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AFECCION PULMONAR INTERSTICIAL EN NINQS: MORTALIDAL
INTRODUCE TON

La afeccidn  pulmonar intersticial se refiere a un grupo
hetercgénec de enfermedades caracterizadas por inflamacién del
intersticic pulmonar (paredes alveclares ¥ tejidaos
perialveolares)., Uriginalmente el concepto de enfermedad pulmconar
intersticial se aplicé a trastornas can ~inflamacién
principalmente del intersticic pulmconar caracterizado peov
enarosamientca del semtum alveolar (4). Zin embargo la patologia
de la enfermedad pulmonar intersticial no se limita al
intersticico alveclar si no aue también involucra a las células
alvealares epiteliales v endoteliales (3). Anatomicamentis el
intersticia alveclar se encuentra delimitade par el epitelia
alvealar vy 1la membrana basal endotelial v normalmente contienen
componentes de tejideo conectiva, células mesenauimatosas v
células inflamatorias {(monocites. macrdfagos v linfaocitas) (&),

Se presume que 1a patogaénesis de la enfermedad pulmcnar
intersticial en niflos es igual aue en =1 adulto. es decir une
alvealitis (respuesta inflamatoria en los componentes epiteliales
y endoteliales de la pared alvealar) caomo resultade de un  dafio
inicial «aque pueds proaresar hacia la alteracidén de estructuras
alveclares vy pérdida de alqunas unidades funcionales alvecle-
capilares. La alveclitis se asccia a una respuesta variable de
células inflamatorias v efectoras inmunes (). El enagrosamiento
de la pared alveclar puede estar dado por 1las células

inflamatorias v/o fibrosis. La respuesta inflamatoria involuecra



nce solo | las paredes alveolares sinc tamhién las paredes de las
vias aéreas de pequefic calibre v a veces las pequeffas arterias v
venas, Esta alveolitis puede merpetuarse debido al reclutamiento
de cdlulas inflamateorias de la circulacidn hacia el intersticio
pulmonar. La alteracifém de las estructuras alveoaares puede dar
lugar a un sin ndmero de respuestas histolégicas econ  grados
variables de fibrosis intersticial. actividad inflamatoria con
diferentes respuestas clinicas al tratamienta, al igual que al
prondstica (10D,
)

e desconocen actualmeﬁte los factores que determinan el inicio.
mantenimiente ¥ progresidn de la fibreogénssis pulmomnar. ya Que
alaunos evolucionan raridamente hacia la fibrosis sulmonar v
mucrte. mientras aque atros pueden permanecer estables durante
affos o incluso involucionan en muy raras ocasicnes (4. 13D,
Caracteristicamente 1la enfermedad es lentamente progresiva e
inhabilitante siende €l arrestc permanente y completc de 1la
proaresidn pocc usual. La hipertensidn pulmenar v 1a falla
ventricular devecha ocurreﬁ tarde en la evalucidn de la
enfermedad. La mavoria de los nifias fallecen en  insuficiencia
respiratoria. sienda el evento final generalmente precipitada por
un cuadro infeccicsa agregadoe. En  adultos, el promedia de
sobrevida desde el inicic de la sintomatcloalfa 2s mencos de & afics
(15). En niffcs noa existen publicacicones en la 1literatura

internacicnal relaciconadas a mertalidad asociadsa 2 esta

enfermedad.



Easandonas en este hechoa decidimos llevar a cabo el eresente
estudio con el fin de identificar factores de riesac v/o
pronfdstica aue podrian conducir a mejores normas preventivas v/co
terap@uticas v al mismo tiempo aportar concocimientos en  este
campo pPoca estudiade de la afeccién intersticial pulmonar en

nifics.



AFECCION PULMONAR INTERSTICIAL EN NINQS: MORTALIDAD
MATERIAL Y METODOS:

Se revisaron los expedientes de 44 pacientes con afeccidén
pulmonar intersticial confirmada por biopsia pulmonar a cielo
abierto «que ingresaron al Instituto Nacional de Pediatrfa desde
Noviembre de 1971 a Mayo de 1990, en los que se conociera su

evolucién a la fecha, es decir si habian o no sobrevivido.

De estos se recabaron los siguientes datos generales: edad, sexo,
porcentila de peso y talla a su ingreso, tiempo de evolucidn en
meses, edad de inicioc de la sintomatolagia, historia de ataopia
persaonal y familiar, antecedentes de prematurez, antecedente de
exposicién a oxigeno en la etapa neconatal asi como de inhalacidén
de particulas orginicas investigando especificamente exposicidn a
guano de paloma, Actinomyces termofflicos, Asperqgillus fumigatus;
antecedente de inhalacién de particulas inorgdnicas invsstiganda
especificamente exposic;én a sales de zinc (pléstico), Di-
isocianato de Toluena (pldstico de poliuretana), Silice, Asbesto
(mineria) y pinturas; antecedente de inhalacidén de gases, humes
especificamente exposicién a dcide nitrico, 4dcido sulfdrico,
diéxida de nitrdgena; historia de broncoaspiracién cordnica,
antecedente de convivencia con aves especificamente palomas,
loros, cotorros o polloss antecedente de tratamiento con
quimicoterapia especificamente con Bleomicina, Busulfan, BCNU,
CCNU, Metrotexate o Ciclofosfamida: antecedente de radioterapia a

toras, ingesta de fdrmacos como furadantina, dcido  acetil



salicilico o cromoglicatc 'de sodio. Con respecto al cuadro
‘clinico ' se investigé: " historia de dificultad respiratoria vy su
intensidad, historia -de . insuficiencia cardiica, sibilancias,

hemoptisis © hipocratismo digital. Ademds se recabaron datos

correspondientes a la imagen en la radiografia de torax
especificamente sobre imdgenes normales, patrén line=ar,
reticular, nodular, en "vidric despulido", en "panal de abeja” o

reticulo-nodular; se investigé scbre gasometiria arterial buscando
datos de normalidad o de alteraciones especificas como hipoxemia
sin hipercarbia y sin acidosis, hipoxemia con hipercarbia vy sin
acidosis, hipoxemia con hipercarbia y con acidosis, alcalosis
respiratoria, ademds se recabaran datos sobre rvrealizacidn de
espirometrias y en caso de haberse realizade si e1 patrdan
obtenido fue obstructivo, restrictive o mixto; de medicina
nuclear se investigd& sobre realizacién de gammagrama pulmonar
perfuscoric vy en casc de haberse realizado si el patrén obtenido
fue normal con alguna evidencia de hipoperfusién al igual que
sobre gammagrama pulmonar con Galio 67 que igualmente en caso de
haberse realizado se investigé sobre la presencia o no de
captacidén; se recabaron datces de lavado broncoalveolar obtenideo
mediante broncoscopia investigindose 1a citologfa predominante
{neutrafilos, linfocitos, macvéfagos alveolares, monocitaos,
hemosiderdfagas, lipdfages, bdsqueda de virus, bacterias, hongos,
bdcileo acido alcohol resistente, pardsitos y cultivo de secrecidn
bronquial o del 1lavado broncoalveclar; a continuacidn se
recabaron datos de estudios serolégicos especificamente titulas

de anticuerpos precipitantes para aves, autoanticuerpos y de ser



pésitivos cuales (AAN - Anti-DNA, Anti-RNA, Anti-ENA, Anti-Sm,
Anti—-RNP, anti-Ra, Anti-membrana basal)s; titulos de
vcfioglobulinas, fijacién de complemente, complemento, 1g9G. IgM,
IgA :é igE. Se recabaron datos de laboratorio como niveles de
hemogiobina, leucacitos, weosinofilos y linfacitos en  sangre

periférica. A continuacién se recabaron datos sobre existencia de

enfermedades asociadas iniciando con alérgicas como asma,
dermatitis atdpica, rinitis alérgica, alérgia a alimentes o
medicamentcs, luego enfermedades del tejido conectivo como lupus

eritematoso sistémico, dermatomicsitis, esclerodermia, enfermedad
mixta del tejido conectivo, artritis reumatcide juvenil,
posteriormente sabre existencia de enfermedades renales,
neoplisicas malignas o infecciones sistémicas severas. En cuanto
a la biopsia pulmonar se recabaron dates para clasificar como
neumcnitis intersticial intrinseca, neumonitis intersticial
extrinseca, neumonitis intersticial no determinada u otras como
hemosiderosis, proteinosis; ademds se recabaron datos sobre el
patron histaopatoldgica predominante en la biopsia como
inflamatorio o fibrético. Con respecto al +tratamiento se
recabaron datos sabre el hecho de haber sustrafdo al paciente del
medic ambiente, haberlo tratado con asteroides o con

inmunosupresores.

La informacid&n recabada en el presente protocolo, se recoleété en
formas disefadas ex—profesoc. La captura de dicha informacién en
cintas magnéticas, fue realizado por 1la Subdireccién de
Informidtica, D.I.F. Para ello se utilizé el paquete de programas

de cémputo denominados "Biomedical Computer Programs, D-Series"



(BMDP) , (16) elaborado en la Universidad de California, propor-—

cionados por la Suhdireccidin arriba citada.

Se realizaron estadisticas descriptivas, obtencidan de medidas de
tendencia central y de dispersién, asi como la representacidn
grifica de la informacion de las variables estudiadas. Respecto a
la estadistica inferencial, se realizaron de diversas técnicas
estadfsliicas, en funcidén de 1la escala de medicién de 1las
variables involucradas. Lo anterior con el fin de investigar 1a
presencia de diferencias significativas en las asoci;ciones a
investigar. En el casa de.variab]es categéricas se realizé prueba
de Ji—Cuadrada. 5Si el tamafic de muestira asi lo amerild en tablas
de dos por dos, prueba exacta de Fisher. En las wvariables
continuas se rvealizéd Prueba F & Andlisis de wvarianza con  un

criterio de clasificacién para la contrastacidn de dos muestras.



AFECCION PULMONAR INTERSTICIAL EN NINOS:MORTALIDAD

RESULTADOS:

Se revisaron 44 expedientes clinicos que cumplieron con los
criterios de selecci&n del estudic. En el cuadro 1 se musstra que
al contrastar los datos generales de los pacientes (edad, sexo,
porcentilas a8 su ingresc de peso y talla) con vrespecto a
mortalidad, no se encontraron diferencias significativas entre
las 22 que fallecieron y los 22 que sobrevivieron. Cabe hacer
notar con respecto a 1la edad, que los pacientes que
sabrevivieron, 2 de ellos tenfian menos de 2 affos y de leos que
fallecieron, S tenian menos de 2 affos. Existiéd una mayor
proporcién de pacientes del sexo femening, asi como una mayor
proparcidén de pacientes qua 3 su ingreso estaban por debaijoc de la
porcentila 3 tanto de peso comao en talla.

En el cuadro 2 al contrastar 1a evolucidn en meses con respecto a
mortalidad se muestra que los pacientes que fallecieron tenifan
significativamente menos tiempo de evolucién, en cambhioc la edad
de inicio de la sintomatologia fue similar en ambos grupos.

En los pacientes en los que fue posible encontrar la informacidn
sabre atopia familiar se encontréd el antecedente en 3 de 13 de
1os Qque sobrevivieron y en 1 de 19 de 10s que fallecieran. E1

antecedente de atopia personal se detecté en 2 de 13 de los «que

sabrevivieron vy en 2 de los 12 de 1los que fallecieron, sin
encontrarse diferencia significativa en ninguna de las 2
variables.

Unicamente 1 paciente de 1los que sobrevivieron presentd

antecedente de prematurez. Se obtuvo el antecedente de exposiciégn



a oxigéno, en etapa neonatal en un solo paciente, mismo Qque
fallecid. lLa exposicién a guanoc de paloma fue la dnica particula
;orgédnica identificada y unicamente 2 de los fallecidos tuvieron
este  antecedente positiva. De las particulas inorgénicas, la
dnica identificada en 1 paciente que sobrevivié estuvo dada por
sales de =zinc (pldstico), No se encontraron antecedentes de
inhalacidén de gases, humo en ningunc de los casos. La investiga-
cién sobre convivencia con aves mostré unicamente convivencia cen
palomas en 8 de los pacientes gue sobrevivieron vy 2 de los «que
fallecieron.

Con respecto a bronccaspiracién crénica cabe sefialar que I de 22
de 1los que sobrevivieron y S de 22 de 1los que fallecieron
tuvieron este antecedente positivo, sin que se detectaran
diferencias estadisticas.

De 1las diferentes modalidades quimioterapéuticas investigadas
unicamente se documentd, Ciclofasfamida, Bleomicina en 3 pacien-—
tes que sobrevivieron y 7 que fallecieron. Unicamente se abtuvo

hml

el antecedente de radioterapia a tdrax en 2 pacientes y ambos

n

fallecie=ran. Die los fé&rmacos investigados, unicamente se
documentd en 1 paciente que sabrevivié =1 antecedente de ingesta
de dcido acetil salicilico.

En el cuadro 2 se presenta la contrastacidén de datos clinicas de
los pacientes (disnea severa, insuficiencia cardiaca,
sibilancias, hemoptisis, hipocratisme digital) con respectoc a
mortalidad, destacando que todos los pacientes manifestaron
disnea siendo esta moderada en = de 21 de los que sobrevivieron y

en 2 de 20 de los que fallecieron y en el resio fue severa. De



los queycgrsarbn'céh insuficiénéiéféardiaca;'“4f565r§0i§iér§n Y 6.
fallecieron.. e e
Todas las radiograffas  de liﬁrak :hdéfr'r brhdr éiidad;7 Las
déécfipcidnes mds frecuentes fueron “kéifcgibfﬁbéﬁiérh en 8 de
iosk 22 que sobrevivieron vy en &6 de ios 22 - que 'fallecieron e
"intersticial" en ? de los 22 que sobrevivieron y 1% de 1los 22
que fallecieron.

La alteracién gasométrica mis comdn fue hipoxemia sin hipercarbia
o acidosis presentdndose en 6 de los 18 que sobrevivieron vy en &
de los 20 que fallecieron. Predominé el patrdén restrictivo en las
espirometrias, encontrdndose en 7 de 10 de los que sobrevivieron
y en 2 de & de los que fallecieron.

Al contrasiar los hallazgos de gammagrama pulmonar perfusorio con
respectio @ mortalidad, se encontré perfusién normal en 3 de 11 de
los que scbrevivieran y en 3 de S de las que fallecieran,
encontrandose diversas células en los restantles, sin predominio
de ninguna de ellas. EI1 gammagrama pulmonar con Galio 47 se 1le
realizé a 1 paciente siendo el resultado positivae y encontrdndose
21 paciente entre los qus scbrevivieran.

lLa citologia en lavado broncoalveolar al ser contrastada con
respecte a mortalidad, mostréd células epiteliales en 3 de 11 de
los qQue sobrevivieraon y en 38 de S de los que fallecieron, encon-—
trandose diversas células en los restantes, sin predominic  de
ninguna de ellas. En cuanto a la bdsqueda de wvirus, bacterias,
hongos, bacilo dcido alcohal rvesistente (BAAR) y pardsitas al ser

contrastada con respecto a mortalidad mostrd que en 12 de 14 de

laos - que scbrevivieron y en 14 de 15 de los que fallecieron no se



detecté ,ningqno de estos agentes. En los que sobrevivieron se
enqontré Candida albicans en 1 y bacilo acido alcohol resistente
en ‘otro,” adem&s se encontré Pnéumocystis carinii en 1 de los que
falleciéron. En cuanto a cultivos de secrecién bronquial y/o de
lavado " broncoalveolar al ser contrastado con respecto a mortali-
dad se encontraron’ cultivos negativos en 7 de 16 de 1los que
sobrevivieron ¥ en 11 de ;7 de los que falleciercon, encontrandose
diversos agentes en los restantes, sin predominic de alguno de
ellos.

En el cuadro 4 se presenta la contrastacién de 1los estudios
serolégicos {(Ac precipitantes Ag aviaric, Auto-Ac, cricglobuli-
nas, fijacién de complemento, complemento sérico, 1gG, IgM, IgA)
con respecto a mortalidad. Cabe seffalar comeo hallazgo significa-
tive las diferencias 2n los valorss de IgG.

Al contrastar indices hematolégicos (hemoglobina, leucocitos,
eosiné&filos, linfocitas) con respecto a mortalidad se encontrd
que 11 de 22 de los que schrevivieron y 17 de 22 de 1los que
fallecieron tenfan hemoglobina normal: 6 de 22 de laes
socbrevivientes v 2 de 22 de los que fallecieron tenfan anemia; &
de 22 de los sobrevivientes y 3 de 22 de 1los que fallecieron
tenfan policitemia. Con respecto a leucocitos 10 de 21 de los que
sabrevivieron y 12 de 22 de los que fallecieron tenian leucocitos
normaless; & de 21 de los que vivieron y 4 de 22 de  las que
fallecieron tenian leucopenia. Se mostrd eosincofilos normales en
12 de 22 de lous que sobrevivieron y en los 22 que fallecieron. De
los sobrevivientes, 4 de 22 presentaron eocsinofilia. Se encontrd
linfecitos normales en 146 de 22 de los que sobrevivieron vy 17 de

22 de los que fallecierons; linfocitosis en S de 22 que



spbkevivieron y 3 de 22 de los que fallecieron: linfopenia en 1
‘de 22 de los que sobrevivieron y 3 de 22 de los que fallecieron.
En el cuadro S5 se presenta la contrastacién de enfermedades
asociadas (infecciones sistémicas severas, necplésicas malignas,
alérgicas, del tejido cansctivo, renal) con respecto a martalidad
enconirédndase diferencias significativas en la primera de dichas
entidades nosolégicas. Al contrastarse la informacidn sobre 1a
biopsia epulmonar {(clasificacién etiolégica, palrdén histopatolé—
gico) con respecto a mortalidad, se encontré que 8 de 22 de los
que sobrevivieraon y & de 22 de los gque fallecieron se clasifica-~
ron como intrinsecos: & de 22 de los que sobrevivieron y 4 de 22
de los que fallecieron se clasificaron como extrinsecos, encon-
trandase diversas 2ticlogias en los restantes, sin =21 predominio
de ninguna de ellas. En cuanto al patrdn histopatoldgice 13 de
21 de los que scobrevivieron y 14 de 22 de los que fallecieran
tenian patrdén inflamatorice; S de 21 de las que sobrevivieron y 7
de 22 de los que fallecieroﬁ tenfan patrdén fibrético; 3 de 21 de
las que sobrevivieron y 1 de 22 de los que fallecieron tenian
patrdn mixto.

Finalmente, en el cuadro & se presenta la contrastacién de
modalidades terapéuticas (sustiracecidén del medic ambiente,
esteroides, inmunosuprescres) con  respscto a mortalidad, sin

detectarse diferencias significativas.



DISCUSION

La muestra corresponde a un grupc seleccionadoe de pacientes en un
hospital de tercer nivel en la ciudad de México, Distrito
Federal.

Presentaron mayor indice de mortalidad los pacientes menores de 2
afjos, del sexo femenino, asf{ como con peso vy talla por debajo de
la porcentila 3. En adultes algunos paré&metros que se han
ascciado a buena respuesta al tratamiento y a3 una mayor sobrevida
son edad Jjoven y sexo femenino lo cual contrasta con nuestros
hallazgos. En parte podriamos explicar estos hallazgos en vista
de haber existido una mavor proporcién de pacientes del sexo
femenino, asi como una mayor proporcidn de pacientes que a su
ingreso estaban por debajo de la porcentila 3 tanto en pesoc como
en talla.

Los pacientes «que fallecieron tenfan significativamente menos
tiempo de evolucidn, lc cual habla de progreso régpido y fatl a
corot plazo, mientras que la edad de inicio de 1la sintomatologia
fue similar en ambos grupos. Los datos correspondientes a las
antecedentes de atopia, prematurez, exposicién a oxfigeno no
permiten que se hagan asociarciones con respecto a mortalaidad. E1
heche de «que los que canvivieron con palomas expuestos a guano
presentaron menor Indice de mortalidad puede interpretarse como
que este factor desencadenante d& una forma m&s benigna de 1a
enfermadad. Debido a que la informacidén se obtuve retrospectiva-
mente es imposible averiguar la informacién de exposicién a

particulas indrganicas, inhalacién de gases, humas.



Aquellos pacientes con antecedente de broncoaspiracién crénica,

tratamiento con quimioterapia (ciclofosfamide, bleomicina) vy
radioterapia a térax cursaron con mayor mortalidad. La
broncoaspiracién erénica predispone a infecciones agregadas

frecuentes. la quimio y radicterapia deprimen las defensas del
hdesped haciendoloc mas susceptible a las complicaciones
infecciosas.

De 1los datos clinicos resaltan la disnea severa e insuficiencia
cardfaca asociadas a mavor mortalidad. Aquellos casos fatales
ripidamente progresivas no dan oportunidad a desarrollar signos
de cronicidad come sibilancias, hemoptisis o hipocratismo
digital.

La radiologfa del térax, las pruebas funcionales respiratorias,
los estudios de medicina nuclear y 1los andlisis del lavada
broncoalveolar (citologia, cultivos) no aportan informacidn
significativa con respecto a mortalidad.

En la serologfa se encontraron diferencias significativas en 1los
valores de 1IgG de ambos 9rupos. $Sin embargo, dadc que estos
valores varian con la edad no es posible establecer asociaciones
con respecto a mortalidad en base a cifras aisladas.

e los Indices hematoldgicos el mds importante fue 1a presencia
de linfopenia con respecto a mayor mortalidad. Esto concuerda con
el estado de menor capacidad inmune de defensa de estos
pacientes.

De 1las enfermedades investigadas la que resulté asociada de
manera significativa a mayor mortalidad fue 1la infeccidén

sistémica severa.

ESYA TESKE M IIBE
SALIR BE LA DILIGTECA



El patrén historpatolégico inflamatorio de la biopsia se asociéd a
mayor mortalidad. Esto no concuerda con los factores de buen
prondstico seffalados en los estudios llevados a cabo en adultos vy
amerita m&s estudio. No se encontré una esxplicacién para este
hallazgo.

La descripcién histopatolégica v las modalidades terapéuticas
revisadas no permiten establecer asociaciones con respecto a

mortalidad.
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CUADRO 1

VIvVos MUERTOS PEA. EXACTA
n=22 n=22 DE FISHER: p
EDAD > DE & ANOS 12 11 >0.05
SEXO FEMENINO 11 14 >0.05
PESC DEEAJO DE
PORCENTILA 3 i4 i2 >0.05
TALLA DEEFAJC DE
PORCENTILA 3 e + 9 ¥ >0.05

+ 4 Casos se desconoce la informacién

# 9 Casos se desconoce la informacién



EVOLUCION X
MESES D.E.
EDAD DE INICIO X
SINTOMATOLOGIA D.E.

CUADRO 2

Vivos

1.573
2.72
6.00

3.68

MUERTOS

0.25
0.45
&.20
S.82

(g.1. = 1.42)

0.03



CUADRO 3

vivos MUERTOS PEA. EXACTA
n=22 n=22 DE FISHER: p
DISNEA SEVERA 18% 20 0.68
INSUFICIENCIA FOSITIVA 4 & 0.72
CARDIACA
SIBILANCIAS POSITIVA & (o} 0.02
HEMOPTISIS FPOSTITIVA 4 o G.10
HIPOCRATISMO
DIGITAL PQSITIVOD 7 1 0.05

®# 1 Casc se desconoce la informacidn



CUADRQC 4

Vivos
Ac PRECIPITANTES POSITIVO 4/14
A AVIARIO
CRIOGLOBULINAS POSITIVO 9/12
FIJACION POSITIVO 4/8
COMPLEMENTO
COMPLEMENTO POSITIVO 6/13
SERICO
AUTOANTICUERPOS NEGATIVO 9/14
VIvVOS MUERTOS
1gG X 2142.89 1287
D.E. V4,249 502.98
IgM X 314 219
D.E, 79.13 84.0
IgA X 243,323 169.20

D.E. 138.75 71.25

MUERTOS
3/5 >0.05
7/7 >0.05
576 >0.05
4/3 ‘>0.05
4/Q >0.05
F
(g9.1. = 1.12)

(g.1l. = 1.12)

4,44

(g.1. = 1.12)

1.25

0.28



CUADRO 5

VIvos MUERTOS PBA. EXACTA

n=22 n=22 DE FISHER: p
ENFERMEDADES ASQCIADAS
INFECCIOSAS SISTEMICA 1 4 0.0001
SEVERA
NEOPLASICA MALIGNA 3 ° . 0.08
ALERGICA ALERGIA A 1= 2 »0.05
ALIMENTOS ) :
TEJIDO L.E.S. A.R.J. . 3 a4 : '_;' >0.05
CONECTIVO OTRAS
RENAL POSITIVA 3 3 >0.05

# 1 Caso se desconoce 1a informacidn



CUADRO &

VIVOS
n=22
AMEIENTE SUSTRACCION 7
ESTERQIDES S1 20

INMUNOSUPRESORES SI 5

MUERTOS P
n=22

4 >0.05
20 . 20.05
3 >0.05

PEA. EXACTA
DE FISHER: p

>0.05
>0.05

>0.00
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