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Incidencia De Nausea Y Vémito Postoperatorio

Resumen

Antecedentes. La nausea y el vomito postoperatorio (NVPO) son una
complicacion de mucho interés para los anestesiologos. Se estima que entre el
25% y el 30% de los pacientes presentan NVPO. Esto se presenta a pesar de
la introduccién de nuevas técnicas quirdrgicas y anestésicas menos inductoras
de emesis. La NVPO también induce algunas complicaciones mas graves al
incrementar la tension de las suturas, aumentando el sangrado postoperatorio y
la dehiscencia del sitio quirdrgico, ademas eleva el riesgo de aspiracion
pulmonar, deshidratacion y desequilibrios hidricos y electroliticos.

Objetivos. General: determinar la incidencia de NVPO. Particular:
determinar los factores desencadenantes de NVPO.

Material y Métodos. Se realizé una investigacion de tipo observacional,
longitudinal, prospectiva, descriptiva y abierta en 100 pacientes sometidos a
cirugia electiva, ASA | y ASA Il, durante los meses de mayo a octubre de 2008
en el Centro Médico Nacional 20 de Noviembre del ISSSTE. Se recabaron
datos como edad, sexo, peso, talla, enfermedad cronica previa, antecedentes
de cirugia, tipo de cirugia tipo de anestesia previa, tratamiento previo,
diagnéstico quirdrgico previo, tiempo quirdrgico, tipo de anestesia, estado
hemodindmico transoperatorio, dolor, CAM de halogenados, induccién
anestésica, tabaquismo y las técnicas anestésicas fueron las habituales por
parte de los anestesiologos. La evaluacion se realizd en el area de
Recuperaciéon postanéstésica durante las 48 primeras horas del
postoperatorio.

Resultados. Se estudiaron un total de 100 pacientes, 58 mujeres y 42
hombres, con un promedio de edad de 51.21 afios de edad y 72.1 kilos de
peso. El porcentaje de presentacidon NVPO de la poblacion estudiada fue del
31.4%. De la poblacion estudiada que presentd eventos de NVPO, el 100%
estuvo representado por el sexo femenino. La cirugia abdominal represento la
mayor incidencia de NVPO con una cifra del 86.4%. En cuanto a las técnicas

anestésicas utilizadas, la anestesia general balanceada representa la mayor



incidencia de NVPO con el 81.8. Respecto a las demas variables estudiadas no
se encontro relevancia significativa.

Conclusiones: La incidencia de nausea y vOmito postoperatorio es este
estudio representa el 31.4%. Los principales factores con los cuales esta
relacionada la presencia de este evento son el género femenino, la técnica

anestésica (Anestesia General Balanceada) y el tipo de cirugia (abdominal).

Abstract

Background. Postoperative nausea and vomiting are a complication of a lot
of interest for the anesthesiologists. It is estimated that PONV incidence varied
in 25% to 30%. This can be seen in spite of the introduction of new techniques
surgical and anesthetic less emetic inductive. The PONV also induces some
more serious complications when increasing the tension of the sutures,
increasing postoperative bleeding, and dehiscence of surgery knots, also
elevates the risk of lung aspiration, dehydration and imbalances of fluids and

electrolytes.

Objective. General. To determine the incidence of PONV. Particular. To

determine factors that cause PONV .

Methods. An open, observational, longitudinal, prospective and descriptive
study was made in 100 patients ASA physical status | and Il subjected to
elective surgery, during May and October of 2008, in the Centro Medico
Nacional “20 de Noviembre” ISSSTE; collected data like age, gender, weight,
height, previous chronic disease, previous surgery, kind of surgery, type of
anesthesia, transoperative hemodynamic condition, pain, MAC halogenated,
anesthetic induction, smoking habit and the anesthetic techniques were the
habitual ones on the part of the anesthesiologists. The evaluation was carried
out in the postanesthesia care unit during the first 48 hours of the postoperative

period.

Results. A total of 100 patients, 58 women and 42 men were studied, with
51.21 average of media age, and 72.1 kg of weight. 31.4 % of the studied
population had PONV. Of the patients that presented events of NVPO, 100%



were of the feminine sex. The abdominal surgery represented the biggest
incidence in NVPO with a porcentage of 86.4%. As for the used anesthetic
techniques, the balanced general anesthesia represents the biggest incidence
in NVPO with the 81.8%. Regarding the other studied variables it was not

significant relevance.

Conclusions The incidence of nausea and postoperative vomit is this study
represents 31.4%. The main factors with which it is related the presence of this
event is the feminine gender, the anesthetic technique (Balanced General

Anesthesia) and the surgery type (abdominal).



Marco Tebrico

La ndusea y el vomito postoperatorio (NVPO) es una complicacion de mucho
interés para los anestesidlogos. Se estima que entre el 25% y el 30% de los
pacientes presentan NVPO, y que alrededor del 0,2% no obtienen mejoria
clinica a pesar del uso adecuado de las intervenciones disponibles para la
prevencion y el tratamiento. Esto se presenta a pesar de la introduccion de
nuevas técnicas quirdrgicas y anestésicas menos inductoras de emesis. Pero la
NVPO no solo genera incomodidad en los pacientes, sino que también induce
algunas complicaciones mas graves al incrementar la tension de las suturas,
aumentando el sangrado postoperatorio y la dehiscencia del sitio quirdrgico,
ademas eleva el riesgo de aspiracion pulmonar, deshidratacion y desequilibrios
hidricos y electroliticos.

Definiciones.

Nauseas: sensacién subjetiva, desagradable experimentada en la garganta
y epigastrio asociada a la necesidad inminente de vomitar.

Arqueadas: contraccion ritmica de los musculos respiratorios, incluyendo el
diafragma y musculos abdominales sin expulsion de contenido gastrico.

Vémitos: expulsion forzada del contenido gastrico a través de la boca.

Regurgitacion: el contenido esofagico retorna a la cavidad oral de forma
pasiva. Rumiacion: el contenido gastrico se regurgita de forma activa a la boca
y posteriormente se mastica y se traga (fenbmeno al menos en parte
voluntario).

Vémitos agudos: aquéllos de duracibn menor a una semana.

Vomitos cronicos persistentes: de duracion igual o mayor a una semana.

Voémitos cronicos recidivantes: de duracibn mayor a una semana y
alternan episodios eméticos con periodos asintomaticos de 5 a 10 dias de

duracion

Fisiopatologia
El acto del vomito es controlado por el centro del vomito, localizado en la
formacion reticular de la médula; este centro recibe estimulos aferentes de los

centros corticales superiores, los nervios Optico, olfatorio, vago, glosofaringeo



y trigémino asi como de estructuras somaticas como el tracto gastrointestinal,
el mediastino, testiculos, faringe y corazén. Los impulsos eferentes del centro
del vémito viajan a través de los nervios vagos, frénicos y espinales a los
musculos abdominales.

Otra fuente importante de estimulos aferentes constituye la zona
quimiorreceptora, localizada en el area postrema, ricamente vascularizada que
escapa a la barrera hematoencefalica lo que la hace vulnerable de ser
activada por estimulacion quimica directa a través del liquido cerebroespinal o
la sangre.

El proceso del vomito se inicia con una inspiracion profunda, movimientos
antiperistalticos y aumento de la salivacion. La glotis se cierra para proteger la
via aérea y se relaja el esfinter gastroesofagico, los masculos del térax y la
pared abdominal se contraen, el diafragma desciende vigorosamente,
aumentando asi la presion intraabdominal y el contenido gastrico es expulsado
al esofago y hacia fuera a través de la boca.

Se reconocen actualmente mas de 40 neurotransmisores implicados en el
acto del vomito. Las estructuras centrales involucradas en este proceso son
ricas en receptores dopaminérgicos, histaminérgicos, serotoninérgicos,
muscarinicos y opiodes sobre los cuales van actuar de manera inhibitoria los

farmacos antieméticos.

Factores De Riesgo

La etiologia de la NVPO es multifactorial, e involucra factores relacionados
con el paciente, con la cirugia y con la anestesia. Los factores relacionados con
el paciente estan fuera del control del anestesiélogo, pero se deben identificar y
evaluar durante la valoracion preanestésica. Estos incluyen edad, sexo, historia
de vértigo, NVPO e historia de tabaquismo. La obesidad no se considera un
factor de riesgo para NVPO. Algunos pacientes tienen condiciones medicas co-
existentes como patologias gastrointestinales (hernia hiatal, reflujo
gastroesofagico), o metabdlicas (diabetes mellitus, uremia, desequilibrios
electroliticos), que los pueden predisponer para presentar NVPO. La gestacion
y la ansiedad preoperatoria también predisponen a la NVPO. Pacientes con

aumento de la presién intracraneana como en el caso de tumores cerebrales, 0



con sobre-estimulacion intestinal como en el abdomen agudo o en la
obstruccién intestinal, también tienen mayor riesgo de NVPO. De la misma
manera los pacientes sometidos a quimioterapia y/o radioterapia también son
mas susceptibles para presentar NVPO.

Los factores relacionados con la cirugia tampoco son modificables pero se
deben tener en cuenta para el plan de prevencion y tratamiento, ya que ciertos
tipos de cirugia se relacionan con altas incidencias de NVPO. La cirugia
otorrinolaringolégica, cirugia dental, mamoplastia de aumento, cirugia de
hombro, cirugia laparoscopica, cirugia para el estrabismo y la
varicosafenectomia se han asociado a incidencia mas alta de NVPO que otros
procedimientos. Otro factor relacionado con la incidencia de NVPO vy el tipo de
cirugia es la duracion del procedimiento ya que esto aumenta la exposicién a
farmacos anestésicos potencialmente inductores de emesis.

Los factores relacionados con la anestesia si se pueden controlar. Dentro de
estos factores se cuentan: premedicacion, técnica anestésica, farmacos
anestésicos, hidratacion y manejo del dolor postoperatorio. Una reduccién
mayor del 35% de la presion arterial sistlica durante la anestesia, y
especialmente durante la induccion se ha asociado con un incremento en la
incidencia de NVPO.

Stadler et al. Refiere que la NVPO tiene un origen multifactorial: factores
relacionados con el paciente (género femenino e historia de NVPO), factores
anestésicos (ventilacion con mascara, anestésicos volatiles, opioides) y

factores quirdrgicos.



Problema

A pesar de los tratamientos preventivos para nausea y vomito, la incidencia
es alta, reportada entre 25 y 30%. ¢Cudles es la incidencia y cuales son los

factores relacionados con la presencia de nausea y vomito postoperatorio?

Objetivos

General: Determinar la incidencia de nausea y vomito postoperatorio.

Particular: Determinar los factores desencadenantes de nausea y vomito

postoperatorio.



Metodologia

Se realiz6 una investigacion de tipo observacional, longitudinal, prospectiva,
descriptiva y abierta en 100 pacientes sometidos a cirugia electiva, ASA | y
ASA I, durante los meses de mayo a octubre de 2008 en el Centro Médico
Nacional 20 de Noviembre del Instituto De Seguridad Social Para Los
Trabajadores Del Estado (ISSSTE) en el servicio de anestesiologia ubicado en
el sexto piso del edificio A en el area de quiréfano y en la unidad de
recuperacion de operaciones ubicada en el sexto piso del edificio A.

Los criterios de inclusién fueron: pacientes programados para cirugia
electiva, manejados con anestesia general y regional, edad de 18 afos en
adelante, pacientes con estado fisico ASA | (paciente sano) y Il (con
enfermedad crénica compensada) (American Society of Anesthesiologists). Los
criterios de no inclusiébn fueron: que estén bajo tratamiento antiemético,
antivertiginoso, dexametasona, pacientes intubados, que presenten alguna
enfermedad neurolégica, presenten enfermedades psiquiatricas, alérgicos a
medicamentos antieméticos. Se excluyeron aquellos pacientes con necesidad
de reintervencion. Se eliminaron aquellos pacientes que recibieron antieméticos
transoperatorios y presentaron complicaciones quirdrgicas que ameritaron la
suspension del procedimiento o que requirieron de reintervencion.

Se recabaron datos como edad, sexo, peso, talla, enfermedad crénica
previa, antecedentes de cirugia, tipo de cirugia tipo de anestesia previa,
tratamiento previo, diagndstico quirdrgico previo, tiempo quirdrgico, tipo de
anestesia, estado hemodinamico transoperatorio, dolor, CAM de halogenados,
induccion anestésica, tabaquismo y las técnicas anestésicas fueron las
habituales por parte de los anestesiélogos sin administrar farmacos
antieméticos puros.

La evaluacion se realiz6 en el area de cuidados postanestésicos y durante

las 48 primeras horas del postoperatorio.



Andlisis Estadistico

Para las variables demograficas se utilizaron media, moda, porcentajes y
desviacion estandar. Se realizo andlisis estadistico descriptivo e inferencial
utilizando analisis de T de Student para variables numéricas y Wilcoxon para

variables nominales tomando como signoficativa una p <0.05.

Resultados

Se estudiaron un total de 100 pacientes, 58 mujeres y 42 hombres, con un
promedio de edad de 51.21 afios de edad y 72.1 kilos de peso.

El porcentaje de presentacion NVPO de la poblacion estudiada fue del 31.4
%.

Tomando como variable de salida la ocurrencia de nausea y vomito; no se
observa diferencia significativa en cuanto a edad y peso de los pacientes que
presentaron el evento y los que no lo presentaron (Cuadro 1).

Cuadro 1

NAUSEAS Y VOMITO
POSITIVO | NEGATIVO
Media| DE | Media| DE | Significancia
EDAD | 48.55 | 10.35 | 52.44 | 14.26 0.136
PESO | 71.09 | 14.73 | 72.56 | 9.77 0.470

De la poblacién estudiada que presentd eventos de NVPO, el 100% estuvo
representado por el sexo femenino, lo anterior resulté estadisticamente
significativo (0.000) (Cuadro 2).

Cuadro 2

NAUSEAS Y VOMITO

POSITIVO | NEGATIVO
% % Significancia




SEXO FEMENINO 100.0% 43.8% 0.000
MASCULINO 56.3%

De los sujetos estudiados con antecedente tabaquismo positivo Gnicamente
el 27% presentd evento de nauseas y vOmito lo cual no resulto
estadisticamente significativo. De aquellos con antecedentes de alcoholismo
positivo, el 9 % presentd evento de nauseas y vomito mientras que los sujetos
sin antecedentes de alcoholismo presentaron una incidencia de eventos del

43%. Lo cual representa un resultado estadisticamente significativo (Cuadro 3).

Cuadro 3
NAUSEAS Y VOMITO
POSITIVO | NEGATIVO
% %
TABACO POSITIVO 27.3% 47.9%
NEGATIVO | 72.7% 52.1%
ALCOHOL POSITIVO 9.1% 43.8%
NEGATIVO | 90.9% 56.3%
p>0.05
RR=0.408
P=.004
RR=.129

El promedio de ingesta de cigarros por dia fue mayor para aquellos
pacientes que no presentaron evento de nauseas y vomito, resultado que no

fue estadisticamente significativo (Cuadro 4).

Cuadro 4
NAUSEAS Y VOMITO
POSITIVO | NEGATIVO
Media Media
CIGARROS POR DIA 2.80 4.17
p>0.05

Como se puntualizé en el cuadro anterior, se pudo observar que los sujetos
que no presentaron antecedente de ingesta de alcohol presentan mayor
incidencia de eventos de nauseas y vomito que aquellos que si cuentan con el

antecedente y que refirieron ingesta ocasional o frecuente (Cuadro 5).



Cuadro 5

NAUSEAS Y VOMITO
POSITIVO | NEGATIVO
% %
FRECUENCIA NUNCA 86.4% 56.3%
OCASIONAL 9.1% 39.6%
FRECUENTE 4.2%
MUY FRECUENTE 4.5%

Como puede observarse en el Cuadro 6, el mayor porcentaje de eventos de
NVPO se presentd en aquellos pacientes con ASA | (sin enfermedad
agregada). En cuanto a la existencia de enfermedades de tipo crénico-
degenerativas 0 la coexistencia de estas no se observo diferencia en la

presentacion de eventos de NVPO.

Cuadro 6
NAUSEAS Y VOMITO
POSITIVO | NEGATIVO
% %
ENFERMEDAD AGREGADA NINGUNA | 63.6% 54.2%
DM 9.1% 6.3%
HAS 13.6% 25.0%
AMBAS 13.6% 14.6%

El antecedente de cirugias previas realizadas a los pacientes no represento
un dato relevante en cuanto a la incidencia de eventos de NVPO. Asimismo,
como puede observarse a continuacion, no existe diferencia en la incidencia de
eventos de NVPO por la administracion de anestesias previas (Cuadro 7).

Cuadro 7

NAUSEAS Y VOMITO
POSITIVO | NEGATIVO
% %
CIRUGIA POSITIVO 40.9% 47.9%
0
PREVIA NEGATIVO 59 1% 52.1%
ANESTESIA POSITIVO 40.9% 41.7%
PREVIA NEGATIVO 59.1% 58.3%

La incidencia de NVPO en aquellos pacientes con historia previa de estos



eventos fue del 18.2 % como se refiere en el

cuadro 8.

Cuadro 8
NAUSEAS Y VOMITO
POSITIVO | NEGATIVO
% %
HISTORIA DE NAUSEAS Y VOMITO POSITIVO 18.2%
NEGATIVO | 81.8% 100.0%

La cirugia abdominal representé la mayor incidencia de NVPO con una cifra

del 86.4 % (Cuadro 9).

Cuadro 9
NAUSEAS Y VOMITO
POSITIVO | NEGATIVO
% %

TIPO DE CIRUGIA ABDOMINAL 86.4% 50.0%
ORTOPEDIA 16.7%
ONCOLOGICA 10.4%
LAVADO QX 6.3%
OTORRINOLARINGOLOGIA 4.2
NEUROCIRUGIA 2.1%
CABEZA Y CUELLO 9.1%
UROLOGIA 8.3%
VASCULAR PERIFERICO 2.1%
COLUMNA 4.5%

En cuanto a las técnicas anestésicas utilizadas, la anestesia general

balanceada representa la mayor incidencia de NVPO con el 81.8 % (cuadro

10).
Cuadro 10
NAUSEAS Y VOMITO
POSITIVO | NEGATIVO
% %
TIPO DE ANESTESIA GENERAL INHALATORIA| 81.8% 54.2%
LOCORREGIONAL 18.2% 45.8%

Respecto al nimero de eventos de NVPO no se encontraron variaciones
relacionadas con el tiempo quirdrgico, anestésico o el CAM de los anestésicos

inhalables utilizados en estos pacientes (Cuadro 11).



Cuadro 11

NAUSEAS Y VOMITO

POSITIVO | NEGATIVO
Media Media
TIEMPO QUIRURGICO 61.59 58.85
TIEMPO ANESTESICO 90.91 85.21
CAM 1.39 1.42

Los diferentes tipos de agentes anestésicos halogenados utilizados durante

la anestesia general balanceada no representaron alguna variacién importante

relacionada con la incidencia de NVPO (Cuadro 12).

Cuadro 12
NAUSEAS Y VOMITO
POSITIVO | NEGATIVO
% %
TIPO DE HALOGENADO SEVOFLOURANO| 83.3% 88.5%
ISOFLOURANO 16.7% 11.5%

La incidencia de NVPO no varia con la dosis total de opioide (fentanil)
administrado durante el transoperatorio con una media de 411.11 mcg en los
pacientes que si lo presentaron comparado con 421.15 mcg en los pacientes
que no presentaron estos eventos.

La dosis total de propofol proporcionada durante la induccion anestésica
tampoco representdé un dato de importancia en cuanto a la presentacion los
eventos de NVPO (Cuadro 13).

Cuadro 13
NAUSEAS Y VOMITO
POSITIVO NEGATIVO
Media | DE | Media | DE
DOSIS DE FENTANIL | 411.11 | 91.64 | 421.15 | 87.38
DOSIS DE PROPOFOL | 163.33 | 28.28 | 171.15 | 28.05

El nimero de eventos de NVPO promedio de los sujetos estudiados fue de
1.55, DE de 1.06.



El tiempo promedio para el primer evento de NVPO fue de 43.29 min, DE de
47.74.

El medicamento de rescate més utilizado fue el ondansetron con el 85.7 %
(Cuadro 14).

Cuadro 14
NAUSEAS Y
VOMITO
POSITIVO
%
TRATAMIENTO DE RESCATE ONDANSETRON a5 79
ANTIEMETICO 170
METOCLOPRAMIDA 14.3%

Discusién

En estudios realizados por Watcha et. al y Kovac et. se reportd que la
incidencia de NVPO es del 25-30%, lo cual coincide con el presente en donde
se observo que el porcentaje de NVPO de nuestra poblacion estudiada fue del
31.4%.

Existen multiples factores de riesgo relacionados con la presencia de NVPO.
Chimbira et al. refieren que la etiologia es compleja y se relaciona
principalmente con el tipo de anestesia, tipo de cirugia y los factores
relacionados a los pacientes que fueron estudiados. Apfel et al. Identificaron
cuatro factores de riesgo primarios en pacientes que recibieron anestesia
general balanceada: sexo femenino, sin antecedente de tabaquismo, historia
de NVPO y uso de opioides. En este estudio fueron divididos en tres rubros que
son factores relacionados con el paciente, factores relacionados con el tipo de
anestesia y factores relacionados con el evento quirdrgico. Dentro de los
factores que estan relacionados con el paciente, como por ejemplo el género,
encontramos que de aquellos pacientes que presentaron eventos de NVPO, el

100% estuvo representado por el sexo femenino.



Whalen et. al realizaron un estudio a 140 mujeres fumadoras en el
preoperatorio en el cual se refiere que el riesgo de NVPO es reducido en
fumadores por mecanismos desconocidos. En este estudio encontramos que
no existe evidencia clinica importante que sustente la presencia NVPO
ocasionada por este factor o que proporcione efecto protector. En contraste, de
acuerdo a la informacion recopilada, se observd que la presencia de
alcoholismo intenso, y no tabaquismo, se relacioné con riesgo bajo en la

presentacion de NVPO.

Otro de los factores reportados por en este rubro es la historia de NVPO, sin
embargo en este estudio los resultados encontrados no representaron este
factor como significativo para la reincidencia de eventos de NVPO.

Dentro de los factores anestésicos que se relacionan con la presencia de
NVPO se refieren algunos como el uso de mascarilla facial, los agentes
halogenados y el uso de opioides. Tong et. al realizaron un consenso en el
cual se determinaron las estrategias para reducir los riesgos de NVPO como
son el uso de anestesia regional, uso de propofol para la induccién y
mantenimiento de la anestesia, uso de intraoperatorio de oxigeno
suplementario, hidratacion, evitar uso de oxido nitroso, evitar anestésicos
volatiles, minimizar el uso de opioides y neostigmina. En nuestro estudio, se
encontrd, que efectivamente, la técnica anestésica que causa mayor incidencia
de eventos de NVPO es la Anestesia General Balanceada vs Anestesia
Locorregional. En cuanto a los farmacos utilizados durante esta técnica, puede
observarse que, contrario a lo mencionado por Tong, la dosis de opioide, no
esta relacionada con la presentacién de los eventos ni la frecuencia de los
mismos, sin embargo debe ser tomado en consideracion que la media de
duracién del evento quirdrgico es menor en comparacion a lo referido por otros
autores, como Stadler et al. factor importante para la administracion de una
mayor dosis de esta droga. La dosis administrada de inductor, en este caso de
propofol, tampoco tuvo relevancia significativa en la presentacion de los
eventos. Los aneéstesicos volatiles utilizados fueron el sevoflurano e isoflurano,

cuyo CAM al que fueron utilizados no influyé en la presentacion de los eventos,



como tampoco se encontré relacion con el tiempo quirdrgico ni el tiempo

anestésico.

Por dltimo se encuentran aquellos factores relacionados con el evento
quirargico. Dentro de estos se encuentra el tipo de cirugia a la que fue
sometido el paciente. Coincidente con los estudios realizados por Habib et al. y
Tramer encontramos en este estudio que la cirugia de tipo abdominal es la
cirugia con mayor incidencia de nadusea y vomito postoperatorio, mientras que
la menor incidencia fue encontrada en cirugias de columna lo cual no fue

referido por estos autores.



Conclusiones

La incidencia de ndusea y vOmito postoperatorio es este estudio representa
el 31.4%.

Los principales factores con los cuales esta relacionada la presencia de este
evento son el género femenino, la técnica anestésica (Anestesia General

Balanceada) y el tipo de cirugia (abdominal).

La Anestesia General Balanceada es un factor importante para la

presentacion de NVPO.

No se encontré evidencia acerca de la relacion de NVPO con la dosis de
narcotico (fentanil), inductor (propofol), y CAM de agentes halogenados

(Sevoflurano e Isoflurano) como se menciona en la bibliografia consultada.

Factores como la edad, el peso,el alcoholismo, el tabaquismo, la historia
previa de NVPO y la existencia de enfermedades crénicodegenerativas

tampoco presentaron relevancia significativa.
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