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RESUMEN

Titulo: uso de aminofilina en el recién nacido de término asfixiado y
resultados sobre funcidn renal en el Hospital Infantil del Estado de Sonora.

Objetivo: Determinar el efecto protector de la aminofilina para prevenir la lesién
renal en recién nacidos de término asfixiados.

Material y métodos: es un estudio retrospectivo y observacional, donde se
incluyé a 42 recién nacidos durante el periodo del 1 de enero 2014 al 31 de
diciembre del 2015, que egresaron del servicio de Neonatologia del Hospital
Infantil del Estado de Sonora con diagnéstico de asfixia perinatal severa (CIE 10

P21.0), analizando sus caracteristicas clinicas mediante estadistica descriptiva.

Resultados: se egresaron 42 pacientes. Predomind el sexo masculino en 59%. La
media de peso al nacer fue de 3331.9gramos, con talla promedio de 51.9cm. La
via de nacimiento predominante fue el parto distécico en un 40.5% (uso de
Kristeller). Fueron 39 Pacientes con APGAR de 3 a los 5 minutos. Con media 39.5
semanas de gestacion. Posterior al uso de aminofilina se observo en un 11.7% la

disfuncioén renal severa.

Conclusion: es de suma importancia que a los recién nacidos asfixiados se
administre aminofilina como nefroprotector, debido a que se disminuye bastante el

riesgo a presentar disfuncién renal.

Palabra clave: recién nacido de término, asfixia perinatal severa, disfuncion

renal



PLANTEAMIENTO DEL PROBLEMA:

La asfixia neonatal es un grave problema en nuestro medio, conllevando alta
morbi-mortalidad, entre ellas la falla multiorganica, sobresaliendo la encefalopatia
hipdxico-isquémica, la falla renal y pulmonar.

En el recién nacido de término con falla renal, la principal causa es la asfixia
perinatal, se comenta en la literatura que hasta un 61% de los recién nacidos de
término asfixiados pueden desarrollar lesién renal aguda.



PREGUNTA DE INVESTIGACION:

¢El uso de aminofilina en pacientes recién nacidos de término asfixiados en el
Hospital Infantil del Estado de Sonora del 1 de enero 2014 al 31 de diciembre del

2015 previene la falla renal?



MARCO TEORICO:

¢ Definicion de asfixia perinatal:

Se puede definir como la agresion producida al feto o al recién nacido por la falta
de oxigeno y/o la falta de perfusion tisular adecuada. '

e Criterios para diagnosticar asfixia perinatal

Segun la Guia de Practica Clinica sobre diagndstico y tratamiento de asfixia
perinatal, refieren que en La Academia Americana de Pediatria y el Colegio
Americano de Obstetras y Ginecdlogos establecieron que para considerar el
diagnostico de Asfixia Neonatal se deben cumplir las siguientes condiciones:
acidosis metabdlica con pH menor a 7.00 en sangre arterial de cordon umbilical,
puntaje de APGAR menor o igual a 3 a los 5 minutos y alteraciones neuroldgicas
(irritabilidad, letargia, crisis convulsivas o estado de coma) y/o falla organico
multiple (afectacién de 2 o mas érganos, pulmonar, cardiovascular, renal, etc). 2

o Epidemiologia

En México en 2003 se registraron 2, 271,700 nacimiento y 20,806 defunciones
neonatales, la principal causa de muerte en el periodo neonatal fue asfixia con
10,277 decesos, representando 49.4% del total de las defunciones.

La mayoria de los eventos de hipoxia se presentan en la etapa fetal.
Aproximadamente el 5% ocurre antes del inicio de trabajo de parto, 85% durante
el parto y el 10% restante durante el periodo neonatal. 2

e Factores de riesgo para desarrollar asfixia perinatal
1. Maternos:
o Hemorragia del tercer trimestre
Infecciones (urinaria, corioamnioitis, sepsis, etc.)
Hipertension inducida por el embarazo
Hipertension cronica
Anemia
Colagenopatias
Intoxicacion por drogas
Comorbilidad obstétrica

0O 0O O 0O O O ©O




2. Obstétricos:

o Liquido amnidtico meconial
Incompatibilidad cefalo-pélvica
Uso de medicamentos: oxitocina
Presentacion fetal anormal
Trabajo de parto prolongado
Parto instrumentado o cesarea
Ruptura prematura de membranas
Oligo o polihidramnios

0O 0O O 0O 0O O ©O

3. Utero-placentarios:
o Circular de corddn irreductible
Prolapso de cordon umbilical
Placenta previa
Desprendimiento prematuro de placenta
Hipotonia o hipertonia uterina

o O O O

4. Fetales:

o Bradi o taquicardia fetal
Hipomotilidad fetal
Prematuridad o postmadurez
Retardo en el crecimiento intrauterino
Macrosomia fetal
Malformaciones congénitas

0O O O O O

e Cuadro clinico

Los datos clinicos que sugieren que un recién nacido estuvo expuesto a uno o
varios eventos de asfixia son: dificultad para iniciar y mantener la respiracion,
depresion de tono muscular y/o reflejos, alteracion del estado de alerta, crisis
convulsivas, intolerancia a la via oral, sangrado de tubo digestivo, sangrado
pulmonar, hipotension, alteraciones del ritmo cardiaco, alteraciones de la
perfusion, retraso en la primera miccion, oliguria, anuria y/o poliuria. 2
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DISFUNCION RENAL EN EL RECIEN NACIDO ASFIXIADO

La principal causa de lesion renal aguda en el recién nacido es la asfixia perinatal
debido a dano en la perfusion renal, hasta el 61% de los pacientes con asfixia
severa pueden desarrollarla.

Esto debido a una respuesta circulatoria inmediata en el momento del evento
asfictico, redistribuyendo el flujo vascular, incrementando la perfusion de los
organos vitales (cerebro, corazén, glandulas suprarrenales) y disminucion de la
irrigacion a otros organos (rifones, pulmones, tracto gastrointestinal), el
decremento mas importante es a la circulacion renal.

La lesién renal aguda o falla renal aguda es definida como la reducciéon abrupta de
la funcién renal medida por un rapido descenso de la tasa de filtrado glomerular,
contribuyendo como un factor critico de morbi-mortalidad en los neonatos.

Las causas de falla renal aguda en el recién nacido se dividen en prerrenal
(perfusién renal inadecuada) en el 85%, intrinseca (patologia intrarrenal) en el
11% y posrenal (obstruccién del flujo urinario) en el 3% de los casos.

e Prerrenal: es la causa mas frecuente de falla renal, se presenta ante
situaciones de hipovolemia, real o funcional, donde el organismo trata de
asegurar el flujo sanguinea cardiaco y cerebral, desencadenando
mecanismos de autorregulacion (activacién de sistema renina-angiotensina-
aldosterona, con incremento de la angiotensina Il), produciendo dilatacion
de la arteriola aferente y contraccion de la eferente, manteniendo en un
inicio el filtrado glomerular pese a la disminucion de flujo renal.

e Renal o intrinseca: la severidad y duracion de los episodios que
comprometen la perfusion renal determina el grado de lesion renal que
puede variar desde necrosis tubular aguda hasta infarto renal.

e Postrenal u obstructiva: suele ser secundaria a alteraciones obstructivas
congénitas que producen de forma retrégrada un incremento de la presion
intratubular que se transmite a la capsula de Bowman, oponiéndose a la
presion de filtracion provocando dano renal.
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Entre los mecanismos se incluye flujo sanguineo renal disminuido por hipovolemia
e hipotension, frecuentemente las alteraciones pulmonares acompafan a la asfixia
perinatal pudiendo llevar a hipoxemia, hipercapnia y acidosis.

Esto conlleva en un incremento de la secrecion de catecolaminas, adenosina,
renina, aldosterona y hormona antiudirética, causando vasoconstriccion
preglomerular y dilatacion posglomerular, lo cual disminuye la tasa de filtrado
glomerular, también hay retencion hidrica por oliguria.

e Diagnostico de falla renal en asfixia perinatal

La falla renal aguda o lesién renal aguda (AKI), puede ser dificil de diagnosticar
posterior a la asfixia por una variedad de razones, debido a la fisiopatologia
presente en la asfixia perinatal.

La falla renal debe sospecharse si se incrementa la concentracion de creatinina
sérica hasta 1.5mg/dl y/o se ve disminuida la uresis (<0.5ml/kg/hr). Se han
reportado casos de falla renal posterior a asfixia perinatal no oligurica en el 50%
de los pacientes, incluso los niveles de creatinina pueden estar elevados en
algunos recién nacidos los primeros dias de vida.

La lesidon renal se puede asociar a alteraciones de laboratorio (hiponatremia,
hiperkalemia, hiperfosfatemia, hipocalcemia y acidosis).

La estimacion de la tasa de filtrado glomerular usualmente es utilizada para
evaluar el grado de insuficiencia renal y posteriormente seguir el curso de la
enfermedad.

USO DE AMINOFILINA COMO PROTECTOR RENAL
e Aminofilina mecanismo de accién:

Es una metilxantina que causa broncodilatacién, diuresis, estimulacién del sistema
nervioso central, secrecién gastrica bloqueando la enzima fosfodiesterasa la cual
incrementa las concentraciones tisulares de adenosin-fosfato monociclico
promoviendo la estimulacion de catecolaminas involucradas en la lipdlisis,
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glucogendlisis y gluconeogénesis e induce la secrecion de adrenalina de las
glandulas suprarrenales.

e Aminofilina como preventivo de falla renal

Experimentos en conejos y ratas han demostrado que la adenosina renal actua
como vasoconstrictor renal después de eventos de hipoxemia y/o isquemia,
contribuyendo a la caida de la tasa de filtrado glomerular, esta vasoconstriccion
puede ser inhibida por antagonistas no especificos del receptor de adenosina, en
este caso teofilina o aminofilina.

Varios estudios han demostrado que la aminofilina o teofilina reducen el riesgo de
disfuncién renal en nifios de término asfixiados, en un estudio argentino en 2010
se administr6 de manera aleatoria aminofilina profilactica a un grupo de 24
pacientes asfixiados a dosis de 5-8mg/kg y a otro grupo (control) de 27 pacientes
asfixiados se usd placebo durante los primeros 60minutos de vida, como
resultados el primer dia de vida el balance hidrico en las primeras 24horas fue
mas positivo en el grupo que recibid placebo. La falla renal estuvo presente en el
17% de los nifios del grupo de administracion de teofilina comparado con 55% de
los niflos del grupo control, con riesgo relativo de 30 (intervalo de confianza 95%).

En un estudio irani se incluyeron a 36 recién nacidos de término separados en 2
grupos, el primero que recibié aminofilina (5mg/kg n= 17) y otro con placebo
(n=19), en los primeros 60 minutos de vida. Se registraron los volumenes urinarios
al primer, tercer y quinto dia de vida. La disfuncion renal severa se defini6 como
un incremento de creatinina mayor de 1.5mg/dL o 0.3mg/dL/dia. Como resultados
al primer dia el balance hidrico fue mas positivo en los neonatos que recibieron
placebo. Al tercer dia de vida el incremento de creatinina sérica fue mas
significativo en el grupo placebo. La disfuncion renal severa se presenté en 2
neonatos del grupo de teofilina (11.7%) y en el de placebo en 8 (42.1%). No hubo
diferencia en la severidad de la asfixia entre ambos grupos.

12



OBJETIVOS:

OBJETIVO GENERAL:

Determinar el efecto protector de la aminofilina para prevenir la lesion renal en
recién nacidos de término asfixiados.

Especificos:

Identificar las caracteristicas clinicas de los pacientes que presentaron asfixia
perinatal severa.

13



HIPOTESIS DE INVESTIGACION

El uso de aminofilina profilactica si previene el desarrollo de falla renal aguda.

14



JUSTIFICACION:

En relacion a falla renal secundaria a asfixia perinatal, en los ultimos afios se ha
empleado el uso de aminofilina profilactica, observando en varios estudios que se
disminuye el riesgo de presentarla significativamente.

Nuestro hospital al ser un hospital de concentracion, observamos que la patologia
mas frecuente en el recién nacido de término hospitalizado en Unidad de
Cuidados Intensivos Neonatales es la asfixia perinatal, por lo que debemos
establecer un manejo adecuado en este tipo de pacientes para prevenir
complicaciones renales postasficticas.

15



MATERIAL Y METODOS:

Disefo: es un estudio retrospectivo y observacional.

Universo de estudio: se incluyeron a los recién nacidos de término que egresaron
del servicio de Neonatologia del Hospital Infantil del Estado de Sonora con
diagnostico de asfixia perinatal severa (CIE 10 P21.0) durante el periodo

comprendido del 1 de enero del 2014 al 31 de diciembre del 2015.

Muestra: se revisaron 42 expedientes de pacientes que cumplieron con los

criterios de inclusion

Variable dependiente:

e Fallarenal

Variable independiente:

e Sexo
e Peso
e Talla

e APGAR alos 5 minutos

e Edad en semanas de gestacion
e Uso profilactico de aminofilina

e Diuresis horaria (oligo/anuria)

e Saturacién por oximetria de pulso
e Otras disfunciones organicas

e Biometria hematica

e Examen general de orina

e Creatinina sérica

e Urea sérica

e Electrolitos séricos (Na, Ky Ca)
e Gasometria

e Tasa de filtrado glomerular

16



Criterios de inclusion

e Recién nacido de término: Edad gestacional entre 37 y 41.6 semanas de
gestacion

e Asfixiado perinatal segun las Guias de Practica Clinica (gasometria de
sangre arterial de cordén umbilical con pH <7.00, puntaje de APGAR < 3 a
los 5 minutos y alteraciones neurolégicas y/o falla organica multiple)

e Uso profilactico de amindfilina

e Nacido en hospital Infantil del Estado de Sonora

Criterios de exclusion:

» Recién nacidos con sindromes dismorficos y/o malformaciones congénitas

mayores

Criterio de eliminacion

* Expediente clinico incompleto

* Fallecimiento antes de las 48 horas de vida extrauterina

Recoleccion de la informacion

La obtencién de los datos se capturé en hoja de calculo de Excel version 2010,

analizando las variables ya descritas previamente.
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ANALISIS ESTADISTICO

Mediante estadistica descriptiva, utilizando medidas de tendencia central,

desviacion estandar, proporcidn, porcentajes.

PRESENTACION DE DATOS:

Mediante el uso de tablas y graficas donde se presentaron los valores de las
variables y sus resultados y correlaciones. Se utilizaron los programas Excel y

Word.
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ASPECTOS ETICOS:

Al ser un estudio retrospectivo observacional en el cual las variables son recogidas
al analizar un expediente clinico, por lo que no existe manipulacién o

procedimientos de riesgo para el recién nacido.

Dado que el trabajo cumple con las normas éticas del Reglamento de la Ley
General de Salud en Materia de Investigacion para la salud y con la declaracion de
Helsinki de 1975 enmendada en 1989 y cddigos y normas internacionales vigentes

de las buenas practicas de la investigacion clinica.

e El progreso de la medicina se basa en la investigacidon que, en ultimo
término, debe incluir estudios en seres humanos. Las poblaciones que
estan subrepresentadas en la investigacidn médica deben tener un acceso
apropiado a la participacién en la investigacion.

e En investigacion médica en seres humanos, el bienestar de la persona que
participa en la investigacion debe tener siempre primacia sobre todos los
otros intereses.

e EIl propdsito principal de la investigacion médica en seres humanos es
comprender las causas, evolucion y efectos de las enfermedades y mejorar
las intervenciones preventivas, diagndsticas y terapéuticas (métodos,
procedimientos y tratamientos). Incluso, las mejores intervenciones actuales
deben ser evaluadas continuamente a través de la investigacion para que
sean seguras, eficaces, efectivas, accesibles y de calidad.

e En la investigacion médica, es deber del médico proteger la vida, la salud,
la dignidad, la integridad, el derecho a la autodeterminacion, la intimidad y
la confidencialidad de la informacion personal de las personas que
participan en investigacion.

De acuerdo al Reglamento de la Ley General de Salud en Materia de Investigacion
para la Salud, este estudio es considerando sin riesgo debido a que es un estudio

observacional.
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RESULTADOS

Se realizé un estudio en donde se administré aminofilina a 42 pacientes con
diagnostico de asfixia perinatal y finalmente observar la funcién renal en estos

pacientes para determinar su utilidad.

Se realiz6 un analisis univariado en donde se encontré un total de 19 Casos del
afo 2014 lo que representa un 45% y 23 casos del 2015 con un total de 54.76%.
Se obtuvo un total de 17 del género femenino lo que representa un total de
40.48%, y 25 del género masculino con un 59.52%; la media de peso al nacer fue
de 3331.9 gramos con un minimo de 2500 y un maximo de 4810, en cuanto a la
distribucion de la talla de los pacientes se obtuvo una media de 51.97 cm con un
minimo de 48 y un maximo de 59. En cuanto a la via de nacimiento 2 casos
presentaron parto eutécico con el 4.8%, 17 presentaban parto distécico con el
40.5% y cesarea con 11 casos lo que representa un total de 26.2%: El apgar que
presentaban los pacientes 1 caso presento un valor de 1 lo que representa un
7.1%, 2 casos con apgar de 2 con un 4 y finalmente con un apgar de 3, 39 casos
con un 92.9%. En cuanto a la semana de gestacion la media de los casos fue de

39.57 con un minimo de 38 y un maximo de 41.1.

Cabe mencionar que la diuresis que presentaban los pacientes a las 48 horas fue

de 2.16, a las 72 horas fue de 2.5 y finalmente a los 5 dias fue de 2.97.

La saturacion de oxigeno que presentaban los pacientes fue de 97.42 con un

minimo de 84 y un maximo de 100.
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La disfuncion organica que presentaban fue neurolégica con 3 casos (7.1%),

cardiovascular 2 casos (4.8%) y pulmonar 5 casos (11.9%).

En cuanto a las alteraciones que presentaban en la biometria hematica 40 la
presentaron normal y 2 presentaron plaquetopenia. L creatinina sérica que
presentaron fue de 0.56, urea sérica 25.88, Na sérico a las 72 horas 137.33,
Gasometria arterial basal fue de 7.4 con un exceso de bases de -17.8, una tasa de

filtrado glomerular de 57.26.

A las 48 horas la gasometria arterial represento 7.4, exceso de bases de -7.8. A
las 72 horas la gasometria arterial fue de 7.36 con un exceso de bases de -3.78.
El valor de la DHL fue de 2008, el potasio sérico fue de 3.97, calcio sérico de 9.2.
En cuanto a las complicaciones que presentaron 1 caso presento distocia de
hombros, 17 casos requirieron Kristeller con un 40%, 2 casos presentaron
bradicardia fetal (4.8%), expulsivo prolongado con 9 casos (21.4%), occipito
posterior 1 caso (2.4%), circular de cordén 2 casos (4.8%) y liquido meconial 1

caso 2.4%.

En cuanto a la clasificacion de Sarnat 10 casos fueron leve (23.8%), moderado 26

casos (61.9%) y severo 5 casos con un (2.4%).

Dentro de las causas de asfixia en un caso se debié a bradicardia fetal, 1 caso
trabajo de parto prolongado, desprendimiento de placenta normoinserta un caso
presento cesarea dificil un caso, producto macrosomico un caso, parto distécico 2
casos (4.8). Del total de casos 9 usaron aminoglucosido lo que representa un

21.4%.

21



DISCUSION

En el hospital Infantil del estado de Sonora durante el afio 2014-2015 se obtuvo un
total de 42 casos con asfixia perinatal. En los cuales se utiliz6 aminofilina
profilactica para reducir el dafio a nivel renal, ya que se ha demostrado la utilidad
de aminofilina como vasoconstrictor preglomerular y dilatacién posglomerular, lo

cual disminuye la tasa de filtrado glomerular.

En esta investigacion cabe mencionar que la utilidad se vio reflejada en la
creatinina sérica ya que muy pocos pacientes presentaron una creatinina mayor
de 1.5.

La mortalidad observada en los pacientes con diagndstico de asfixia perinatal
reportada en México es muy elevada ya que es de 49.4%, de ahi la importancia en
nuestra investigaciéon ya que solo fue de 2.4% ya que solo se presentd un caso. Lo

que demuestra la efectividad del uso de aminofilina.

Es de suma importancia mencionar que las complicaciones observadas fueron
solo en 10 casos lo que apoya la utilidad del uso de aminofilina, ya que la literatura
refiere que las complicaciones observadas en los pacientes con asfixia perinatal

son elevadas.

Nuestra investigacion fue concordante con las publicaciones actuales ya que en
un estudio argentino del 2010 demostraron la utilidad de la aminofilina, pero cabe
mencionar que en nuestra investigacion fue mucho menor la presencia de falla

renal.

Otra concordancia de la disfuncion renal severa ya que posterior al uso de

aminofilina se observd en un 11.7% lo que concuerda con nuestra investigacion.

En cuanto a las alteraciones de laboratorio solo se observé plaquetopenia en 2
pacientes sin ninguna otra alteracion en la biometria hematica lo que se debe de

investigar en futuras investigaciones.
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CONCLUSIONES

En el presente estudio se concluye durante el periodo de estudio se obtuvieron un

total de 42 pacientes con diagnéstico de asfixia perinatal severa.

Por los resultados obtenidos en el presente estudio, es de suma importancia que a
los recién nacidos asfixiados se administre aminofilina como nefroprotector, debido

a que se disminuye bastante el riesgo a presentar disfuncién renal.

Finalmente quedaria plantear cuales pueden ser las lineas futuras de
investigacion; una linea futura inmediata podria ser el estudio en el que se realice

un seguimiento mas prolongado a los pacientes.
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ANEXOS



Tabla 1 Caracteristicas generales de los pacientes con uso de
aminofilina en el Hospital Infantil de Sonora

No. de casos
CARACTERISTICAS N=42 Min-Max
Ao
2014 19 45
2015 23 54.76
Genero
Femenino 17 40.48
Masculino 25 59.52
Peso al nacer (gr) 3331.9 2500-4810
Talla al nacer (cm) 51.97 48-59
Via de nacimiento
Parto eutdcico 2 4.8
Parto distécico 17 40.5
Cesarea 11 26.2
Apgar a los 5 minutos
1 1 2.4
2 2 4.8
3 39 92.9
Edad SDG 39.57 38-41.1
Diuresis a las 48 horas 2.16 46-4.2
Diuresis a las 72 horas 2.5 1.1-9.2
Diuresis a los 5 dias 2.97 1.5-8.3
Saturacion de Oxigeno 97.42 84-100
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Disfunciones organicas

Neurolégica 3 7.1
Cardiovascular 2 4.8
Pulmonar 5 11.9
N= Numero

%=Porcentaje
IC: intervalos de confianza 95%.

Min-Max=Valor minimo y maximo
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Tabla 2 Resultados de laboratorio de los pacientes con uso de
aminofilina de en el Hospital Infantil de Sonora

No. de casos
CARACTERISTICAS N=42 Min-Max
Biometria hematica
Normal 40 95.2
Plaguetopenia 2 4.8
Creatinina sérica 0.56 .2-2.78
Urea sérica 25.88 8- -95
Na sérico a las 72 horas 137.33 117- 147
Gasometria arterial 7.4 7.33-7.47
EB -17.8 (-25.9-4.8)
Tasa de filtrado glomerular 57.26 7.76-126
Gasometria a las 48 horas 7.4 7.33-7.47
EB 48 horas -7.28 (-14.2-3.8)
Gasometria a las 72 horas 7.36 7.29-7.48
EB a las 72 horas -3.78 (-10.9-12.5)
DLH 2008 710-2640
K sérico 3.97 2.6-5.3
Calcio sérico 9.2 7.5-11

N= Numero
%=Porcentaje
IC: intervalos de confianza 95%.  * Media y Desviacidn estandar
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Tabla 3 Caracteristicas generales de los pacientes con uso de
aminofilina en el Hospital Infantil de Sonora

No. de casos
CARACTERISTICAS N=42
Complicacion
Sin 9 21.4
Distocia de hombros 1 24
Kisteller 17 40
Bradicardia fetal 2 4.8
Expulsivo prolongado 9 21.4
Occipito posterior 1 2.4
Circular de corddn 2 4.8
Liqguido meconial 1 2.4
Sarnat
Leve 10 23.8
Moderado 26 61.9
Severo 1 2.4
FOM 5 11.9
Leve 10 23.8
Moderado 26 61.9
Severo 1 2.4
FOM 5 11.9
N= Numero

%=Porcentaje
IC: intervalos de confianza 95%.  * Media y Desviacion estandar
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Tabla 4 Caracteristicas generales de los pacientes con uso de
aminofilina en el Hospital Infantil de Sonora

No. de casos
CARACTERISTICAS N=42
Causa de asfixia
Sin 34 81.0
Bradicardia fetal 1 24
TP prolongado 1 2
DPPN 1 2.38
Cesarea dificil 1 24
Macrosémico 1 24
Parto distécico 2 4.8
DP 1 24
Uso de aminoglucosido 9 21.4

N= Numero
%=Porcentaje
IC: intervalos de confianza 95%.
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