calculada a 15 mi / Kg., colocamos al
paciente en posicidn de decubito lateral, localizando el sitio
de puncién deseado L1-L2,infiltramos lidocaina al 2%
formando un habdn, posteriormente introducimos una aguja
tuohy #16 localizando espacio peridural con técnica de pitkin ,
se aspira y se coloca la dosis de prueba con lidocaina al 2%
con epinefrina 3 ml y esperamos ante la posibilidad de
cambios hemodinamicos ,una vez colocada la aguja en el
espacio introducimos el catéter peridural cefélico a través del
bisel de la aguja, para prevenir cualquier trayectoria aberrante
solo se dejaran de 2-3 cm dentro del espacio peridural y
volvemos a aspirar a través del catéter, se fijla este y se
coloca la dosis calculada por peso de lidocaina con epinefrina
{7 mg/ kg/dosis) en posicion se verifica la difusion .

Se inicia procedimiento quirargico posteriormente en
recuperaciéon se evalua la analgesia basal con la escala visual
analoga (EVA), hora y media después de la ultima dosis, se
monitoriza PAM, Sao2, Fc., Fr. y se procede a administrar la
dosis de analgesia peridural con nalbufina sp/ bupivacaina a
0.125% se observa presencia de efectos adversos, diez
minutos después se evalia nuevamente EVA, monitorizan
signos vitales y se anota en hoja de registro.

De referir EVA mayor de 4 posterior a los diez minutos
después de la administracién de la dosis se administra dosis
de Aines, en este caso Metamizol Sodico 20 mg./ kg/dosis
como rescate.

Posteriormente en piso se evaliia a las seis horas, signos
vitales, EVA, saturacién de oxigeno, frecuencia cardiaca,
frecuencia respiratoria, PAM, presencia o no de efectos
secundarios y asi continuaremos hasta cumplir 48 hrs., en

11




caso de referir dolor antes de la evaluacion, enfermeria se
encargo de avisar al mvestigador y este evalud si se requeria
de aplicar dosis o no. o }

9.-VARIABLES CUALITATIVAS

- -Sexo -
- Peso.
- Talla

9.1 VARIABLES CUANTITATIVAS

- Frecuencna cardlaca

- Frecuencia resplratona
- Tensiéon arterlal

- PAMcalculada’

- SaturaCIon de oxngeno

10.-ANALISIS DE LOS DATOS

La hipdtesis del estudio se considera comprobada cuando
la analgesia peridural con nalbufina SP sea eficaz.

Cuando la cantidad de analgésico (AINES) sea menor que
la dosis tradicional.

Cuando la escala visual analoga sea menor.




10.1 ANALISIS ESTADISTICO

Los resultados se analizaron . con medidas estadisticas de
tendencia central, deswac:on estandar mediana, promedio,
maximos, minimos. : -

10.2 ANALISIS DE RESULTADOS

Prevno consentlmnento del comlte de investigacion y ética
del - hospital asi como del "c¢onsentimiento informado del
paciente . se reallzo ‘un - estudio descriptivo, Iongitudinal
prospectivo.: con:una: muestra = de 25 pacientes del género
femenino;"ASA 'y Il sometidas a cirugia ginecolégica, de las
cuales ' la  de mayor “incidencia fue hlsterectomla total
abdominal como muestra la grafica 1.

TIPO DE CIRUGIA

'DHISTERECTOMIA VAGINAL | i
a% imHTA :
,OLAPE !

Grafica 1




Los datos demograficos se muestran en Ila tabla de
contingencia.
Tabla demografica
EDAD PESO TALLA ASA | |ASA
11
PROMEDIO | 48.2 +11 | 60.6 151 6 8 17
+ DS. +2.8
MAX. 59 70 158
MIN. 43 46 140

Se evaluaron signos vitales, a los 10 minutos la frecuencia

cardiaca (promedio *
respiratoria de 19+0.8 y la PAM de 82 +7.5.(Grafica 2,3).
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GRAFICA 3

Una paciente se mantuvo con tendencia a la hipotension pero
manteniendo PAM de 60, se incluyeron seis pacientes con el
antecedente de hipertension arterial - sin cambios
hemodinamicos. : T R O e '

EVA inicial maximo de 5,y EVA minimo de 0,  EVA final
maximo de 2 y. EVA minimo de: 0, un paciente - presento. EVA
de 2 posterior a la aplicacion del medicamento. (Grafica' 4). .




escala visual analoga

EV.A.

O eva inicial’
Devafinal |

tiem po de evaluacién 5

evafinal

Grafica 4

Los efectos adversos que se evaluaron fueron retencidon
urinaria, nausea, vomito, prurito, depresidén respiratoria de'los

cuales el que se presenté en un 20% fue la nausea (5.
pacientes). o )

El estado de conciencia también fue evaluado, presentando
somnolencia en un 12 % (3 pacientes).




Ademas . se evaluaron los minutos.entre una dosis y otra,
espaciandose las dosis conforme al tiempo de monitoreo.

TIEMPO DE INTERVALO ENTRE DOS!S REQUERIDAS

[

st o Do

En las pacientes que aceptaron ingresar el estudio el inicio
de Ila deambulacidon fue mas temprana, disminuyendo
también la estancia intrahospitalaria.

Las dosis de rescate de analgésicos de tipo AINES se
administraron en ocho pacientes requiriendo dos ellos
segundas dosis.
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11.- DISCUSION

Este estudio muestra un  grado de analgesia, adecuado,
mostrado por. EVAs menores al inicio y de O evaluadas a los
diez minutos en un 99% de los casos, espaciandose las
dosis conforme al tiempo, demostrando una mayor duracién
con esta combinaciéon; segin Spencer Liu (8) existen algunos
hechos que diferencian el dolor agudo postoperatorio de otro
tipo de dolores, la repercusion que sobre la rapida
recuperacion del paciente conllevan los cambios
fisiopatologicos (neurovegetativos, hormonales, respiratorios),
que produce el dolor agudo postoperatorio, pues este se debe
a la agresion quirdrgica, por ello se puede prever su inicio,
disminucion y desaparicion paulatina, con el proceso habitual
de cicatrizacion, estas circunstancias hacen que sea
inexcusable su tratamiento. :
La utilizacién de nalbufina SP con bupivacaina via pendural
en los resultados obtenidos muestran una baja incidencia’ de
efectos adversos, estabilidad hemodinamica 'y analgesna
prolongada, siendo similares a lo reportado por: Coda

Barbara(3).

Los efectos adversos mas frecuentemente encontrados -
fueron la nausea y somnolencia, los cuales comc:de .c n Io
reportado por Mille Loera (7). A

Las dosis de analgésicos de tipo AINES que se administraron
fueron menores a las estandarizadas, Mille Loera (7),
menciona que se disminuye la dosis de AINES estandarizada
combinada con analgesia peridural.

Mille Loera (7) sefiala la estrecha relacién obtenida entre las
valoraciones del grado de alivio del dolor realizadas por los
propios pacientes y las atribuidas por el observador, este
hecho resulta contradictorio con las resefias de la literatura en




las que se describe un alto grado de infravaloracién del dolor
del paciente por parte del personal a su cuidado, asi como un
exceso - de  sobrevaloracion -del efecto y duracién de. los
analgésicos administrados. :

12.-CONCLUSION

Concluimos que la analgesia-peridural con nalbufina-SP en
combinacién con la: bupivacaina 0.125%, es . una ‘técnica
segura, que ofrece una adecuada calidad y duracién en el
control del dolor postoperatorio, asi como  estabilidad
hemodinamica y baja incidencia de efectos adversos,
disminuyendo costos y dias de estancia intrahospitalaria.
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HOJA DE RECOLECCION DE DATOS

PROTOCOLO DE ANALGESIA PERIDURAL

BUPIVACAINA /INALBUFINA SP
EN EL CONTROL DE DOLOR POSTOPERATORIO EN

CIRUGIA GINECOLOGICA |

NOMBRIE:
EDAD: ASA: PESO:
NUM: __ FECHA:
FECHA [TTORA|BOILO [RESCATE |[N[V[PRU]DR[NIVEL JEVA [EVA  |SAOZ[FC[FR]PAN
VOL. DIE CON-|INICIO | FINAL CA.L-
CIENCIA CULAL.,

| S e




HOSPITAL JUAREZ DE MEXICO

SERVICIO ANESTESIOLOGIA

ANALGESIA PERIDURAL BUPIVACAINA / NALBUFINA SP EN CONTROL DE
DOLOR POSTOPERATORIO EN CIRUGIA GENECOLOGICA

CARTA DE CONSENTIMIENTO INFORMADO

El estudio fue aceptado por el comité de investigacion y ética del hospital .

LZl estudio consiste en ufru:gr una mejor alternativa para el control del dolor postoperatorio
en cirugias ginecolog
lLos farmacos se administraran a través de un catéter peridural (tubo de plastico) que se
colocara en la espalda antes de comenzar la cirugia con el proposito de poder aplicar la
dosis de) medicamento para control del dolor después de la cirugia.

Se vigilara de forma estrecha los signos vitales de manera periodica después de la
administracion de los farmacos. asi como la presencia de efectos adversos que pueden
presentarse o no como: dolor de cabeza, nausea. vomito. alucinacion. comezon, suciio,
dificultad para orinar. adormecimicento en las picrnas. estrefimicnto. en casos muy raros
puncion de duramadre y alteraciones de 1a frecuencia cardiaca,

t:l ingreso al estudio es totalmente voluntario y el participante queda informado que pucde
abandonar el estudio en ¢l momento que desee.

Fambién se da por enterado que pucde quedar excluido por el investigpador cuando este asi
lo considere. sin requeriv del consentimicnto del paciente. sin que esto modifique la
atencion del paciente ya que se¢ seguird con otro tipo de analgesia.

ACEPTO TRATAMIENTO

NOMBRE Y FIRMA DEL NOMBRE Y FIRMA DEL
PACIENTE MEDICO
NOMBRE Y FIRMA DEL NOMBRE Y FIRMA DEL
TESTIGO TESTIGO
TTGT
TESIS CON
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