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TESIS Gl
RESUMEN FALLA DE el ?’Ij

Objetivo: Conocer la respuesta clinica en nifios menores de 1 afo con reflujo

gastroesofagico patolégico (RGE) tratados con omeprazol magnésico dispersable
(OMD) a dos diferentes dosis.

Disefio: Estudio clinico, prbspéctivo, longitudinal, comparativo y experimental.
Ubicacién y fecha: Servicio 'de Gastroenterologia y Nutricién, Instituto
Nacional de Pediatria, entre junio del 2001 y octubre del 2002.

Método: 50 nifios de 1 a’' 11 meses de edad, con manifestaciones clinicas de
RGE y determinacion intraesofiagica continua del pH de 24 hs positiva de
acuerdo con los criterios de Boyle para RGE patolégico. Se asignaron los
pacientes aleatoriamente para recibir omeprazol magnésico dispersable (OMD)
en una sola dosis durante 4 semanas; Grupo 1, 25 nlﬁos con 0.5 mg/kg/dia y
Grupo 11, 25 nifios con 1.5 mg/kg/dia. A los padres o tutv.:n'es se les entregé un
diario para el registro de los sintomas de regurgitacién, vomito, e irritabilidad.
Los pacientes fueron evaluados cada 15 dias. Al inicio del estudio ¥y a las cuatro
semanas se les realizaron biometria hematica, pruebas de funcién hepatica y
renal para evaluar la seguridad y/o efectos indeseables del medicamento. Con
respecto al analisis estadistico, como variable explicativa fungi6é la pertenencia
a grupo, (dosis recibida). Se describié la informacién mediante medidas de
tendencia central y de dispersion. Se aplicé la prueba de Wilcoxon para

contrastar muestras dependientes, es decir las diferencias observadas entre el
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momento iniciél,vs. éi:ﬁnal; éumdo 1a contrastacién fue entre grupos se utilizd
la pruéba. de Mannf\).\':i*l.i&éy. Todas las pruebas fueron de dos colas con a=0.05.
Resultndlos:rEn’ el émpd I,  22 pacientes completaron el estudio y en el Grupo
11, 21;rTr¢$ paéjieh'teé en cada grupo abandonaron el estudio y un paciente del
Grupo 11 se fue A'resi‘dirral' interior de la Republica. La mediana de edad del
Grupo I fue ae 2.63 meses, con un rango entre uno y ocho meses; en el Grupo
I de 2.95 meses con un rango entre uno y siete meses. En ambos grupos los
aspectos clinicos mejoraron de forma estadisticamente significativa al igual que
se normalizaron los valores de la determinacion intraesofagica continua del pH
durante 24 hs (DIECpH). No se presentaron alteraciones en las pruebas
bioquimicas ni se presentaron eventos adversos atribuibles al OMD.

Discusién. ELL OMD es eficaz ¥ seguro para el manejo de nifios menores de un
afio de edad con RGE patolégico tanto a la dosis de 0.5 como de 1.5 mgs al
cabo de cuatro semanas de tratamiento. Se observé tanto mejoria clinica como
mejoria de la determinacidén intraesofagica continua del pH de 24 hs.

Palabras clave: Reflujo gastroesofagico, omeprazol, determinacién

intraesofagica continua del pH durante 24 hs.




ABSTRACT

Aim: To compare the clinical response in children less than onc year of age
with GER treated with omeprazole magnesium with two different doses for one
month.

Design: prospective, longitudinal. comparative and experimental study.

Setting and date: Gastroenterology and Nutrition Department, from June 2001
to October, 2002.

Method: 50 children from 1 to 11 months of age, with GER documented by 24
hs intraesophageal pH monitoring test before and after treatment were
randomized in two groups treated with omeprazole for four weeks, Group I, 25
children with 0.5 mg/kg/day and Group 1I, 25 children with 1.5 mg/kg/day.
Vomit, regurgitation and irritability were registered daily in a diary by parents
or tutor. Patients were evaluated cvery 15 days. Before and after treatment liver
functions test, CBC , glucosc, urea, creatrinine, urinalysis and electrolytes were
done. For the statistical analysis, as explanatory variable, two groups were
formed according to the dose. The information was described by means of
central tendency and dispersion measurements. Wilcoxon test was used to
compare dependent samples, that is to say, the results observed betwen the
initial vs the final moment; when the results of both groups were compared,
Mann-Whitney test was used. All tests were two-tailed with a=0.05.

Results: In Group I, 22 patients completed the study, and 21 patients in Group
1. Three patients in cach group abandoned the study and one patient of Group
II moved out of the cily. Median age of the Group I was of 2.63 months with a
range between 1 to 8 months; in Group II it was 2.95 months, with a range
between 1 to 7 months. In both groups clinical symptoms improved at one
month after treatment, this was statistically significant. The same was observed
in the intraesophageal pH monitoring test. There were no changes in liver
function test, urianalysis, CBC, glucose, urea, nor creatinine, and no clinical

adverse reaction was detected.
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Discussion. Omeprazo!e is effecnve and safe treatmenc in children less than
one-year-old with GER iwith both doses of treatment 0.5 or 1.5 mg/kg/day after
four weeks. There were no sxgnlﬁcant dlﬁ‘erences between both groups.

Words key. Gastroesophagea.l reﬂux, omeprazole, 24 ‘hs intraesophageal pH
monitoring test." :




INTRODUCCION

El reflujo gastroesofagico (RGE) en los nifios puede presentarse en forma
fisiolégica, pero también puede tornarse en patologicol. En este ultimo caso,
pueden presentarse entre 5 y 10% de  complicaciones tales como esof‘agit.is,'
estenosis, detencién de crecimie_nt?w, tasi cox;no manifestaciones e;\étra
intestinales tales como asma bronq:_\ial y . neumonia23. El “ésténdér de'oro"
para el diagnéstico diferencial entre RGE patologico y - fis*nologlco es ' la
determinacién intraesoféagica conunua del pH durante 24 horas (DlECpH)‘

El tratamiento de un .nifio coﬁ RGE 1ncluyc desde medndas genera.les
tales como la correcta extraccion del aire. deglutido,: la poslcxon, el -manejo
nutricional adecuado, hasta el uso de dxferentes medxcamentos v cuando éstos
fallan el tratamiento quirargicos. Para su tratarruento farrnacologlco se emplean
inhibidores de la bomba de protones que dxsmlnuyen la produccion de acido
gastrico bloqueando la fase final de su. produccxou en las células parietalesS.

Uno de ellos es el omeprazol magnesmo dxspersable (OMD), cuya dosis

recomendada en nifios va de 0.3 a 3 3 rng/kg/ 17 Como se puede apreciar en

el Cuadro 1, se ha utilizado en nifno: mayores aiu ano, sin que se hayan
reportado efectos adversos.

El objetivo de este estudlo fu 'comparar el efecto del omeprazol

1ferentes dosls de 05 mg/kg/dla vs.’ 1.5

magnésico dispersable a dos~
mg/kg/dia en las manifestac'ionyes chnxcas de nifios menores de 1 asfio con

reflujo gastroesofagico patolégico.




METODO

Se realizé6 un estudio prospectivo, Iongitudinal comparativo y
experimentall® para comparar el .. efecto chruco del omeprazol magnésico
dispersable en una sola toma cada 24 hs por a semanas a dosxs de 0.5 vs. 1.5

mg/kg/dia.

Se seleccxonaron'so nxnos con edades comprendxdas entre" 1 a 1 1 meses,

nxo del 2001

que acudxeron al e Gastroenterolog'la y Nutnc1on ent

¥ octubre \del 2002 con sosp cha dlagnostxca de reﬂu_|o gastroesofaglco (RGE),

como pato g:co medlante DlECp

el cual fue conf‘x-rn
posxuvos de Boyl
estudio. .

Se e*(cluyeron aquellos

alteracxones del sxstema nervxoso centra

historia clinica completa, pero: para rne

edad, género, peso, talla, numero de vorrutos, regurgxtacxones, u-nfabllxdad y

cantidad de alimento mgendo. As1 mismo, se les solicito que llevaran un

registro diario de los sxntomas, de la cantxdad de alimento ingerido ya que no se
6




hizo ninguna modificacién a su dieta original y que se ‘comprometieran a acudir
a citas de control.

Se asignaron los pacxentcs en, forrna aleatona para rembu‘ omeprazol

T 4 semanas. Grupo 1, 0.5

magnésico dispersable en una dOSlS cada 24
mg/kg/dia; Grupo II, 1.5 mg/kg/dla. : ada pac:ente se  le. realizaron
mediciones basales de la detéﬁ-ninﬁ n mtraesofaglca del pH continua
{DIECpPH) y gastrica, simulténeamen;:e durante 24 horas, mediante sonda con
doble sensor de cristales de a_ntxmornoy eéuipo Diggitraper®. Se comprobd
mediante radiografia de térax que el sel;lrys‘or esofagico estuviera a 2.5 cm de la
union eséfago gastrica y el gastrico a nivel de la curvatura mayor.

Se determind en cada paciente creatinina y nitrégeno ureico, alanino-
aminotransferasa (ALT), aspartato-aminotransferasa (AST)}, bilirmrubina total,
bilirrubinas directa e indirecta, sodio, potasio, cloro, y biometria hemaitica
completa. A las 4 semanas de manecjo se repitieron ambas determinaciones de
pH antes mencionadas y se volvieron a efectuar las pruebas bioquimicas. Los
pacientes fueron valorados cada 15 dias, verificando el llenado del diario y el
consumo del medicamento entregado.

La informacion recabada se recolectd en formas diseriadas ex profeso. La
captura de dicha informacion se realizé mediante Excel®. Para el analisis
estadistico se utilizé el paquete de programas de computo Biomedical Computer
Programs, D-Series (BMDP) (Versién 7). La asignacién aleatoria fue realizada por
el laboratorio. Para cada uno de los grupos a comparar, la informacién se
representéd grafica y numeéricamente, esto ultimo mediante la realizacién de
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estadisticas descriptivas, tales como medidas de téndencia central y de
dispersidn. Respecto a la estadistica inferencial, se realizaron diversas técnicas
estadisticas, en funcién de la escala de medicidn de las variables involucradas,
a fin de investigar la presencia de diferencias significativas entre las
asociaciones a investigar.

Como variable explicativa fungié la pertenencia a grupo, {dosis recibida).
Para contrastar muestras dependientes, es decir los resultados obtenidos en el
momento inicial vs. los del final dentro de cada grupo (muestras dependientes)
se aplicé la prueba de Wilcoxon. Para investigar la presencia de diferencias
entre grupos se utilizé la prueba de Mann-Whitney. Todas las pruebas fueron
de dos colas con a=0.05. ‘

La filosofia seguida en el analisis estadistico fue la de contrastar las
variables basales del estudio para valorar la validez interna. Como ‘los grupos
fueron comparables entre si, se procedio a investigar la presencia de diferéncias -
significativas en los resultados obtenidos entre los grupos de lés variables de
interés primario, de las explicativas, asi como de aquéllas qué @iden la
presencia de efectos adversos. Finalmente se procedié a. contrastar los

resultados observadas en los dos grupos.
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RESULTADOS

En el Grupo I, 22 pacientes completaron el estudio y en el Grupo II, 21.
Se eliminaron tres niﬁoé de cada grupo por no acudir a citas control y un
paciente del Grupo 1l se retiré voluntariamente por cambio de domicilio al
interior de la Republica. 16 éacientes del Grupo I y 15 del Grupo 11 fugran de
género masculino, sin  detectarse diferencias significativas é:_*yn.re“ ambas

proporciones.

Las caracteristicas chnlcas basales de a.mbos g‘rupos se muestran en el

Cuadro 2. No se detectaron d1ferenc1as sngrnfcauvas entre ellos. . f

En los Cuadro 3 y 4, se muestran las comparacxones basales Vs, ﬁnales
de las manifestaciones chnlcas y de la deterrmnacxon connnua durante’ 24 hs
del pH intraesofagico y gast_nco de pacientes - con omeprazol magnesnco
dispersable a 0.5 mg/kg/dia y a ‘1.5 mg/kg/dxa, respect.\vamente.,En .ambos -

grupos los aspectos clinicos me_;oraron de forma estadxsucarnente slg‘rnﬁcanva

al igual que se normalizaron los valores de DIECpH. Respecto a_l pH gastnco,v
el Grupo I, solamente se detectd sxgruf'cancxa en el caso del pH gé.s

(p=0.02).

En los Cuadros 4 y S, se pueden apreciar las contrasl:ac:ones entre los R

resultados obtenidos de los examenes de laboratorio basales y a: las cuatro
semanas, para los Grupos I y II, respectxvamente. Solamente se detectaron’

diferencias significativas respecto a la albumina en los pacxentes del Grupo I.



DISCUSION

El omeprazol magnésico dispersable, tanto a dosis de 0.5 mg/kg/dia,
como a 1.5 mg/kg/dia fue efecﬁvo ‘para reducir significativamente Vlas
manifestaciones clinicas = iniciales, ”';asi como  para imejorar en - forma
estadisticamente signiﬁcativa' ld# valores de la determinacién bdcl v i:H
intraesofdgico en nuestros pacientes con RGE patolégico. Lo anten'dr se observo
aun y cuando el tamaifio de la muestra fue pequerio (Grupe I: 22 pacientes y
Grupo II: 21 pacientes).

El omeprazol es un inhibidor de la bomba de protones (IBP}, de la via
final comun de la secrecion acida por las células parietales por lo que tiene un
efecto inhibidor potente de la acidez gastricaS. Tiene la ventaja de que se
administra una sola vez al dia por la mafiana antes del primer alimento a
diferencia de otros productos?. Debido a la edad de los pacientes de nuestro
estudio, se empledé en su variedad dispersable.

Orenstein!?, ha reportado las manifestaciones clinicas de reflujo son
mas frecuentes en los nifios de 1 a 4 meses de edad. En-:nuestro estudio
nosotros encontramos una situacién semejante en términos de edad, como en
el resto de las manifestaciones clinicas descritas para los’ ﬁiﬁos con reflujo
gastroesofagico patolégico. En el Grupo I, en 17/22 paéientes y en el Grupo II,
en 18/21 pacientes se normalizé la DIECpH. Lo antén'or concuerda con lo
senialado por De Giacomo® y Gunaseka.ran“", como se phcde apreciar en el

Cuadro 1. En cuanto al pH intra gastrico, la administracién del omeprazol

10
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me_;oro la acxdez gastnca, de formna estadlstxcamente sngnxf‘cat.wa en el Grupo 1I,
aunque no se lograron las dlferencxas esperadas en la detern‘unacxon del pH

intragastrico, lo cual pudiera exphcarse por un error de med:cnén, atnbulble a’

dicho procedimiento. Sin embargo, esto no modll‘co la resp esta

valores observados que mejoraron en la determnnac:on de:p :

Resultados semejantes fueron obtenidos por Kaufmanl
apreciar en el ya mencionado Cuadro 1.

Durante el tiempo que se administré el OoMD no se presentaron eventos

clinicos adversos, ni alteraciones en los estudios de laboratono realxzados. Sl

bien en el Grupo I, se detectaron diferencias estadxsucamente s1gnxf‘cat1vas al

contrastar el valor inicial vs. el final de la albumna (Cuadro 5), los valores se”

conservaron dentro de limites normales para la edad. Como se pucde aprecxarv
en el Cuadro 1, nuestros resultados coinciden con los encontrados por
Pashankar!3, quien en un estudlo de omepra.zol durante 4 a_nos, no’ encontro’
efectos clinicos adversos pese a que encontré un aumento’ s:grut'catxvo en el

namero de células G. De ahi que suxja la necesidad de reahzar mas estudxos en

nifios sobre los efectos secundanos en B‘atarnxentos prolongados. :',

Dado que como ya se mencioné se detectaron dxferencnas sxgnlﬁcanva-s
clinicas y respecto al pH intraesofigico entre el momento 1n1c1a1 Yy el final dentro
de cada grupo, cuando se procedié a contrastar loé resultados obtenidos éntre
los dos grupos, no se detectaron diferencias sigﬁi.ﬁ?:ativas entre ellos, lo cual es
explicable por el tamafio pequerio de la muestra. Por lo tanto, no es posible
determinar cual de las dos dosis resulté mejor.

11
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CUADRG 1 ALGUNOS ESTUDIOS ACERCA DEL USO DEL OMEPRAZOL EN NINGS

Evaluacion de (a calidad del estudio;
Aleatonzacién 0=No, 1=51
Enmascaramiento
O=abierto, 1=ciego; 2=doble ciego
Cantidad de pacientes que
abandonaran el estudio

Descripcion de los sujetos
Cantidad de Grupos
Cantidad de pacientes
E£dad (afios)

Se sefialan fos criterios de
Inclusién 0=Mo, 1=51
Exclusitn 0=No, 1=
Eliminacion 0=No, 1=Si

Cuadro clinico: 0=NO 1=8I
Vémitos
Disfagia
Iritabilidad
Piosis
Dolot epigdstico
Anorexia
Sintomas puimonares

Estudlos diagnésticos:
Endoscopia digestrva supetior

Esofagitis
Grado!
Grado ll
Grado lll
Grado IV
Eséfago de Batret
pHmetria 24 horas esofdgica
pHmetria 24 hotas intragdstrica

Tratamiento administrado

Omeprazol {mglkg/dia)

Se evalud la adhesidn al tratamicnto;

0=NO 1=8I
Resultados:
Mejoria de los sintomas
Resolucion esofagitis
Mejoria parcial de esofagitis
Supresion acidéz intraesofdgica
Supresion acidéz gas'rica
Buena tolerancia al omeprazol
Complicaclones:
Polipo gdstrico
Seguimlento;

Autor principat PashankarD De Giacomo C HassallE AlietP  Kaufman S Pashankar D Gunasekaran T
Pais Canada talia Canada Bélgca  EEUU Canada Canadd
4 0 0 0 0 0
0 0 0 0
0
8
Grupo 1 Grupo 2
1 1 1 1 1
18 10 65 12 2 6 24 15
19.78 20-63 10180 024  039-9 3.4 347 08-170
1 1 0 0 0 0
0 1 0 0 0 0
0 0 0 0 0 0
18 7 B4
14 2
4 18 10
[ 4 28 10
3
3
4 3 22
6
7 6 19 12 b))
1 4 24 4
14
2 1 2
10 57 15
7 2
07a14 20° 07a28 05 05 19 0 19
0 1 1 0 0
15 10 57 10 6 15
6 8 54 9 6 6
9 1 3 4
10 51 15
‘ 7 2
15 10 57 12 6 15
1
4 0205 1

Duracién media {ahos)
°=mgs




CUADRO 2. PERFIL CLINICO DE PACIENTES CON REFLUJO ANTES DEL TRATAMIENTO CON OMEPRAZOL

MAGNESICO DISPERSABLE
0.5 mg fkoldia 1.5 mglkg/dia
n=22 n=21
. - ‘s . . -, Prueba de
Mefilana Minime Maximo Mediana Minimo Maximo Mann-Whitney
VALORES BASALES o
EDAD (meses) o8 828 7 05 oM
PESO (Kilogramos) 537 . 356 1845 . 560 419 759 01 046
TALLA (centimetros) -~ 81T  > 490 7000 993 - 82 67 .8 026
PESOALNACMENTO (gramos) - 3116 2300 . 4000 3035 2000 3450 2285 081
EDADGESTACIONAL (semanas) 40 40~ 40 399 37 = & 1805 100
BIBERONES EN 24 HORAS 65 3 "8 el 3 8 25 0M

MILILITROS POR TOMA 07 e 20 118 60 800 194 035




CUADRO 3. COMPARACION BASAL VS FINAL DE MANIFESTACIONES CLINICAS Y DETERMINACION

CONTINUA DURANTE 24 HS DEL pH INTRAESOFAGICO Y GASTRICO DE 22 PACIENTES CON 0.5 MGIKGIDIA

DE OMEPRAZOL MAGNESICO DISPERSABLE

BASAL 4SEMANAS DESPUES | ruebade
Wilcoxon
Mediana Minimo Maximo Mediana Minimo  Méaximo p=
CLINICA DE REFLUJO §

VOMITOS 2 0 56 0 0 9 0.0002"
REGURGITACIONES 2.0 Y 7 0 29 £.0000*
IRRITABILIDAD 6 0T 0 0 7 003"

pHMETRIA ESOFAGICA 1 ~ : :
DURACION (minutos) 4272 %1125 1440 12805 1124 1440 099
EPISODIOS DE REFLUJO P : » o190
" 00004

—— REFLUJOS MAYORES DE 5 MIN el
) DURACION REFLUJO MAS LARGO (minutos) ..+ 30
{ TOTALREFLUIOS >5MIN (minulos) -~

g

Za
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54l
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vk
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C
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gl
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S
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2

i pHMAXIMO
i pHMiNIMO

0.002*
- 00002
TIEMPO CON PH < 4 (minutos) . 0.0001°
INDICEDEREFLUJO(%) S 00001
{ EPISODIOS REFLUJOHORA 0
ACLARAMIENTO ESOFAGICO (mlnulos) SO

pHMETRlA GASTRICA

MEDIANA DEL pH

TIEMPO TOTAL CON pH <4 (mlnulos)

INDICE DE REFLUJO GASTRICO -
§=Promedio semanal; +=Significancia estadistica

9859

41589




CUADRO 4, COMPARACION BASAL VS FINAL DE MANIFESTACIONES CLINICAS Y DETERMINACION
CONTINUA DURANTE 24 HS DEL pH INTRAESOFAGICO Y GASTRICO DE 21 PACIENTES CON 1.5
MG/KGIDIA DE OMEPRAZOL MAGNESICO DISPERSABLE

CLINICA DE REFLUJO §
VOMITOS
REGURGITACIONES
IRRITABILIDAD
pHMETRIA ESOFAGICA
DURACION (minutos)
EPISODIOS DE REFLUJO
REFLUJOS MAYORES DE 5 MIN
DURACION REFLUJO MAS LARGO (minutos)
TOTAL REFLUJOS > 5 MIN (minutos)

TIEMPO CON PH < 4 (minutos)
INDICE DE REFLUJO (%)
e ey
=y EPISODIOS REFLUJOMHORA
}_E‘. ACLARAMIENTO ESOFAGICO (minutos)
e pHMETRIA GASTRICA
pa= ’ﬁ .
Al pHMAXIMO
2 B3] pHMINMO
MEDIANA DEL pH
TIEMPO TOTAL CON pH < 4 (minutos)
i INDICE DE REFLUJO GASTRICO

, §=Promedio semanal
]

BASAL 4 SEMANAS DESPUES

Mediana Minimo Miximo Mediana Minimo Maximo

21 0 56 1 0 40
3 0 70 ] 0 24
4 0 7 0 0 4

16 ‘
.2

522020 1169 0@ 021 5
7869 1580 9430+ 6980 869 - 9369

*=Significancia estadisica

Prueba de
Wilcoxan

p:

0.00t*
0.0000*
0.002*

064
. 0.0004°
00003
- 0.0015"

1_"+:0,0009"
200013
)79 - 0,0013"
0 00002
o oo

oot

0.01*

oot

0.06*
0.004*
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CUADRO 5. COMPARACION BASAL VS FINAL DE EXAMENES DE LABORATORIO DE 19
PACIENTES CON 0.5 MG/KGIDIA DE OMEPRAZOL MAGNESICO DISPERSABLE

BASAL CUATRO SEMANAS DESPUES

Mediana - Minimo Maximo Mediana Minimo Maximo

PLAQUETAS " 44000 ©13
LEUCOCITOS ‘ g
GLUCOSA
NITROGENO DE UREA
CREATININA

HCO3

SODIO

POTASIO

CLORO

BILIRRUBINA TOTAL
BILIRRUBINA DIRECTA
BILIRRUBINA INDIRECTA
PROTEINAS TOTALES
ALBUMINA
ASPARTATO AMINOTRANSFERASA - 41

9000 950000 46000 230000 834000
500 167009600 5400 16400
’ ) 8 6 10
600 ° 1250

ALANIN AVINOTRANSFERASA 7o e e 0™

* = Significancia estadistica

Prueba de
Wilcoxon



CUADRO 6. COMPARACION BASAL VS FINAL DE EXAMENES'DE LABORATORIO DE 17
PACIENTES CON 1.5 MGIKG/DIA DE OMEPRAZOL MAGNESICO DISPERSABLE

CUATRO SEMANAS Prueba de

BASAL DESPUES Wilcoxon

Mediana Minimo Maximo Mediana Minimo Maximo  p=

PLAQUETAS 307000 - 107000 585000 39600 107000 668000 053
LEUCOCITOS 10800 ... 5700 . . 18500. 10200 4600 - 23800 0.70

GLUCOSA ; & M7 o® 8. 19 087
NITROGENO DE UREA - 1290117 6.40 087
CREATININA 039
HCo3 oM
$0DIO 09
- POTASIO 03
CLORO 096
E | BILIRRUBINATOTAL 0. 012
“ v BILIRRUBINA DIRECTA 0 043
i« | BLRRUBNAINDRECTA B
|| PROTEINAS TOTALES 014
‘ ALBUMINA 051
¢ ASPARTATO AMINOTRANSFERASA 04
i ALANIN AMINOTRANSFERASA 082
]

20
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