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INTRODUCCION

La membrana neovascular (MNV) es un crecimiento aberrante de los vasos
sanguineos debajo de la macula. Se puede presentar Con sintomatologia
como metamorfopsias, disminucion de la Agudeza Visual central (escotoma
central).

Se presenta mas en pacientes mayores de 50 afios con Degeneracién
Macular Relacionada ala Edad (DMRE), la cual se clasifica en dos formas:
Variedad Seca, con frecuencia de 80-90%, con drusas duras; y Variedad
Humeda, ésta ultima esta precedida por drusas blandas que confluyen y se
vinculan con atrofia difusa del Epitelio Pigmentario de la Retina EPR y mayor
riesgo de MNV.

Histopatol6gicamente, la membrana de Bruch presenta una ruptura en su
porcién interna por la proliferacién de vasos o puede proliferar hacia el espacio
subrretiniano o ambos casos.

Se clasifica en:

MNV PREDOMINANTEMENTE CLASICA (13%):

Extrafoveal, 200-2500 micras del centro de la févea, Yuxtafoveal, 1-199 micras del
centro de la fovea, y Subfoveolar.

MNV MINIMAMENTE CLASICA

MNV OCULTA 87%: Se subdivide en:



Tipo 1 Desprendimiento del Epitelio Pigmentario (DEP) fibrovascular, en

el que hay defecto de llenado irregular del DEP vy filtracién tardia.

Tipo 2. Filtracién tardia de origen no determinado: Es una filtracién tardia

que no corresponde a una MNV clasica o el DEP fibrovascular.

Las manifestaciones son las siguientes: la presencia fisica de los vasos causa
directamente distorsion mecanica del tejido macular. La Neovascularizacion
frecuentemente puede ser vista como decoloracion grisacea sobre la retina, los
vasos son tipicamente incompetentes y muestran grados variables de fuga.

El Factor de Crecimiento Endotelial Vascular (FCEV) juega una parte

integral en la formacién de vasos sanguineos anormales, incrementa la
permeabilidad vascular. El excesivo fluido liberado se muestra como acumulacién
dentro del tejido o entre las capas, presentando desprendimiento del epitelio
pigmentado de la retina, m4cula y edema intrarretiniano. El estrés tensil producida
por la contractura de la membrana fibrovascular y la excesiva presién hidrostatica,
pueden conducir a un desgarro del epitelio pigmentario de la retina (EPR).

Los exudados cronicos estan asociados con depdsitos de lipidos y

lipoproteinas, y cambios degenerativos dentro de la retina desprendida. El
crecimiento de los vasos nuevos presenta una tendencia peculiar a sangrar,

lo cual puede resultar en hemorragias sobre el EPR o retina; en casos extremos

puede conducir a una hemorragia que atraviese hasta cavidad vitrea.



RESUMEN
Objetivo: Determinar la efectividad del bevacizumab como Unico tratamiento en
las membranas neovasculares secundarias a degeneracion macular
relacionada con la edad.

Material y métodos: Al primer grupo de 20 ojos con diagnostico de membrana
neovascular, se les aplico 2mg de Bevacizumab intravitreo via pars plana, se
receto moxifloxacino 1 gota cada 3 horas e hipotensor topico, timolol de 1 gota
cada 12 horas ambos por 7 dias. Al segundo grupo de 20 ojos de pacientes se le
aplico la dosis intravitrea de 2mg de Bevacizumab de la forma antes descrita,
ademas de una sesidn de terapia fotodinamica con verteporfina. Se les realizo
toma de agudeza visual, tension intraocular, fluorangiografia y tomografia
optica coherente antes del tratamiento y a los 30, 60, 90 y 120 dias después del
tratamiento a ambos grupos.

Resultados: En los grupos de edad de 51 a 60 arios y de 71 a 83 afios hubo
mejoria visual en el grupo de terapia combinada, con diferencia significativa
(p<de 0.05).

Conclusiones: Ambas formas de tratamiento fueron efectivas en el tratamiento de
membrana neovascular secundaria a degeneracién macular relacionada con la
edad, pero en la terapia combinada se encontrd fue mejor la significancia en

algunos grupos de edad.



ABSTRACT

Purpose: Determine the efficacy of bebazizumab alone in the treatment of
subrretinal neovascular membranas secondary to age related macular
degeneration.

Methods: In the first group, 20 eyes with diagnosis of neovascular membrane, 2
mg of intravitreal Bebazizumab were applied via pars plana. Topical moxifloxacin (I
drop each 3 hours) and topical timolol BID, were prescribed for 7 days. In the
second group of 20 eyes the same intravitreal dose of Bebazizumab was applied,
and besides a single session of photodynamic therapy whit Verteporfin. Visual
accuity, intraocular pressure, fluorescein angiography and OCT were registered
before treatment, and 30, 60, 90 and 120 days after in both groups.

Results: In the age groups of 51 to 60 years, and from 71 to 83 years, there was a
significant difference (p < 0.5) in the visual improvement in the group of combined
therapy compared to bebazizumab alone.

Conclusions: Both treatment modalities were effective in the treatment of AMD
related CNV, but combined therapy was found to be significantly better in some

age groups.



PROBLEMA

¢, Cual es la efectividad del bevacizumab en el tratamiento de la Membrana
Neovascular secundaria a degeneracién macular relacionada con la edad
como unico tratamiento en pacientes del servicio de retina en el hospital Lic.

Adolfo Lépez Mateos?



MARCO TEORICO

La degeneracién macular relacionada con la edad es la cual mas frecuente
de disminucion de agudeza visual central en individuos mayores de 65

afnos, la enfermedad afecta primariamente la coriocapilar , membrana de
bruch’s y epitelio pigmentario de la retina. Sin embargo la perdida visual
tipica resulta de la disfuncion de los fotorreceptores debido a atrofia y
neovascularizacion coroidea, con una correspondiente acumulacién de
hemorragia, exudacion lipidica y fibrosis.

Las drusas son acumulos de fotorreceptores de su porcién externa asi como
de lipofushina aparecen en areas focales de material eosinofilico entre la
membrana basal del epitelio pigmentario de la retina y la membrana de
Bruch’s y estos son precursores de la degeneracion macular relacionada
con la edad, se clasifican en blandas, duras y calcificadas, las blandas
tienden a confluir o coaleser, las cuales se asocian mas con degeneracion
macular variedad himeda o neovascular la cual tiene peor pronostico.

La degeneraciéon macular relacionada con la edad se divide en dos categorias no
neovascular o variedad seca que corresponde al 80% de los casos y la
neovascular que corresponde al resto de la poblacién.

Las manifestaciones oculares mas frecuentes son visién borrosa o



metamorfopsias en uno o en ambos 0jos, pero pueden ser asintomaticos, se
dificulta la adaptacién ala oscuridad.

Los factores de riesgo para desarrolla degeneracion macular relacionada con la
edad son ateroesclerosis, dafo oxidativo, fototoxicidad, inflamacion, dieta, factores
genéticos , hipertensién arterial sistémica y tabaquismo.

Los datos oftalmoscopicos que se pueden observar son los siguientes:

Liquido subrretiniano.

Edema macular.

Hemorragia retiniana, subrretiniana o hemorragia por debajo del epitelio
pigmentario de la retina.

Exudacién lipidica retiniana o subrretiniana.

Membrana gris o verde-amarilla con discreta decoloracion.

Desprendimiento del epitelio pigmentario de la retina.

Fibrosis subrretiniana y cicatriz disciforme.

El diagnostico se realiza mediante la oftalmoscopia indirecta o con la cartilla

de Amsler.

Angiografia con Fluoresceina. La MNV puede ser bien definida cuando se aprecia
una hiperfuorescencia temprana muy brillante; en ocasiones los vasos de
neoformacién con sus ramificaciones se dibujan en lo que se conoce como rueda

de carreta, sus bordes son precisos y en las fases tardias muestran fuga



importante.

Angiografia con Verde de Indocianina: Este permite una mejor caracterizacion de
las MNV ocultas, ya que el verde de Indocianina tiene alta afinidad por las
proteinas plasmaticas, lo que proporciona una mejor visualizacion de los vasos
coroideos y tiene una fluorescencia baja.

Tomografia Optica Coherente: El estudio anatémico obtenido es complementario
de la angiografia y valora cambios pigmentarios, drusas blandas y
desprendimiento de la retina neurosensorial y del EPR. El Liquido intrarretinal y
subrretinal, puede causar cambios en el grosor de la retina y valorar compromiso
subfoveal, asi como para vigilar le MNV antes y después del tratamiento.
Tratamiento: el crecimiento diario de la MNV es de 5 a 10 micras por dia por

lo que el tratamiento debe ser temprano; actualmente se usa la terapia
fotodinamica, la cual actla a nivel coriocapilar causando foto trombosis y dano
fotoquimico, se inyecta verterporfina, un fotosensibilador o compuesto de luz
activada por via endovenosa. Se activa focalmente mediante iluminacién con luz
procedente de una fuente de laser de diodo con una longitud de onda (689 nm)
que corresponde a un maximo de absorcién del compuesto. La principal ventaja
de la terapia fotodinamica es la capacidad para tratar selectivamente el tejido,
atribuible a la localizacion preferente del fotosensibilador respecto de la

neovascularizacion coroidea y a la irradiacion confinada al tejido diana. La
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neovascularizacion coroidea es irradiada con valores luminicos mucho mas bajos
que los necesarios para la destruccion térmica de la laser terapia con argén lo que
favorece el tratamiento de la neovascularizacién subfoveal.

Indicaciones definitivas son la neovascularizacion coroidea Subfoveal /
yuxtafoveal, predominantemente clésica, no superior a 5,400Mm en ojos con una
agudeza visual de 6/60 o mejor. Indicaciones posibles son lesiones superiores a
5,400Mm de neovascularizacion coroidea yuxtapapilar con extension subfoveal y
neovascularizacion coroidea de otras causas.

Técnica: Infusién endovenosa de verteporfina (6mg/Kg. de peso corporal) durante
10 minutos, cinco minutos después se aplica laser diodo ala neovascularizaciéon
coroidea durante 83 segundos, se aplica retratamiento a las zonas de
extravasacion persistente o nueva a intervalos de 3 meses y hasta la obliteracion
de toda la neovascularizacion.

Los resultados en la neovascularizacion coroidea predominantemente clasica son
prometedores, con estabilidad o mejoria de la agudeza visual en el 60% de los
casos a los 24 meses.

Actualmente se esta realizando el uso de antiangiogenicos, los cuales actldan
inhibiendo el factor de crecimiento endotelial vascular y por ende disminucién de la

exudacion y formacion de atrofia de la MNV.
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OBJETIVOS

OBJETIVO GENERAL

Determinar la efectividad del bevacizumab como Unico tratamiento en las
membranas neovasculares secundarias a degeneracion macular relacionada con

la edad.

OBJETIVOS ESPECIFICOS:

1.- Probar la disminucién de la exudacion serosa por medio de la fluorangiografia,
de las membranas neovasculares con terapéutica con bevacizumab intravitreo con

buena respuesta.

2.-Demostrar la disminucion del grosor de la retina por medio de la topografia
optica coherente, de las membranas neovasculares con terapéutica de

bevacizumab intravitreo con buena respuesta.
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HIPOTESIS

El bevacizumab es efectivo en el tratamiento de la membrana neovascular
secundaria a degeneraciéon macular relacionada con la edad, sin la necesidad de

terapia combinada (bevacizumab y terapia fotodinamica).

HIPOTESIS ALTERNA

El bevacizumab es efectivo para disminuir la exudacion de la membrana

neovascular demostrado por fluorangiografia.

El bevacizumab es efectivo para disminuir el grosor de la membrana neovascular

demostrado por tomografia éptica coherente.

HIPOTESIS NULA

El bevacizumab no es efectivo en el tratamiento de la membrana neovascular
secundaria a degeneraciéon macular relacionada con la edad,

sin la necesidad de terapia combinada ( bevacizumab y terapia fotodinamica ).
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JUSTIFICACION

La terapia fotodinamica es el tratamiento aceptado actualmente para el manejo de
las membranas neovasculares secundarias a degeneracion macular relacionada
ala edad, ademas de los antiangiogenicos como ranivizumab y el bevacizumab,
sin embargo debido a la poca predictividad en la respuesta a estos tratamientos
muchos autores prefieren aplicar estos tratamientos de forma combinada, lo cual
resulta muy costoso para los pacientes y las instituciones hospitalarias. Este
estudio pretende probar que la terapéutica con bevacizumab como Unico

tratamiento resulta efectivo para el manejo de esta patologia.
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DISENO METODOLOGICO

Se diagnosticaron 40 pacientes con membrana neovascular secundaria a
degeneracién macular relacionada con la edad, en el Hospital Regional “Lic.
Adolfo Lépez Mateos”.

El total de pacientes seleccionados fueron evaluados por el servicio de retina, se
dividieron en dos grupos, a estos pacientes se les realizo un examen
oftalmoscopico completo que incluyo toma de agudeza visual con cartilla de
Snellen, valoracidn de sintomatologia macular con cartilla de Amsler y toma de
tensién intraocular con tonémetro de goldman, asi como estudio fluorangiografico
y tomografia Optica coherente previa a la aplicacién del tratamiento, los resultados
de cada examen fueron registrados en una ficha clinica especialmente creada
para este trabajo, con el fin de contar con el mismo tipo de informacion en todos

los pacientes.

CRITERIOS DE INCLUSION
-Pacientes con diagnostico de membrana neovascular secundaria a
degeneracion
-macular relacionada con la edad sin tratamiento previo.

-Pacientes sin antecedente de cirugia vitreorretiniana.



14
-Pacientes que cumplan con el tiempo de seguimiento.

Al primer grupo de 20 ojos se le realizo antisepsia se coloco blefarostato, se
aplico anestesia tépica tetracaina 1 gota en el ojo con membrana neovascular, se
mide con el compas a 3.5mm del limbo corneal, se aplica 2mg de bevacizumab
intravitreo via pars plana, dirigiendo la aguja al centro del ojo, se le receta
moxifloxacino 1 gota cada 3 horas por 7 dias, ademas de un agente hipotensor,
timolol a una dosis de 1 gota cada 12 horas por 7 dias.
Al segundo grupo de 20 ojos de pacientes se le aplico la dosis intravitrea de
bevacizumab de la forma antes descrita, ademas de una sesion de terapia
fotodinamica con verteporfina. Asi mismo se realizo toma de agudeza visual,
tensién intraocular, fluorangiografia y tomografia éptica coherente antes del
tratamiento y a los 30, 60, 90 y 120 dias de control.
Al finalizar el estudio, cada paciente seleccionado recibié, en forma oportuna, la
informacion obtenida de los distintos examenes realizados. Se le explico
verbalmente a cada persona el significado de los resultados de los procedimientos
a los que fue sometido, con el propdsito de que conociera el estado de su salud

ocular.
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RESULTADOS Y ANALISIS

La agudeza visual fue registrada al momento del diagnostico y al primer mes, al
segundo, tercero y cuarto mes posterior al tratamiento se dividieron en grupos
etarios. Se observo diferencia significativa y se acentta en los grupos de edad de
51 a 60 afios y en el grupo de 71 a 83 afios siendo esto, estadisticamente
significativo con un valor de P= menor a 0.05.

Grafica 1. Grupo de Bevacizumab con terapia fotodinamica (azul) y

Grupo de Bevacizumab (rojo) en comparacién con la agudeza visual por
edades.
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Se comparo la agudeza visual con la fase de revisién, observandose significacia
estadistica en cuanto a la fase, con mejor agudeza visual en las 3 ultimas fases de
seguimiento, esto fue estadisticamente significativo con un valor de P = menor de
0.05.

Grafica 2. Grupo de Bevacizumab con terapia fotodinamica (azul) y Grupo de
Bevacizumab rojo) en comparacion con la agudeza visual por fases de
revision.
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Se efectué Tomografia Optica Coherente a cada paciente antes y después del

tratamiento y en las diferentes fases de seguimiento agrupando a los pacientes
por edades lo cual no presentaron significancia estadistica.
Grafica 3. Grupo de Bevacizumab con terapia fotodinamica (azul) y

Grupo de Bevacizumab rojo) en comparacion con el grosor macular por
grupos de edad.
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Se realizo la comparacion solo del grosor macular en micras y la fase de
seguimiento, y se observo una disposicion semejante en la grafica, en ambos
grupos hubo reduccién del grosor macular con los dos tipos de tratamientos.

Grafica 4 . Grupo de Bevacizumab con terapia fotodinamica (azul) y
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Grupo de Bevacizumab (rojo) en comparacion con las fases de revision.
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A los dos grupos de pacientes se les tomo la presién intraocular con tonometro

de goldman antes del tratamiento y después del mismo y se dividieron por
grupos etarios, lo cual no fue estadisticamente significativo.

En dos pacientes presentaron aumento de la presion intraocular a los 7 dias
posteriores al tratamiento a pesar de la aplicacion del hipotensor ocular, pero se

encontré dentro del limite normal alto.

Grafica 5 . Grupo de Bevacizumab con terapia fotodinamica (azul) y
Grupo de Bevacizumab rojo) en comparacion con la presién intraocular por
grupos de edad.
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En la comparacién de la toma de presién intraocular y fase de seguimiento, se

observo que hubo un aumento de la presién intraocular a los 7 dias posterior al
tratamiento en ambos grupos, pero posteriormente hay declinacién de la presién
intraocular al mes después del tratamiento, lo cual fue semejante en ambos

grupos.

Grafica 6 . Grupo de Bevacizumab con terapia fotodinamica (azul) y
Grupo de Bevacizumab rojo) en comparacion con las fases de revision.
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En esta grafica se evalué la presencia del escotoma central con el uso de la

cartilla de Amsler ,en el grupo con tratamiento solo con bevacizumab y en el

grupo con terapia combinada (bevacizumab y terapia fotodinamica), en las

diferentes fases de seguimiento se presentaron en ambos grupos de manera

semejante, lo que representa una secuela para la vision.

Grafica 7 . Comparacion en ambos grupos de estudio con la presencia de

escotoma central.
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En la siguiente grafica se comparo a los dos grupos de estudio, la presencia de
metamorfopsias con el uso de la cartilla de Amsler, la cual es una de las
manifestaciones iniciales de la membrana neovascular, en las dos fases iniciales
de seguimiento se observo en ambos grupos la presencia de este sintoma, solo
en dos pacientes estuvo presente este sintoma en el tercer mes de seguimiento
en el grupo de tratamiento solo con bevacizumab, por lo que se les realizo una
segunda aplicacién, lo mas notorio fue que en las dos ultimas fases este
sintoma remitié en ambos grupos de pacientes, lo que es importante para su

calidad de vida, (grafica 8).
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Grafica 8 . Comparaciéon en ambos grupos de estudio con la presencia de

metamorfopsias.
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La hiperfluorescencia temprana en el area macular acompanada de
hiperfluoresencia tardia en el estudio de fluorangiografia representa actividad
de la membrana neovascular.
En la siguiente grafica se observa hiperfluorscencia tardia en el tercer mes de
seguimiento, en los dos pacientes del grupo solo con tratamiento con
bevacizumab intravitreo, fueron los que presentaron metamorfopsias en la
misma fecha de seguimiento y corresponde al mismo grupo de tratamiento solo
con el antiangiogenico antes descrito. En comparacion con el grupo de terapia
combinada (bevacizumab con terapia fotodinamica), en donde los pacientes
solo presentaron hiperfluorescencia hasta el segundo mes de seguimiento, ver

(grafica 9).
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Grafica 9 . Comparacion de fase de revision e hiperfluorescencia en ambos

grupos de
estudio.
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Esta grafica representa los dos grupos de estudios a los cuales se les realizo
fluorangiografia para hacer el diagnostico de membrana neovascular, y
posteriormente se les realizaron estudios de control, ambos grupos son
semejantes en las dos primeras fases de seguimiento, en el grupo de tratamiento
solo con bevacizumab, en el segundo mes de revisién se observa ausencia de
hipo fluorescencia lo que corresponde a los dos pacientes que en la grafica
anterior presentaron hiperfluorescencia.

Grafica 10 . Presencia de hipofluorescencia en ambos grupos de estudio en
distintas fases de seguimiento.
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DISCUSION

Se observo mejoria de la agudeza visual en el grupo con terapia combinada para
el manejo de membrana neovascular secundario a degeneracién macular
relacionada con la edad pero solo en un grupo de edad por lo que se debe hacer
un estudio mas grande y con un determinado grupo de edad.

Se necesitan evaluar las variables como tiempo de diagnostico ya que esto puede
influir en la cicatrizacién de la membrana y demostrar la efectividad del
bevacizumab como Unico tratamiento para la membrana neovascular también, se
deberia prolongar el tiempo de duracion del estudio para saber cuantos de estos

pacientes recidivan a un afo
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CONCLUSIONES
Se efectuaron Tomografia Optica Coherente a cada paciente antes y después del
tratamiento y en las diferentes fases de seguimiento agrupando a los pacientes
por edades lo cual no presento significancia estadistica en cuanto a grosor
macular final ya que todas las membranas cicatrizaron hasta que se completaron
las fechas de seguimiento. Se observo aumento de la presién intraocular a los 7
dias posterior al tratamiento en ambos grupos, y posteriormente hay declinacién
de la presion intraocular al mes después del tratamiento, lo cual fue semejante
en ambos grupos. En dos pacientes presentaron aumento de la presién
intraocular dentro del limite normal alto a los 7 dias posteriores al tratamiento a
pesar de la aplicacion del hipotensor ocular, y posteriormente disminuyo la
presién al limite normal. Se comparo a los dos grupos de estudio, la presencia
de metamorfopsias con el uso de la cartilla de Amsler, , en las dos fases
iniciales de seguimiento se observo en ambos grupos la presencia de este
sintoma, solo en dos pacientes estuvo presente este sintoma en la tercer mes
de seguimiento en el grupo de tratamiento solo con bevacizumab, por lo que se
le aplico una segunda dosis de antiangiogenico, remitiendo el sintoma en el
tercer mes de vigilancia, se presento hiperfluorscencia tardia en el tercer mes
de seguimiento, en los dos pacientes del grupo solo con tratamiento con

bevacizumab intravitreo, estos dos pacientes fueron los mismos que presentaron
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metamorfopsias en la misma fecha de seguimiento.
En los grupos de edad de 51 a 60 afios y de 71 a 83 afios hubo mejoria visual en
el grupo de terapia combinada, con diferencia significativa ( p< de 0.05 ). Se
confirmo que el bevacizumab es igual de efectivo en el tratamiento para
membrana neovascular que la terapia combinada ( terapia fotodinamica mas
bevacizumab) ya que no hubo diferencia en la agudeza visual final, en los grupos

de edad de 61 a 70 anos.
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AUTORIZACION PARA LA APLICACION DE BEVACIZUMAB INTRAVITREO

FECHA

NOMBRE DEL PACIENTE

TELEFONO

DIRECCION

NO. DE
EXPEDIENTE

EN PLENO USO DE MIS FACULTADES MENTALES, DOY MI
CONSENTIMIENTO AL DR. JESUS ENRIQUE ENG ABADIA JEFE DEL
SERVICIO DE RETINA

Y AL DR. DAVID VAZQUEZ RAMIREZ. ,
MEDICO RESIDENTE DE TERCER ANO DE OFTALMOLOGIA

PARA QUE SE ME APLIQUE BEVACIZUMAB INTRAVITREO

EN LA INTELIGENCIA DE QUE EL PROCEDIMIENTO ES LA ALTERNATIVA DE
TRATAMIENTO SIN QUE ESTO SIGNIFIQUE GARANTIA DE CURACION
DEFINITIVA, PERO A PESAR DE ELLO ES LO MAS CONVENIENTE PARA
RECIBIR UNA ADECUADA PALIACION. ]

ESTOY ENTERADO (A) DE QUE LA INYECCION INTRAVITREA QUE SE ME
APLICARA, PUEDE TENER COMPLICACIONES DE DIVERSA INDOLE, Y QUE
VAN DESDE LAS QUE SE SOLUCIONAN FACIL Y EN LAPSO BREVE HASTA
AQUELLAS QUE REQUIEREN TRATAMIENTO PROLONGADO O LAS QUE SE
DEBEN TRATARSE EN FORMA URGENTE INCLUYENDO VITRECTOMIA,
TALES COMO ENDOFTALMITIS E HIPERTENSION OCULAR POR MENCIONAR
ALGUNAS. ADEMAS ACEPTO EL USO DE ANTIBIOTICOS PROFILACTICOS
(MOXIFLOXACINO TOPICO) E HIPOTENSOR OCULAR (TIMOLOL TOPICO).
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SE ME INFORMO DE LOS SIGNOS DE ALARMA COMO SON DOLOR OCULAR
0OJO ROJO, VISION BORROSA Y LAGRIMEO, QUE EN CASO DE PRESENTAR

ALGUNO DE ESTOS DEBO ACUDIR INMEDIATAMENTE A URGENCIAS YA
QUE PUEDE TRATARSE DE ALGUNA COMPLICACION.

FIRMA DEL PACIENTE NOMBRE Y FIRMA DEL MEDICO TRATANTE

TESTIGO 1 TESTIGO 2
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