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COMPARACION DE LA REESTENOSIS INTRACORONARIA POST IMPLANTE
DE ENDOPROTESIS NO LIBERADORA DE FARMACO Y DE ENDOPROTESIS
LIBERADORA DE FARMACO, EN EL HCSAE PEMEX, MEDIANTE

CORONARIOGRAFIA A PARTIR DEL MEDIANO PLAZO.

L INTRODUCCION.

A. DEFINICION DEL PROBLEMA:
La cardiopatia isquémica es la principal causa de muerte en el mundo . En México la
mortalidad reportada por enfermedad cardiovascular ha aumentado en un 3000% desde 1950

cuando la tasa era de 2.1/100, 000 hasta de 69.4/100,000 en 1995. @

El tratamiento de la aterosclerosis coronaria, causa fundamental de la cardiopatia
isquémica, se divide en médico farmacolégico y revascularizacién coronaria. La
revascularizacién coronaria se puede llevar a cabo por dos técnicas: la quirirgica mediante la
derivacién aorto-coronaria o el intervencionismo coronario percutdneo mediante angioplastia e
implante de endoprétesis coronaria @ Siendo los pacientes candidatos a cada grupo

cuidadosamente seleccionados.

La angioplastia coronaria con implante de endoprétesis como tratamiento para la
cardiopatia isquémica cronica y aguda es la técnica de revascularizaciéon més frecuente en
centros de tercer nivel y se ha establecido como una técnica segura que ofrece un gran éxito en
cuanto al reestablecimiento del flujo coronario y mejoria en la calidad de vida de los pacientes

tratados




Sin embargo, la limitacién més importante del intervencionismo coronario percuténeo
es la reestenosis, habitualmente definida como la documentacién angiografica del
estrechamiento de la luz del vaso tratado en mas del 50% y/o en los 5 mm. adyacentes a la

endoprétesis implantada ¢,

Se estima que el indice de la reestenosis después de angioplastia e implante de
endoprotesis intracoronaria convencional (no liberadora de formaco) es del 22 al 31% a partir
del mediano plazo o seis meses, segin las series mas conservadoras”®*), llegando a ser hasta
del 50% en lesiones esténéticas totales, calcificadas, en situacién anatémica desfavorable
(anguladas, en bifurcacidn, ostiales), en vasos de menos de 3 milimetros de didmetro, lesiones
de mas de 15 milimetro de longitud y en pacientes diabéticos y en mas de la mitad de dichos

. - s (10,11,12
casos se requiere de un nuevo procedimiento de revascularizacion ( ),

Por el contrario, en estudios internacionales se han reportado porcentajes de reestenosis

con el uso de endoprotesis coronarias liberadoras de firmacos antiproliferativos desde el 0%

(13, 14,15)

hasta el 9.8 % en lesiones favorables , con porcentajes maximos de 18.9% para lesiones

complejas ',

Por lo que consideramos que para nuestro servicio de cardiologia en este hospital ser4
de gran utilidad conocer cual es la incidencia de reestenosis para cada uno de los dos tipos de

endoprétesis utilizadas.



B. MARCO TEORICO:

Fisiopatologia de la reestenosis. La lesién producida a la arteria coronaria durante la
angioplastia por medio del inflado del balén y la impactacién de un stent conduce a la
activacion de plaquetas y formacién de trombo mural (. Esto asociado a la presencia de un
cuerpo extrafio metélico activa a los neutréfilos circulantes y a macrofagos, produciendo a la
vez una serie de transducciones humorales y celulares que derivan en proliferacion de células
de muisculo liso vascular y depésito de matriz extracelular fibrosa, que eventualmente produce
un estrechamiento en la luz del vaso. Este remodelado vascular se completa en un periodo de

entre 3 y 6 meses post angioplastia (18,19

Endoprétesis coronarias liberadoras de farmaco. Las endoprdtesis coronarias
liberadoras de fArmaco constan de 3 componentes: el stent, el firmaco y la forma de liberacién
del farmaco. 1) El stent es la plataforma en la cual se une el formaco y permite que este llegue
a la pared vascular, 2) El farmaco antiproliferativo y 3) hay dos formas de liberacién del
farmaco: modificando la superficie del stent o utilizando un polimero desde el cual se libera el
farmaco. La primera opcién es mas barata y sencilla pero ofrece una liberacién del farmaco
menos uniforme y controlada; ademas, durante la expansién del stent puede perderse parte del
farmaco. La utilizacién del polimero es més cara y puede, en teoria, asociarse con reacciones
de inflamacién y/o hipersensibilidad local, pero permite una dosificacion mas uniforme y una

liberacién mas sostenida y controlada del farmaco (42%2V,



El paclitaxel. Este compuesto se extrajo inicialmente del arbol Taxus brevifolia. Inhibe
la proliferacién y migracién celular mediante la supresién de la dindmica de los microtiibulos.
En dosis bajas actia en la transicién entre GO y G1 y entre G1 y S, produciendo citostasis; sin
embargo, en dosis altas bloquea la transicién entre G2 y M y entre M y G1, produciendo
muerte celular ®?" Por tanto, la dosis segura para evitar la muerte celular pero capaz de inhibir
eficazmente la proliferacién es uno de los aspectos mas importantes del paclitaxel. El taxol esta

formado por 7.0 mmoV/litro de paclitaxel disuelto en un polimero lipoide .

En nuestro hospital se utilizan 2 variedades de endoprétesis coronaria, una fabricada en
plataforma de acero inoxidable, llamado Express 2 (Boston, Sci.) y otra que se compone del
mismo metal y plataforma, pero que estd ademas recubierta con paclitaxel que se libera

gradualmente, llamado Taxus (Boston, Sci.).

En México no existen ensayos clinicos y solo unos pocos reportes relacionados a la

reestenosis con la utilizacién del stent recubierto con paclitaxel .



C. JUSTIFICACION:

Es de gran utilidad realizar en este centro hospitalario la presente investigacién ya que
se pretende demostrar que la utilizacién de la endoprétesis liberadora de paclitaxel causa una
menor reestenosis intracoronaria en comparacién con el uso de la endoprotesis no liberadora de
paclitaxel en nuestra poblacién derechohabiente. De esta manera, se podria disminuir el
nimero de re-hospitalizaciones debido a manifestaciones de reestenosis, recurrencia de angina,
infartos de miocardio, muerte de origen cardiogénico, reintervenciones para angioplastias y
reintervenciones quirirgicas. Con esto mejorando la calidad de vida y de atencién medica en

nuestros pacientes.



D. HIPOTESIS:

HIPOTESIS ALTERNA: Con la utilizacién de las endoprétesis coronarias liberadoras
de paclitaxel se obtiene un menor indice de reestenosis en relaciéon a las endoprétesis
coronarias no liberadoras de paclitaxel a partir del mediano plazo.

HIPOTESIS NULA: Con la utilizacién de las endoprétesis coronarias liberadoras de
paclitaxel no se obtiene un menor indice de reestenosis en relaciéon a las endoprotesis

coronarias no liberadoras de paclitaxel a partir del mediano plazo.



II. OBJETIVO GENERAL:

Comparar en nuestra poblacién derechohabiente la incidencia de reestenosis
intracoronaria que se presenta con los dos tipos de endoprdtesis disponibles en nuestro
hospital. Identificar factores asociados, modificables y no modificables que predispongan a la

reestenosis en cada grupo estudiado.



ITII. MATERIAL Y METODOS.
A. METODOLOGIA.

Se realizé una revision en formato digital de las coronariografias realizadas entre el 1
de marzo de 2003 al 30 de julio de 2005 de todos los pacientes que previamente habian sido
sometidos a angioplastia coronaria con colocacién de stent liberador de farmaco (Taxus) o no
liberador de farmaco ( Express 2).  Asimismo, Se realizé una revisién de las angioplastias en
formato digital de cada uno estos pacientes, que se encuentran en el archivo de la sala de

hemodinamia.

Se evalué la presencia o ausencia de reestenosis por medicién computarizada de las
lesiones previamente tratadas y se valoro el porcentaje de luz intracoronaria actual para
considerar como reestenosis una disminucion en la misma mayor al 50% con un margen de 5
mm. adyacentes a los bordes del stent en relacién al didmetro normal del vaso obtenido en el

resultado primario de la angioplastia.

Se recurri6 al expediente clinico y/o electrénico de cada paciente para documentar las
siguientes caracteristicas: edad, género, diabetes mellitus, hipertensién arterial, dislipidemia,
tabaquismo, infarto de miocardio antiguo ( mayor a tres meses a la fecha de la angioplastia),
uso de inhibidores de glucoproteinas IIB/IIIA plaquetaria peri-angioplastia, ingreso a programa
de rehabilitacion cardiaca en este hospital, contexto clinico en que se realizé la angioplastia
(urgente o electiva), arteria coronaria intervenida, tamafio del stent implantado, presencia de
complicaciones agudas, y contexto clinico en que se realizé la coronariografia subsecuente

(con sintomas cardiolégicos o sin sintomas).
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B. TIPO DE ESTUDIO:

Observacional, comparativo, analitico

C. DISENO:

Retrospectivo.

D. DEFINICION DEL UNIVERSO:

Pacientes derechohabientes del sistema de salud de PEMEX a nivel nacional.
Portadores de cardiopatia isquémica aguda (infarto agudo en evolucién, angina inestable,
muerte subita revertida) o crénica (angina crénica estable o isquemia silente) demostrada con
métodos no invasivos (Electrocardiograma de reposo, prueba de esfuerzo, estudio gamagrafico
perfusorio o ecocardiograma con dobutamina). Que fueron sometidos a angioplastia coronaria
transluminal percutdnea con implante de stent y que eventualmente fueron candidatos a una
nueva coronariografia por alguna indicacién cardiolégica, estando sintomaticos o no en el

periodo de 1 de marzo de 2003 al 30 de julio de 2005.

E. CRITERIOS DE INCLUSION:

Pacientes masculinos o femeninos, locales o referidos de cualquier unidad médica de
adscripcién, mayores de 18 afios de edad.

Que hayan sido sometidos a angioplastia coronaria con colocacién de stent.

Que hayan sido candidatos a estudio de coronariografia subsecuente al implante del
stent, por alguna indicacién médica, sea por evidencia de isquemia en estudios no invasivos,
por deterioro de la clase funcional, por cuadro clinico sugestivo de isquemia o para realizacién

de angioplastia coronaria programada a otra lesién en un segundo tiempo.
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F. CRITERIOS DE EXCLUSION:

Aquellos pacientes que fueron sometidos a angioplastia coronaria sin colocacién de
stent (s6lo con balén).

Los pacientes con angioplastia fallida es decir, en los que no se haya podido cruzar la
obstruccién con la guia y por lo tanto no se haya implantado endoprétesis coronaria.

Los pacientes con angioplastia no exitosa: es decir, aquellos a quienes se les realizd
angioplastia con colocacién de endoprétesis, pero que el diametro obtenido en la Juz
intervenida conservé un 30% o maés de estrechez residual.

Pacientes a los que no se les realizé un segundo estudio de coronariografia y que por lo
tanto no fue posible evaluar el resultado angiografico previo.

Pacientes que fueron sometidos a la coronariografia subsecuente en un lapso menor a

dos meses estando asintomaticos

G. CRITERIOS DE ELIMINACION:
Aquellos pacientes fallecidos en la sala de hemodinamia o en las siguientes 48 horas
posterior a la angioplastia o que hubiesen requerido cirugia de revascularizacion miocardica de

urgencia.
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H. VARIABLE INDEPENDIENTE:

Tipo de stent utilizado: liberador de fArmaco y no liberador de farmaco.

I. VARIABLE DEPENDIENTE:
Reestenosis. Definida como la recurrencia de la obstruccién coronaria mayor al 50% de
la luz normal del vaso tratado, que abarca 5 mm a cada extremo de la endoprétesis o cualquier

segmento en el trayecto de la misma.

J. COVARIABLES:

Edad, género, tamafio del stent, diabetes, hipertension, dislipidemia, tabaquismo,
infarto de miocardio previo, uso de Tirofiban, rehabilitacién cardiaca, implante electivo del
stent, arteria intervenida, complicaciones, contexto clinico en que se realizé la coronariografia

subsecuente (asintomatico o sintomatico)

K. CRONOGRAMA DE ACTIVIDADES:

1 de marzo de 2003 a 30 de julio de 2005: revisién de discos compactos de angiopastia,
discos compactos de coronariografias subsecuentes, y expedientes clinicos.

1 de enero de 2005 a 30 de julio de 2005: vaciamiento y procesamiento de los datos en el
programa SPSS version 11.0 y Excel para Windows y analisis preliminares.

1 de agosto de 2005: Reporte final.



L. PROCESAMIENTO DE LA INFORMACION:

Con regresion lineal se procesé la variable dependiente (reestenosis). Y en variable
independiente se incluyeron tipo de stent utilizado. En covariables se incluyeron Edad, género,
tamafio del stent, diabetes, hipertensién, dislipidemia, tabaquismo, infarto de miocardio previo,
uso de Tirofiban, rehabilitacién cardiaca, implante electivo del stent, arteria intervenida,
complicaciones, contexto clinico en que se realizé la coronariografia subsecuente (asintomatico
o sintomatico)

De esta manera se ponderaron cada una de las covariables para el punto final a evaluar: la
reestenosis, y se obtuvo la significancia estadistica de cada una de ellas mediante el analisis

automético del programa estadistico SPSS 11.0.
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IV. RESULTADOS.

Se realizaron un total de 150 coronariografias subsecuentes a pacientes que fueron
previamente sometidos a angioplastia transluminal coronaria percutinea con colocacion de
stent en este hospital desde el 1 de marzo de 2003 al 30 de julio de 2005 y que fue considerada
exitosa. De estos estudios, 54 fueron a pacientes portadores de stent Taxus y 96 fueron
portadores de stent Express 2. El niimero de stents por paciente en promedio fue de 1.2 para el
grupo Taxus y 1.4 para el grupo Express 2, con un rango de 1 a 4 en ambos grupos.

Asi, el mimero de stents reevaluados en el estudio subsecuente fue de 64 Taxus

(liberador de farmaco) y 140 Express 2 (no liberador de farmaco). Figuras 1y 2.

160

140

120

100

80

60

NUMERO DE STENTS

40 |

EXPRESS2

TIPO DE STENT

Figura 1. Numero absoluto de stents revisados en estudios subsecuentes tras angioplastia.
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TAXUS
31.4%

Figura 2. Porcentaje de stents reevaluados mediante estudio coronariografico subsecuente.

REESTENOSIS: En el grupo Taxus, se encontrd un total de 10 stents con reestenosis
angiografica al momento del estudio subsecuente (15.6%). En el grupo Express 2, se encontr6
un total de 48 stents con reestenosis en el estudio subsecuente (34.2%) con una diferencia entre
los dos estadisticamente significativa (p=0.003, con un intervalo de confianza de 95%).

El resto de los stents se conservaban permeables y con éxito continuado, en el grupo Taxus, 54

(84.3%), y en el grupo Express 2, 92 (65.7%). Figura 3.

REESTENOSIS

40%
35%
30%
25%
20%
15% -

34.2%

15.6%

PORCENTAJE

10%
5%
0%

EXPRESS TAXUS
TIPO DE STENT

Figura 3. Porcentaje de reestenosis para ambos tipos de stents evaluados.
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Para las siguientes covariables no se encontraron diferencias estadisticamente significativas
tomando en cuenta la reestenosis como variable dependiente para cada uno de los dos tipos de stent,
(cuadro 1)

RESUMEN DE CARACTERISTICAS CLINICAS Y ANGIOGRAFICAS.

CACTERISTICAS CLINICAS Y ANGIOGRAFICAS
CARACTERISTICA TAXUS (n= 64) EXPRESS 2 (n= 140)
Edad (afios) 61.7 61
Sexo Masculino (%) 53.6 67.7
Diabetes (%) 60.9 43.57
Stents por paciente (nimero) 1.2 1.4
Hipertension arterial Sistémica (%) 73.4 61.5
Hiperlipidemia (%) 62.5 67.8
Tabaquismo (%) 27 42
Infarto Previo (%) 51.5 42.1
Angioplastia no electiva (%)’ 21.8 25.7
Vaso intervenido (%)

Descendente anterior 65.6 40
Coronaria derecha 17.1 25
Circunfleja 12.5 20
Diagonal 0 2.8
Obtusa marginal 0 7.8
Ramus 0 2.1
Injerto venoso de safena 1.6 0.7
Tamafio del stent implantado (%)

<3 mm. de didmetro o0 > 20 mm. de long.  34.3 35.7
>3 mm. de didmetro o < 20 mm. de long.  65.7 64.3
Uso de IGP IIB/IIIAT (%) 57.8 45.8
Rehabilitacion cardiaca (%) 76.6 59

Cuadro 1. Caracteristicas clinicas y angiograficas de los pacientes y las lesiones obstructivas
tratadas. * Se refiere a un infarto documentado con una antigiiedad de mas de un mes. *
angioplastia de urgencia; en el contexto de angina inestable o infarto de miocardio en evolucién.
" Tirofiban, administrado a juicio del hemodinamista de acuerdo al contexto clinico al momento
de la angioplastia o complicaciones de la misma, se infundié continuamente por al menos 24
horas.

17



EDAD: La edad promedio de los pacientes fue de 61.7 afios para el grupo Taxus y de 61.0 para
el grupo Express. El rango para ambos grupos fue de 43 a 80 afios, sin diferencia significativa

para ambos tipos de stent.

GENERO: Para el grupo Taxus, los stents colocados en varones fueron 32 (50%) y en mujeres
fueron 32 (50%), con una relacién hombre: mujer de 1:1. Para el grupo Express 2 el numero de
stents implantados en varones fue de 94 (67.1%) y en mujeres fueron 46 (32.8%). La relacién

hombre: mujer fue de 2:1. Sin diferencia significativa para ambos tipos de stent.

ANGIOPLASTIA ELECTIVA: Se consideré angioplastia electiva a aquella realizada en un
contexto clinico estable, es decir: angina crénica estable, evidencia de isquemia miocardica
demostrada en un paciente con sintomas atipicos de angina, o isquemia miocardica demostrada
mediante estudios no invasivos en pacientes totalmente asintomaticos. En el grupo Taxus se
implantaron 46 endoprétesis (72%) y en el grupo Express 2 fueron 104 endoprétesis (74%). El
resto de las angioplastias para ambos grupos se realizaron de manera urgente, siendo un
numero de 18 (28%) para el grupo Taxus y de 36 (25.7%) para el grupo Express 2. Sin

diferencia significativa para ambos tipos de stent.

DIABETES: EIl porcentaje de endoprétesis implantadas en pacientes diabéticos fue en el

grupo Taxus de 37 (58%) y en el grupo Express 2 de 71 (51%). Sin diferencia significativa

para ambos tipos de stent.

18



DISLIPIDEMIAS: El porcentaje de endoprotesis implantadas en pacientes con algin tipo de
dislipidemia fue en el grupo Taxus de 40 (62.5%) y en el grupo Express 2 de 95 (67.8%). Sin

diferencia significativa para ambos tipos de stent.

HIPERTENSION: El porcentaje de endoprdtesis implantadas en pacientes hipertensos fue en
el grupo Taxus de 47 (73.4%) y en el grupo Express 2 de 86 (61.5%). Sin diferencia

significativa para ambos tipos de stent.

TABAQUISMO: El porcentaje de endoprétesis implantadas en pacientes fumadores o con
antecedente de tabaquismo hasta el momento del diagndstico de cardiopatia isquémica fue en
el grupo Taxus de 17 (27%) y en el grupo Express 2 de 59 (43%). Sin diferencia significativa

para ambos tipos de stent.

INFARTO PREVIO: El porcentaje de endoprétesis implantadas en pacientes con infarto
previo a més de un mes de la intervencidon, fuera en cualquier segmento miocardico
dependiente o no de la arteria revascularizada. Fue para el grupo Taxus de 33 (51.5%) y en el

Express 2 de 59 (42.1%). Sin diferencia significativa para ambos tipos de stent.

LOCALIZACION POR ARTERIA INTERVENIDA: El numero de stents colocados de
acuerdo a la arteria intervenida fue para el grupo Taxus, en descendente anterior, 42 (66%), en
circunfleja, 7 (11%), en coronaria derecha, 11 (17.18%), en ramus, 2 (3.12%), en hemoducto
venoso de safena, 1 (1.16%), en obtusa marginal, 1 (1.16%) Para el grupo Express 2, en

descendente anterior, 59 (42%), en circunfleja, 27 (20%), en coronaria derecha, 36 (25%), en

19



ramus, 3 (2.1%), en hemoducto venoso de safena, 1 (0.7%), en diagonales, 3 (2%), en obtusa

marginal, 11 (8%). Sin diferencia significativa para ambos tipos de stent.

TAMANO DEL STENT: El tamafio del stent colocado se dividié en dos grupos. Uno con un
didmetro mayor o igual a 3 mm. y una longitud menor de 20 mm. En este grupo, los stents
Express 2 implantado fueron 45 (32%), y los stents Taxus fueron 19 (30%). El otro grupo
incluyo a los stents con un diametro menor de 3 mm. y una longitud igual o superior a 20 mm.
En este grupo, los stents Express 2 fueron 95 (68%) y los Taxus fueron 45 (70%). Sin

diferencia significativa para ambos tipos de stent.

USO DE INHIBIDORES DE GLUCOPROTEINAS IIB/IIIA: El porcentaje de
endoprotesis implantadas en las que se asoci6 el uso de inhibidores de glucoproteinas IIB/TIIA
de la membrana plaquetaria, fue para el grupo Taxus de 39 (61%) y en el Express 2 de 64

(46%). Con diferencia estadisticamente significativa (p=0.01)

PROGRAMA DE REHABILITACION CARDIACA: El numero de stents colocados en
pacientes que ingresaron a un programa de rehabilitacién cardiaca en esta unidad hospitalaria
fue para el grupo Taxus de 54 (84%) y para el grupo Express 2 fue de 104 (74%). El niimero
de stents en pacientes que no ingresaron a un programa de rehabilitacién cardiaca de este
hospital fue para el grupo Taxus, 10 (16%) y para el grupo Express, 36 (26%). Sin diferencia

significativa para ambos tipos de stent.
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TIEMPO TRANSCURRIDO ENTRE LA ANGIOPLASTIA Y EL REESTUDIO: Para el
grupo Taxus, el tiempo promedio entre la angioplastia y el reestudio fue de 6.5 meses, para el

grupo Express 2, el tiempo transcurrido fue de 11.0 meses.

COMPLICACIONES AGUDAS: Todas las complicaciones agudas (48 horas post
procedimiento) presentadas en este estudio fueron no fatales. En el grupo Taxus se presentaron

8 (12%), y en el grupo Express 2, 4 (2%). Se detallan a continuacion.

COMPLICACION TAXUS EXPRESS 2

Asistolia revertida

Hemorragia menor

Fibrilacion ventricular revertida

Fistula arteriovenosa femoral

Fen6émeno de “no reflujo”

bt |t |t | D | bt |

Insuficiencia renal aguda

Choque cardiogénico revertido

Sindrome confusional

Trombosis aguda coronaria

2]



V. DISCUSION:

La incidencia de reestenosis intracoronaria en pacientes sometidos a angioplastia se
presenté en un porcentaje mayor a los reportes publicados en el extranjero en ambos tipos de
stents. Esto, sin embaréo, puede ser debido a que en este reporte se incluyeron lesiones
tortuosas, vasos de menos de 3 mm. de didmetro, lesiones de mas de 20 mm. de longitud,
lesiones ostiales y lesiones en bifurcacién arterial. Todas estas caracteristicas han sido
identificadas como predisponentes a un mayor riesgo de reestenosis. Aun asi, el stent Taxus
mostré una menor incidencia de reestenosis significativa estadisticamente en comparacion con
el stent Express 2. Los factores que influyeron en el éxito continuado de la angioplastia fueron
el uso de inhibidores de las glucoproteinas IIB/IIIA (Tirofiban), sin embargo, esto debe ser
tomado con reserva debido a que este farmaco fue utilizado mayormente en el grupo de stent
Taxus y por indicacién de acuerdo al juicio del médico tratante el tiempo promedio
transcurrido entre la angioplastia y el reestudio fue mayor en el grupo Express 2 en relacién al
Taxus, con diferencia estadisticamente significativa. Esto deber4 tomarse en consideracién. Las
complicaciones observadas fueron mayoritariamente en el grupo del stent Taxus, aunque todas
fueron complicaciones menores, no se identificaron factores que expliquen la mayor incidencia
de estas, ya que algunas, inclusive, son relacionadas a la puncién femoral y al uso de medio de

contraste.
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V1. CONCLUSION:

La angioplastia con implante de stent liberador de farmaco (Taxus), tuvo una menor incidencia
de reestenosis en relacién al stent no liberador de farmaco (Express 2) con significancia
estadistica.

Se necesitan estudios prospectivos aleatorizados para confirmar estos hallazgos, en la

poblacién mexicana.
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