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REVISION DE SEPSIS

Una interesante coleccion de articulos sobre
sepsis se presenta en el niimero de setiembre 26
del 2002 de la reconocida revista The New
England Journal of Medicine:

* Perspective: Treating Sepsis
R. P. Wenzel

* An Economic Evaluation of Activated Protein
C Treatment for Severe Sepsis
B. J. Manns and Others

* Risks and Benefits of Activated Protein C

Treatment for Severe Sepsis
H. 5. Warren, A. F’ Suffredini, P. Q. Eichacker,
and R. 5. Munford

* Assessing the Use of Activated Protein C in the

Treatment of Severe Sepsis
J. P. Siegel
* Activated Protein C for Severe Sepsis
Wesley Ely, M.D., M.P.H. - Jean-Louis Vincent,
M.D., Ph.D.
Volumen 247: Set26, 2002 Number 13

En los ultimos afnos se han publicado varios
trabajos sobre la fisiopatologia de este proceso,
reconociéndose que ya no sélo seria un proceso
con un desbalance de sustancias proinflamato-
rias y antiinflamatorias, sino también existiria
un proceso importante a nivel de la coaguia-
¢ion, produciéndose un desbalance de sustan-
cias pro y anticoagulantes. Es a la luz de estos
hallazgos que se han venido probando diferen-
tes sustancias con accidn a nivel del sistema de
coagulacion en el tratamiento de pacientes sép-
ticos; estudios con proteina C activada y anti-
trombina IIT han dominado las publicaciones
referidas a sepsis en los dos tltimos afios y a
raiz de los resultados del estudio PROWESS
con Proteina C Activada (drotrecogin alfa), sus-
tancia que estaria disminuida en el paciente
séptico, esta sustancia ha sido conseguido ser
aprobada para su uso clinico por la FDA en
pacientes sépticos.

La coleccién de articulos publicada en el
Jornal incide en varios aspectos desconocidos
sobre la aprobacion del drotrecogin por la
FDA:

* Las indicaciones para las que ha sido aproba-
do por la FDA, que lo indica en pacientes
con sepsis severa y con APACHE II > 25 han
sido revisadas in extenso en los articulos de
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Siegel y Warren, quienes inciden en las razo-
nes que avalan esta indicacién. El hecho de
que esta sustancia haya sido aprobada sdlo
para este grupo de pacientes ha motivado que
el laboratorio inicie otros trabajos clinicos con
miras a ver los efectos del producto en pacien-
tes con APACHE < 25, debiendo completar
13000 pacientes. Igualmente se desprende del
analisis realizado por los autores que deben
resolverse situaciones como su uso en nifios,
el uso optimo de dosis baja de heparina con
proteina C activada.

Protocolo empleado: jsabia Ud. que el proto-
colo original disefiado por los investigadores
del producto fue modificado elimindndose
una serie de pacientes a los que se incluyé en
el protocolo original? , ;influyé esto en los
resultados?... En 1999 luego de haber enrolado
720, el protocolo fue cambiado por el patroci-
nador del trabajo, los criterios de ingreso al
protocolo se modificaron, se excluyeron a
pacientes que fueron sometidos a trasplantes
de medula ésea u organos sélidos, pacientes
con cancer metastasico, pancreatitis. De acuer-
do a la evaluacion del comité de expertos de la
FDA, aparentemente esto no influyé en los
resultados finales. Las opiniones de Siegel y
Warren, quienes participaron en los comités de
estudio de la FDA, son interesantes para
entender las razones de la FDA.

El producto original empleado fue cambiado:
la lectura de los articulos nos revela un deta-
lle poco conocido: el banco de células maes-
tras de las que se elaboré el drotrecogin
empleado inicialmente fue cambiado; esfo
motivé algunos reparos pero igualmente la
FDA no consideré que influyeran en el resul-
tado final del trabajo.

El empleo de APACHE 11 como una de las
variables para el uso del drotrecogin ha roto
esquemas ya que es la primera vez que la FDA
utiliza un score de pronéstico de mortalidad
como variable para ver si un paciente requiere
0 no el producto. El enjuiciamiento a si esta
medida es o no valida igualmente es discutido
en los articulos presentados. El correcto uso
del APACHE Il cobra importancia ya que los
datos analizados sugieren que el empleo del
drotrecogin en pacientes con un APACHE de
menos de 20 no mostro ser efectivo y se asocio
con un incremento del riesgo de sangrado.
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* Esinteresante complementar estos datos con la
carta que remiten Ely y col, autores del trabajo
original que brindan datos actualizados de
2800 pacientes que han recibido el producto.

Mencidn aparte merece el articulo de Manns
quien realiza una acertada valoracién econémi-
ca de la proteina C activada ($ 6800 por curso
terapéutico); revisa la incertidumbre de su
efectividad en determinados grupos de pacien-
tes y analiza el costo efectividad estimado com-
parando los costos con una terapia convencio-
nal a los pacientes con sepsis severa, revisando

como varian Jos costos segun el APACHE y

edad, cuéles son costos de afio-paciente gana-

dos. Podriamos decir que es un trabajo amiga-
ble de entender a pesar de tocar temas de indo-
le matematico-estadistica.

Finalmente, la revisién de Wenzel es impor-
tante porque comenta en forma muy simple,
sucinta y clara aspectos de terapia de sepsis ana-
lizando los articulos previos.

En resumen, para aquellos que desean cono-
cer sobre el drotrecogin y sepsis, hacia dénde
apuntan los siguientes estudios clinicos, y para
aquellos que deseamos revisar el valor de la pro-
teina C activada y quiénes se benefician de ella,
esta coleccion de articulos es sumamente valiosa
y amerita su lectura cuidadosa.
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PREVALENCIA Y FACTORES DE RIESGO DE
HIPERTENSION ARTERIALEN
POBLADORES MAYORES DE 18 ANOS DEL
ASENTAMIENTO HUMANO

“SAN MARTIN"” - CERCADO DE ICA,
DURANTE EL 2001.

Dres: Huamani Egocheaga,
Roémulo Federico y Huacachi Trejo, Héctor

RESUMEN

Obijetivo : Determinar la prevalencia y fac-
tores de riesgo para hipertension arterial en el
asentamiento humano San Martin — Cercado de
Ica, durante el periodo 2001 .

Materiales y métodos: Estudio transversal
descriptivo donde se analizaron prevalencia y
factores de riesgo para hipertensién arterial du-
rante el mes de mayo del 2001 y se tomé como pa-
rametro la clasificacién de la hipertension arterial
de la JNC-6. Se evalto a 208 pobladores y se rea-
lizd un muestreo sistematico con un poblador
por cada vivienda, cada cuatro viviendas hasta
completar la muestra, a quienes se les tomo la
presion arterial en 03 oportunidades diferentes,
previa orientacién por parte de los investigado-
res, a lin de cumplir los requisitos fundamentales
para una buena toma de la presion arterial; asi
mismo se realizd una entrevista por medio de una
ficha epidemioldgica en donde se registraban da-
tos personales, antecedentes personales, familia-
res de hipertension arterial, asi como de hébitos
nocivos, previamente definidos.

Resultados : Se estudiaron a 208 pobladores,
en los que se encontré una prevalencia del 10.5%
(21 pobladores). Se obtuvo que el 9.62% (20) de
los hipertensos correspondian al estadio I (leve),
mientras que el 0.48% (1) al estadio II {modera-
do); no se encontraron hipertensos en estadio III
{severo). En cuanto a los factores de riesgo eva-
luados se obtuvo significancia estadistica
{(p<0.05) en aquellos pobladores mayores de 60

anos, pobladores con antecedente familiar de en-
fermedad cardiovascular, y obesidad; asi mismo
se observo una relacién directa entre indice de
masa corporal y presion diastdlica elevada.

ASFIXIA PERINATAL:
MORBI-MORTALIDAD

HOSPITAL HIPOLITO UNANUE DE TACNA
1992 - 2001

Mgr. Manuel Ticona Renddn (1),
Mgr. Diana Huanco Apaza (2),
Méd. Javier Gonzales Rivera (3),
Méd. Leonidas Chavera Rondén (4),
Méd. Mauro Rebles Mejia (5)*

RESUMEN

La hipoxia, hipercapnea y acidosis conducen
a la asfixia, causa principal de alteracién del sis-
tema nervioso central neonatal. Para el desarro-
llo de un pais es necesario que sus habitantes
tengan una adecuada funcién neuroclégica que
les permita desarrollar sus habilidades cogniti-
vas y funcionales mentales superiores, por lo
que es necesaria la busqueda de estrategias que
identifiquen situaciones que lo comprometan.

Estudio retrospectivo, epidemioldgico, anali-
tico de recién nacidos con asfixia perinatal de
1992 a 2001 en el Hospital Hipdlito Unanue de
Tacna. De 26,786 nacidos vivos, 106 casos cum-
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plieron los requisitos de la Academia Americana
de Pediatria y del Colegio Americano de Gine-
coobstetricia. La informacién se obtuvo de la ba-
se de datos del Sistema Informatico Perinatal.

La tasa de asfixia perinatal fue de 3.96 por
mil nacidos vivos. El 75% se asoci6 a patologia
materna. Los factores maternos asociados fue-
ron: amenaza de parto prematuro, presentacién
podilica, hemorragia del tercer trimestre, emba-
razo multiple y embarazo sin control prenatal. Y
los factores perinatales fueron: peso menor de
1500 g, edad gestacional menor de 28 semanas,
RN PEG y membrana hialina.

El 85% de los RN present6 patologia como:
membrana hialina, patologia neuroldgica, otros
SDR, sindrome aspirativo meconial y defectos
congénitos.

En este periodo de 26,786 nacidos vivos, falle-
cieron 244, de los cuales 77 fallecieron por asfixia
perinatal (31.6%); es decir de cada 3 RN fallecidos
uno presentd asfixia perinatal, siendo su tasa de
mortalidad especifica de 726.4 por mil n.v.

Las principales causas de muerte neonatal aso-
ciadas a asfixia fueron: inmadurez 31.7%, mem-
brana hialina 23.3.% y defectos conggénitos 18.3%.

Se recomienda: Regionalizacion del cuidado
perinatal, integracién obstétrico-pedidtrica y es-
tar siempre preparado para la reanimacién de
un RN en sala de parto.

ENTEROPARASITOSIS Y ESTADO

NUTRICIONAL EN LA POBLACION
INFANTIL DE 4 A 14 ANOS DE LA
COMUNIDAD DE CCANO - PROVINCIA DE
HUANTA - AYACUCHO, PERIODO 2001

Dres.: Héctor Huacachi Trejo y
Rémulo Huamani Egocheaga

RESUMEN

Objetivo : Determinar la prevalencia de en-
teroparasitosis, asi como establecer sus impli-
cancias sobre el estado nutricional en la pobla-
cion infantil del centro poblado de Ccano de la
provincia de Huanta, durante el periodo 2001.

Materiales y métodos: Estudio prospectivo,
transversal descriptivo donde se analizaron los
factores de riesgo asociados a la enteroparasito-
sis, y asimismo sus consecuencias sobre el esta-
do nutricional. Se selecciond por muestreo siste-
matico un total de 80 pacientes de una poblacién
infantil de 192 menores de 04 a 14 afios. Se reali-
zaron examenes en fresco (03 muestras por pa-
cientes), y a todo paciente con resultado negati-
vo se le realizé el examen de heces por concen-
tracion por el método de Baerman. También se
les practico el test de Graham a todos los meno-
res con sintomatologia de bruxismo y/o prurito
anal. De igual manera se evalué el estado nutri-
cional mediante el peso vy la talla, usando la cla-
sificacion de Waterlow procesandose con el pa-
quete de antropometria del Epinut.

Resultados: De 80 menores evaluados, 76 tu-
vieron algin tipo de pardsito, alcanzando una
prevalencia global del 95%, y mayor para el sexo
femenino: 62.5%. En cuanto a desnutricién y pa-
rasitosis, sélo se encontré un 17.5% de nifios eu-
tréficos, mientras que un 82.5% presentaba al-
gun tipo de desnutricion, siendo la méas frecuen-
te la desnutricién crénica, y los pardsitos mas in-
volucrados fueron los geohelmintos (ascaris
lumbricoides, uncinarias y strongyloides). En
cuanto a asociacion de parasitismo, se encontré
mayor prevalencia para la multiparasitosis
(81.25%), y su variedad mas frecuente fue el bi-
parasitismo.

En cuanto a los factores de riesgo que alcan-
zaron significancia estadistica, se determiné a la
forma de ingestion del agua, en especial a aque-
llos menores que referian tomar agua almacena-
da (p=0.04); de igual manera a aquellos nifios
con malos hébitos higiénicos (p= 0.003), asi mis-
mo al analizar edad y parasitosis, se encontré
significancia estadistica para ascaris lumbricoi-
des (p=0.006), y también para sexo femenino y
ascaradiasis (p=0.003).

Finalmente, en cuanto al estudio de Graham,
se determiné mayor positividad de esta prueba
para aquellos menores que presentaban prurito
y bruxismo (53.4%), que por separado: prurito
(31%), bruxismo (15.5%).

EVALUACION DEL ESTADO NUTRICIONAL
Y SU CORRELACION CLINICA EN
PACIENTES ADULTOS HOSPITALIZADOS.
HOSPITAL REGIONAL DOCENTE.
TRUJILLO.

Dres.: Juan Carlos Salas Villasante,

Luis Concepcidn Arteaga, Luis David
Gonzilez Nieves, Noemi Sosa Guillén y
Francisca Zavaleta Gutiérrez*

RESUMEN

Se realizé la evaluacién nutricional de 101
pacientes adultos hospitalizados por el Método
de Valoracién Global Subjetiva, asi como la de-
terminacion de medidas antropométricas y labo-
ratoriales

La poblacién estuvo conformada por 47 mu-
jeres y 54 varones, con un promedio de edad de
51.3 anos, siendo mayor para los desnutridos
(55.8 anos) en relacion a los bien nutridos (45.6
anos). Fueron catalogados como desnutridos 57
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pacientes (56.4%), de los cuales 30 ( 29.7%) tu-
vieron desnutricion severa. Esto fue superior a
lo encontrado por porcentaje de peso ideal (36
pacientes) y por Indice de Masa Corporal ( 19
pacientes). El tiempo que el paciente permanecié
hospitalizado sin recibir alimentacién en prome-
dio fue de 21.52 horas, no encontrandose dife-
rencia entre desnutridos y no desnutridos. El
porcentaje de pérdida de peso fue mayor en los
pacientes desnutridos (15%) que en los no des-
nutridos (4.9%). 93 pacientes presentaron alte-
raciones en la dieta antes de la hospitalizacién, y
esto fue mas frecuente en los desnutridos. Los
pacientes que presentaron sintomas gastrointes-
tinales fueron 77, siendo el sintoma mas frecuen-
te la anorexia.

Los pacientes desnutridos tuvieron menores
niveles de albimina, menor recuento de linfo-
citos, y el riesgo inmunolégico también se incre-
mento discretamente con la desnutricién. No se
pudo demostrar diferencia entre la duracién de
la hospitalizacién de desnutridos y bien nutri-
dos

Palabras clave: desnutricién, valoracién glo-
bal subjetiva, antropometria, albimina, linfoci-
tos.

INFLUENCIA DE LA ALTURA SOBRE LA
PREVALENCIA DE PARASITOSIS
INTESTINAL INFANTIL EN LA PROVINCIA
DE CHOTA

Dr. Milko Ugaz Zegarra y
Lic. Carlos Loayza Palomino

RESUMEN

El presente estudio evalda la prevalencia de
parasitosis intestinal infantil(PPlI) y los parasi-
tos mas prevalentes en nifios de 5-11 afios que
viven en 3 rangos altitudinales diferentes
(<2000; 2000 ~ 3000 y >3000) en la provincia de
Chota. Se toma una sola muestra para examen
directo de heces y una sola muestra de Test de
Graham a cada nifio. Se evaluaron 716 nifios dis-
tribuidos aleatoriamente en tres grupos altitudi-
nales: 206 nifios (<2000 msnm}, 412 (2000 — 3000
msnmy) y 98 (>3000). Esta distribucién es propor-
cional a la masa poblacional real que cada rango
altitudinal tiene respectivamente en esta provin-
cia. La PPII  Global en nifios de 5 a 11 afios en
Chota encontrada fue de 63.5%. La PPII a
<2000msnm fue de 61.6%; entre 2000 -
3000msnm fue de 65.29% y a >3000msnm fue de
60.2%. Hubo diferencia significativa entre la pre-
valencia de cada rango altitudinal, la cual impli-
ca que existen factores entre los grupos altitudi-

nales que determinan esta diferencia, pero no se
puede concluir que sea sélo la altitud. El pardsi-
to mas prevalente es el Ascaris lumbricoides se-
guido del Enterobios vermicularis, y se evidencia
una clara tendencia de incremento de Ascariasis
directamente proporcional a {a altitud y una cla-
ra tendencia de incremento de Enterobiasis in-
versamente proporcional a la altitud.

COMPLICACIONES QUIRURGICAS POR
ASCARIS EN NINOS

Dr. Armando Reque Garcia *

RESUMEN

El presente trabajo tiene como objetivo pre-
sentar nuestra experiencia en el diagnostico y
tratamiento de las complicaciones quirtrgicas
por Ascaris lumbricoides en pacientes pedidtricos
(1 a 16 aros). El estudio de tipo descriptivo, re-
trospectivo y longitudinal se realizé revisando
23 historias clinicas de pacientes admitidos en la
Unidad de Cirugia Pediatrica del Departamento
de Cirugia del Hospital Regional de Pucallpa,
entre los afios 1995 - 2000. Para obtener la infor-
macion se confeccioné una base de datos en la
cual se registraron la filiacién, sintomas y signos,
examenes auxiliares, tratamiento y dias de hos-
pitatizacién. De los 23 pacientes, 13 (56.52%)
eran varones y 10 (43.48%) mujeres. Las compli-
caciones quirtirgicas encontradas fueron, en 10
pacientes colecistitis por dscaris en Ia via biliar,
dos de ellos ademas con pancreatitis aguda, 8
presentaron obstruccién intestinal por ovillo de
ascaris, y 5 apendicitis. El grupo etdreo mas afec-
tado es el escolar (de 6 a 12 afios), con 16 pacien-
tes (69.56%). El diagnostico de colecistitis por ds-
caris fue ecografico, y en 9 pacientes se resolvié
con tratamiento médico antiparasitario y anti-
bidtico; sélo un paciente requirié colecistecto-
mia. La obstruccion intestinal requirié enteroto-
mia y extraccion del ovillo de ascaris en 6 pa-
cientes y ordefiamiento distal de pardsitos en 2
casos. Los casos de apendicitis se trataron con
apendicectomia. Como fratamiento antiparasita-
rio, 20 pacientes recibieron albendazol, 2 meben-
dazol y uno citrato de piperacina. No hubo com-
plicaciones relacionadas con la cirugia, tampoco
mortalidad. Se concluye que la ascariasis intesti-
nal puede provocar cuadros abdominales agu-
dos que requieren hospitalizacion para trata-
miento médico y/o quirtrgico.

Palabras clave: Ascariasis en nifios, abdomen
agudo, colecistitis, obstruccién intestinal, apen-
dicifis.
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Nezhat CR, Kalyoncu S, Nezhat CH, John-
son E, Berlanda N, Nezhat F. Manejo la-
paroscopico de quistes dermoides ovari-
cos: diez anos de experiencia [Laparos-
copic management of ovarian dermoid
cysts: ten years' experience].

Am ] Obstet Gynecol 2000 Mar; 182(3): 503-5.

OBJETIVO: Determinar la seguridad y efica-
cia del manejo laparoscépico de los quistes der-
moides oviricos, basandose en nuestra expe-
riencia de diez afios.

METODOS: Se revisaron retrospectivamente
las historias clinicas de 81 pacientes que tuvie-
ron extirpacion laparoscépica de quiste dermoi-
de desde marzo de 1988 en el Centro Médico de
la Universidad de Stanford o en el Centro para
Cirugia Pélvica Especial de Atlanta.

RESULTADOS: Se extirparon 93 quistes der-
moides, con un didmetro promedio de 4.5 cm, en
81 pacientes. Las técnicas operatorias fueron cis-
tectomia en 70 quistes, salpingoooforectomia en
14 y 9 salpingoooforectomias con histerectomia.
Se trataron 53 quistes por enucleacién seguida de
cistectomia o salpingoooforectomia y remocién a
través de la manga del trocar. Otros 22 fueron
enucleados y se los extrajo dentro de una bolsa
impermeable. Nueve fueron tratados por enu-
cleacién y remocioén por colpotomia posterior, y
otros 9 se extrajeron por colpotomia seguida de
histerectomia. En un total de 39 casos de derramé
el liquido del quiste, lo que varié de acuerdo al
método de remocién: 32 (62%) en los casos de re-
mocién por trocar sin bolsa, 3 (13,6%) en la remo-
cién en bolsa y 4 (40%) cuando se extrajo por col-
potomia. No hubo derrame en 9 pacientes que tu-
vieron colpotomia hecha para histerectomia. La
estancia promedio postoperatoria fue de 0.98 dias
y no hubo complicaciones intraoperatorias. En un
caso, hubo complicacién postoperatoria de una
infeccion incisional en el ombligo.

CONCLUSION: Incluyendo éste y 13 otros
estudios, la revision de la literatura muestra una
incidencia de 0,2% de peritonitis quimica luego
de la remocién laparoscépica de quistes dermoi-
des. Por lo tanto, concluimos que el manejo lapa-
toscopico de quistes dermoides es un método se-
guro y beneficioso en pacientes seleccionados,
cuando es realizado por un cirujano experimen-
tado en laparoscopia.

Poletaev AB, Gnedenko BB, Makarova AA,
Krasnopolsky VI, Budykina TS, Petrukhin
VA, Morozov SG. Mecanismos posibles de la
fetopatia diabética [Possible mechanisms of
diabetic fetopathy].

Hum Antibodies 2000; 9(2): 189-97.

Utilizando cromatografia inmunoafin y ELISA
se encontrd que 30 a 35% de anticuerpos policlo-
nales antiinsulinicos {AB1) en suero de diabéticas
se unieron con gran afinidad al Factor de Creci-

miento de Nervios (NGF). Esto indica la presen-
cia de epitope(s) comun(es) en ambas moléculas y
podria ser la razén de disminucién de NGF du-
rante la formacién del sistema nervioso en fetos
de diabéticas. Los sueros de las pacientes también
se caracterizaron con frecuencia por elevacién de
anticuerpos antiidiotipicos (AIAb2), que interac-
tian con los receptores de membrana de insulina,
y pueden inducir las alteraciones metabdlicas ge-
nerales en fetos y recién nacidos de madres diabé-
ticas, algunas veces fatales. Niveles altos de Abl
antiinsulina/NGF pueden unir exceso de AIAb2
y prevenir la disfuncién de receptores de insulina
(tipico en recién nacidos en estado de salud satis-
factoria). Por otro lado, los nifios con niveles ele-
vados de Abl a la edad de 1 a 3 afios con frecuen-
c¢ia mostraron signos clinicos de neuropatologia.

Lederer JA, Rodrick ML, Mannick JA. Efec-
tos de la injuria sobre la respuesta inmune
de adaptacion. [The effects of injury on the
adaptive immune response].

Shock 1999 Mar; 11(3): 153-9.

Por mds de 30 afios era aparente que la inju-
ria severa en humanos y animales experimenta-
les se asociaba con disminucion de las funciones
inmunes dependientes de células T, las principa-
les células involucradas en iniciar respuestas in-
munes de adaptacion. La evidencia mas reciente
indica que la funcién de la célula T de ayuda se
altera después de una injuria severa, con pérdi-
da de la funcién de la célula T de ayuda 1 y pro-
duccién de citoquina, asi como conservacién de
la funcién de la célula T de ayuda 2 y aumento
en la produccién de citoquinas de T de ayuda 2.
Se destaca la importancia de las interacciones
entre los sistemas inmunes innatos y de adapta-
cién en casos de respuestas inmunes alteradas,
lo que se observa después de la injuria. Existen
estrategias inmunomodulatorias que tienen éxi-
to en modelos animales en mejorar la disminu-
cién de la resistencia a la infeccién cominmente
vista después de una injuria traumatica o termal
mayor. Finalmente, los tratamientos inmunomo-
dulatorios que tienen éxito en prevenir la infec-
cién pueden estar contraindicados una vez que
la infeccién es manifiesta.

Sharkey A. Citoquinas e implantacién
[Cytokines and implantation].
Reviews of Reproduction (1998) 3, 52-61.

Existe fuerte evidencia de que las citoquinas y
los factores de crecimiento juegan un rol impor-
tante como mediadores locales de las acciones de
los esteroides sobre el endometrio, de manera de
prepararlo para la implantacion. También se ha
visto que estos factores achian de manera autocri-
na y paracrina para regular el desarrollo de em-
briones preimplantacionales en varias especies.
Las tentativas para definir la funcién de cada ci-
toquina han comprendido la localizacién de re-






