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Objetivo. Comparar la eficacia del procedimiento de Cox-maze
III mediante corte-y-sutura con el procedimiento de Cox-maze
IV aplicando radiofrecuencia intraoperatoria con una pinza
bipolar.

Material. De enero del 2011 a Octubre del 2014, se operaron
50 pacientes de cirugia para fibrilacion auricular. Todos los
pacientes fueron sometidos a cirugia valvular mitral como
enfermedad predominante, y secundariamente se les reali-
26 un procedimiento quirtirgico para eliminar la fibrilaciéon
atrial. Se dividieron en dos grupos. Grupo I (Cox-maze III,
corte-y-sutura) y Grupo II (Cox-maze IV, radiofrecuencia bi-
polar). El Grupo I const6 de 36 pacientes, y el Grupo II de 14
pacientes. Todos los casos tenian fibrilacion auricular de mas
de 1 aiio de evolucion. El punto final del estudio fue la ausencia
de fibrilacion auricular.

Resultados. No hubo diferencia estadisticamente significativa
entre las caracteristicas basales ni operatorias de ambos gru-
pos. La mortalidad operatoria fue de 2 casos para el Grupo I
vs 0 en el Grupo II (p = 0.9). En un seguimiento de 5 afos a
12 meses, media = 29 meses (2 afios 5 meses) 92%, 89%, 86%,
83.3% y 80.5% del Grupo I estuvieron en ritmo sinusal a los 5,
4, 3,2 y 1 aio, contra 50%, 50%, 42.8%, 35.7%, y 28.5% respec-
tivamente del Grupo II (p<0.001).

Conclusiones. El procedimiento de Cox-maze III clasico de cor-
te-y-sutura mostré superioridad para eliminar la fibrilacion
auricular sobre el Cox-maze IV con pinza bipolar de radiofre-
cuencia en pacientes con enfermedad valvular mitral y fibrila-
cion auricular concomitante.

Palabras Clave: Auricula; Arritmia; Cox-maze, Fibrilacion au-
ricular; Procedimientos quirtrgicos cardiacos

frecuente en el mundo entero [1] cuya complicacién
mds temida es la embolia. De hecho, es una enfermedad
que causa la muerte por trombo-embolismo. La FA es respon-

l a fibrilacion auricular (FA) es la arritmia sostenida mds
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Aim. To compare the efficacy of the Cox-maze III procedure by
cut-and-sew versus the Cox-maze IV procedure by means of a
intraoperative bipolar clamp radiofrequency ablation.
Material. From January 2011 to October 2014, 50 patients with
atrial fibrillation were operated on. All cases were undertaken
mitral valve surgery as principal disease. In addition, a surgical
procedure was performed as treatment for atrial fibrillation.
All cases were divided into two groups. Group I (Cox-maze
III, cut-and-sew) and Group II (Cox-maze IV, intraoperative
radiofrequency ablation). Thirty six patients were in Group I,
and 14 in Group II. All patients had persistent long-standing
longer than one year. Final end-point was freedom of atrial
fibrillation.

Results. There was no statistically significant difference in pre-
operative chacarteristics between both groups. Operative mor-
tality was 2 cases in Group I vs no cases in Group II (p=0.9). At
a large follow-up from 5 year to 12 months, mean = 29 months
(2 year with 5 months) 92%, 89%, 86%, 83.3% and 80.5% in
Group I were free of atrial fibrillation at 5, 4, 3, 2 and 1 year,
versus 50%, 50%, 42.8%, 35.7%, y 28.5% respectively in Group
11 (p<0.001).

Conclusions. The standard Cox-maze III procedure cut-and-
sew showed superiority over the Cox-maze IV procedure by
radiofrequenct bipolar clamp in order to eliminate atrial fibril-
lation in patients with mitral valve disease.

Key Words: Auricula; Arrhythmia; Atrial fibrillation; Cox-
maze; Cardiac surgical procedures
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sable del 25% de todos los accidentes vasculares cerebrales
isquémicos trombaticos [2], los cuales son mds letales com-
parados con otros de diferente etiologia [3]. Segun el estudio
Framingham, el riesgo de un evento cardio-embdlico aumen-
ta hasta 5 veces con la presencia de FA [4]. Hasta el 90% de
los trombos potencialmente embdlicos se forman en la ore-
juela izquierda (OI) [5,6], la cual es eliminada como parte del
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procedimiento de Cox-maze [7]. Independentemente de su
origen, la sola presencia de FA puede ser motivo para anti-
coagulacion oral a largo plazo. Dada la complejidad en el ma-
nejo de los anticoagulantes orales, cuando el INR sobrepasa
la cifra de 3.0, la posibilidad de hemorragia intracraneal es de
1a2.5% anual [8, 9], especialmente en pacientes mayores a 65
anos de edad [10]. Por otra parte, los nuevos anticoagulantes
orales no han probado tener efectividad en los pacientes con
FA de origen valvular [11]. En nuestra experiencia, 48% de
los pacientes con enfermedad valvular mitral con indicacion
quirdrgica exhiben FA croénica. La experiencia inicial con el
procedimiento de Cox-maze III para eliminar la FA crénica
(persistente de larga evolucion) asociada a enfemedad valvu-
lar mitral (VM) ha sido previamente reportada por nosotros
[12], siendo comparable con los reportados inicialmente por
Cox et al. [13] en este tipo especifico de pacientes. En este
articulo se reportan los resultados a largo plazo del procedi-
miento de Cox-maze III en este mismo rubro de pacientes.

MATERIAL Y METODOS

Entre Enero del 2011 y Octubre del 2014, se operaron 50 pa-
cientes de cirugia valvular mitral y procedimiento de Cox-
maze III 6 IV. Se dividieron en dos grupos segtn el proce-
dimiento de Cox-maze realizado; Grupo I (Cox-maze III
estandar de corte-y-sutura)con 36 casos, y Grupo II (Cox-
maze IV con aplicacion intraoperatoria de radiofrecuencia
bipolar) con 14 casos. Las caracteristicas basales preoperato-
rias de ambos grupos se muestra en la Tabla 1. No hubo dife-
rencia estadisticamente significativa entre ambos grupos. La
duracién preoperatoria de la FA en todos los casos fue supe-
rior a 1 aio de evolucién. Todos los pacientes se sometieron
a cirugia valvular mitral como procedimiento primario por
enfermedad mitral reumatica. Como punto final a analizar se
consider? la ausencia de FA. El rastreo del ritmo cardiaco se
realizé6 mediante estudio holter de 24 horas. El seguimiento
de ambos grupos fue de de 5 anos a 12 meses, media = 29
meses (2 afios 5 meses).

Todos los casos se realizaron bajo el modelo estandar de ci-
rugia valvular mitral via esternotomia media y en derivacion
cardiopulmonar. En los casos del Grupo I se realizé un proce-
dimiento de Cox-maze III clasico estandar de corte-y-sutura
exclusivamente, siguiendo un patrén completo y bi-atrial de
las incisiones quirtrgicas, segtn ha sido descrito por Cox et
al [7]. Enlos casos del Grupo I, se utiliz6 una pinza bipolar
para al aplicacion de radiofrecuencia intraoperatoria al tiem-
po de la cirugia mitral.

La prueba de Chi cuadrada se utiliz6 para la asociacion entre
dos variables categoricas. Finalmente, se utilizé un paquete
estadistico SSPS (version 15.0; SPSS, Inc., Chicago, IL, USA).

RESULTADOS

Los resultados de ambos grupos se resumen en la Tabla 2.
Hubo 2 casos de mortalidad operatoria, ambos en el grupo
I (1 caso por hipotension sostenida y choque cardiogénico
después de la administracion intravenosa de amiodarona en
quirdfano, y 1 caso por respuesta hepatotdxica fulminante a
la administracion de amiodarona intravenosa en UCI) [14].
Hubo 3 casos de reoperacion por sangrado, 2 en el Grupo Iy

CIR CARD MEX
2016; 1(4): 118-123

Tabla 1. Caracteristicas demograficas de los pacientes.

Tipo Cox-maze ur v NA
(corte-y-sutura) (RF)

Total pacientes 36 14 0.313
Edad (afios) 51.7+ 8.4 56 £ 6.5 0.365
Mujeres 26 9 0.582
Hombres 10 5 0.582
CF (NYHA) 24+05 2.1+04 0.297
Mitral 36 14 0.333
Stroke 4 3 0.283
Duracién FA (afos) 49 +2.1 31+1.3 0.279
Tamafio AI (cm)* 6.1x7.4x6.2 5.8x7.2x5.9 0.306
Trombo AT* 8 1 0.223
FEVI 53.5+£6 5147 0.309
PSAP (mm Hg) 50 + 16 61+13 0.421
Antiarritmicos (>2) 36 14 0.313
Sintomas FA 36 14 0.313
Diabetes 5 3 0.308
Hipertension 7 5 0.256

El tamaiio de la auricula izquierda es obtenido en centimetros por ETT
bidimensional como didmetros supero-inferior x anteroposterior x trans-
verso.

Al= auricula izquierda, FEVI= fraccion de eyeccion del ventriculo iz-
quierdo, PSAP= presion sistélica de la arteria pulmonar, RF= Radiofre-
cuencia bipolar intraoperatoria.

1 en el Grupo II (p=0.652). Los tiempo de circulacién extra-
corpérea como los de pinzado aértico fueron mas largos en
el Grupo I (175 + 22 min, y 135 + 28 min, respectivamente)
que en el Grupo II (142 + 31 min, y 106 + 22 min, respecti-
vamente). Sin embargo, no hubo diferencia estadisticamente
significativa (p=0.399, y p=0.371, respectivamente). Se ob-
servé una fuerte tendencia hacia la colocacion de bioprotesis
mitral en el Grupo I (28 casos) que en el Grupo II (2 casos),
con un valor de p < 0.001. En el analisis del punto final, en
un seguimiento de 5 afios a 12 meses, media = 29 meses (2
aflos 5 meses), 33 (92%), 32 (89%), 31 (86%), 30 (83.3%) y
29 (80.5%) pacientes del Grupo I estuvieron libres de FA a
los 1,2, 3,4 y 5 afios, contra 7 (50%), 7 (50%), 6 (42.8%), 5
(35.7%), y 4 (28.5%) respectivamente del Grupo II (p<0.05
en todos los rubros) (Figura 1). En cuanto a la libertad de
anticoagulacién oral, 27 (75%), 27(50%), 26(72%), 25(69%),
y 24 (67%) pacientes del Grupo I, contra 3(21%), 3(21%),
2(14%), 2 (14%), y 2(14%) pacientes del Grupo II estuvieron
libres de anticoagulacién oral a largo plazo (p < 0.05 en to-
dos los casos). Para el rubro de medicamentos antiarritmicos,
33(92%), 30(83%), 29(81%), 27(75%), y 25(69%) en el Grupo
I contra 7(50%), 7(50%), 4(29%), 3(21%), y 3(21%) del Gru-
po II estaban libres de cualquier medicamento antiarritmico
a largo plazo (p<0.05 en todas las categorias) (Tabla 3). En
cuanto a la instalacién de macapaso definitivo, se observé que
esto fue necesario en 3 casos del Grupo I (8.8%) y en ningtin
caso en el Grupo II, manteniéndose la misma cifra durante
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Tabla 2. Resultados en ambos grupos de pacientes.

Tipo Cox-maze 1 v NA
P (corte-y-sutura) (RF)

Mitral 36 14 0.313
Reparacion mitral 2 3 0.308
Bioprotesis mitral 28 2 < 0.001
Protesis mecanica 6 9 0.297

Otros
(adicional a mitral) 2 2 U5

DCP (min) 175+ 22 142 + 31 0.399
Pinzado Adrtico 135+ 28 106 + 22 0.371

(min)

Sangrado postopera- | 555, 5 666 + 222 0.462
torio (mL)

Reoperacion por 2 1 0.652
sangrado

Stroke 0 1 0.744

Estancia UCI 4+2 3+2 0.283

Estancia piso 8+6 9+2 0.268
Mortahd?d 2 0 0923
operatoria

Libres de FA 33 (92%) 7 (53%) <0.001

todo el seguimiento. Sin embargo, esto no tuvo significancia
estadistica (p=0.30).

DISCUSION

Nuestros resultados confirman que la mejor opcion de trata-
miento quirurgico para la FA sigue siendo el procedimiento
de Cox-maze III estaindar mediante corte- y-sutura, ain para
pacientes pertenecientes al grupo de enfermedad valvular
mitral reumadtica. Los resultados reportados por diversos au-
tores acerca del éxito obtenido empleando el procedimiento
de Cox-maze III varia desde el 76% al 99% con ausencia de
FA [15-17].

El procedimiento de Cox-maze se disefi6 para eliminar todo
tipo de FA y de flutter auricular. El primer procedimiento
quirurgico que se utilizo para eliminar la FA en un ser hu-
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mano fue la trans-seccion auricular el 13 de octubre de 1986
[18]. Desde su aparicién inicial como Cox-maze I el 25 de
septiembre de 1987 [18], este procedimiento ha sufrido di-
versas modificaciones. A partir abril de 1992 se empez6 a uti-
lizar el Cox-maze III mediante la técnica de corte-y-sutura,
tal como lo conocemos hasta nuestros dias [19].
Inicialmente, de acuerdo a la teoria de Allesie [20], se habia
pensado exclusivamente que la FA sucede en base a marco
circuitos de re-entrada localizados en ambas auriculas. Con-
secuentemente, el procedimiento de Cox- maze fue disefiado
en base a varias incisiones quirtrgicas realizadas en las auri-
culas en un intento por evitar que las auriculas fibrilen [21].
Actualmente es sabido que la génesis de la FA sucede en base
a triggers ¢ gatillos disparadores localizados habitualmente
en las venas pulmonares y atrio de la auricula izquierda que
las contiene [22]. El mantenimiento de la misma estd regula-
do por la existencia de uno 6 varios macro circuitos de re-en-
trada en una 6 en ambas auriculas [23].

Uno de los puntos fundamentales a considerar en el marco
tedrico del desarrollo del procedimiento de Cox-maze es que
el fibrocito no puede conducir estimulo eléctrico alguno. Asi,
la creacion de incisiones quirurgicas con la consecuente for-
macion de fibrocitos permite que éstas actiien como barreras
eléctricas que impiden la propagacion del estimulo eléctrico.
Cox descubri6 que ha sido los macro-circuitos de re-entrada
que mantienen la FA son mayores a 5 cm de diametro. Esta
es la base del disefio del procedimiento original de Cox-maze
111 [24].

Desde su creacion, el Cox-maze III ha sido severamente criti-
cado debido a su alto grado de complejidad e invasividad. Es
una cirugia que se realiza en circulacion extracorporea. Ade-
mas, en una escala de 1 al 10 en grado de dificultad, esta ope-
racién ha sido evaluada en 9.5 [25]. Las fuentes de energia
ha surgido como alternativa a las incisiones quirtrgicas en
base ala quemadura, dado que éstas también generan fibroci-
tos. La radiofrecuencia y la cryo-lesion son las mas utilizadas
[26]. La radiofrecuencia bipolar ha probado ser superior a
la unipolar. Cuando se utiliza radiofrecuencia unipolar no se
puede garantizar la transmuralidad ni la uniformidad de la
quemadura linear [27]. Todos nuestros casos del Grupo II
fueron realizados utilizando RF bipolar. Existen detalles téc-
nicos que pudieran explicar la superioridad del corte-y-su-
tura sobre la radiofrecuencia bipolar. Primero, en el corte y
sutura no hay duda, se corta y se sutura. La division del tejido
es inmediata, mientras que con la aplicacion de radiofrecuen-

Tabla 3. Seguimiento a largo plazo en ambos grupos de pacientes.

Libres de Fibrilacion Auricular Libres de AVK Libres de Antiarritmicos
3 meses 33(92%) 7(50%) 0.0009 27(75%) 3(21%) 0.0005 33(92%) 7(50%) 0.0009
6 meses 33(92%) 7(50%) 0.0009 27(75%) 3(21%) 0.0005 33(92%) 7(50%) 0.0009
1 aiio 33(92%) 7(50%) 0.0009 27(75%) 3(21%) 0.0005 33(92%) 7(50%) 0.0009
2 afios 32(89%) 7(50%) 0.0028 27(75%) 3(21%) 0.0005 30(83%) 7(50%) 0.0158
3 afios 31(86%) 6(43%) 0.0017 26(72%) 2(14%) 0.0002 29(81%) 4(29%) 0.0004
4 afios 30(83%) 5(36%) 0.0009 25(69%) 2(14%) 0.0004 27(75%) 3(21%) 0.0005
5 afios 29(81%) 4(29%) 0.0004 24(67%) 2(14%) 0.0008 25(69%) 3(21%) 0.0021

Los valores en niimeros decimales en la tercera columna de cada rubro indica el valor de p.
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Figura 1. Distribucion de los pacientes segtin el ritmo cardiaco al momento del seguimiento.

cia el bloqueo conductivo de los macrocircuitos de re-entra-
da estd confinada a la fibrosis generada por la quemadura, la
cual no siempre es inmediata. Segundo, el “planchado” para
extender a la perfeccion la auricula izquierda puede llegar a
ser de dificil acceso. Tercero, la linea de quemadura pudiera
tener un efecto aislante del estimulo eléctrico casi inmedia-
to. Sin embargo, se ha comprobado que casi el 40% del area
de la quemadura estd dada por edema, en lugar de necrosis
tisular. Estas dreas de edema al resolverse y desaparecer, pu-
dieran generar hendiduras eléctricas en las mismas lineas
de quemadura que pueden originar recidivas de la FA por
re-entradas en esos niveles [28]. La casuistica presentada en
nuestro articulo ha demostrado una amplia superioridad del
corte-y-sutura sobre la aplicacion de radiofrecuencia bipolar
para eliminar la FA persistente de larga evolucion en los ca-
sos de enfermedad mitral concomitante. Estos resultados no
sélo son superiores eliminando la FA en un seguimiento a
mediano plazo (6 meses, 33[92%] vs 7[50%]; p <0.001), sino
que se mantienen en un seguimiento a largo plazo (29[81%]
vs 4[29%]; p<0.001).

Nuestro protocolo marca que después del tercer mes posto-
peratorio los medicamentos antiarritmicos son suspendidos
en ausencia de FA. Se ha tomado este tiempo debido a que
es el tiempo que tardan las incisiones 6 lineas de quemadura
en resolverse del edema. De hecho, el edema como tal puede
ser una fuente de generacion de micro circuitos de re-entra-
da los cuales motivan la aparicion de focos ectdpicos dispa-
radores de FA. Ademas, el edema tisular contribuye a hacer
mds corto el periodo refractario efectivo de las auriculas, lo
cual es un factor predisponente para la aparicion de FA. El
periodo refractario efectivo se hace mds pequefio, y la masa
critica necesaria para la formacion de un macro circuito de
re- entrada también [20]. Nosotros tuvimos solo 3 casos (8%)
en el Grupo I con necesidad de continuar el tratamiento con
amiodarona mas alla del tercer mes postoperartorio, y 7 casos
(50%) en el Grupo II (p < 0.001,). Quiza la explicacion para
este fendmeno es que el edema es mas intenso en los casos
de Cox-maze IV debido a la quemadura por radiofrecuencia
bipolar. En un seguimiento a mas largo plazo (5 afios a 12
meses, media = 29 meses [2 afios con 5 meses]) observamos
que esta diferencia fue atin mds marcada [33(92%), 30(83%),

29(81%), 27(75%) y 25(69%) en el Grupo I versus 7(50%),
7(50%), 4(29%), 3(21%) y 3(21%) en el Grupo I, a 1, 2, 3, 4,
y 5 afios respectivamente. Con excepcion del segundo afio de
seguimiento (p=0.0158), todos las demds categorias mostra-
ron una diferencia estadisticamente significativa (p<0.001).
Aunque existen reportes acerca de la no utilizacion de cryole-
sion en el procedimiento de Cox-maze [29], tradicionalmente
la cryoablacion ha sido considerado como parte complemen-
taria en la ejecucién del procedimiento de Cox-maze III § IV.
En nuestro grupo de pacientes operados tanto de Cox-maze
III como de Cox-maze IV no utilizamos cryoablacion debido
a que no contamos con dicha tecnologia en nuestras instala-
ciones hospitalarias. La alternativa sugerida por el Dr. James
L. Cox fue realizar incisiones quirtrgicas directas dividiendo
cada una de las fibras musculares bajo vision directa hasta
alcanzar los anillos mitral y tricuspideo en el istmo mitral y
counter-lesions tricuspideas, respectivamente. Independien-
temente de los buenos resultados obtenidos en este articulo,
la opinion del autor es utilizar la cryolesion rutinariamente
en todo procedimiento de Cox-maze.

La asociacién entre FA y enfermedad del seno enfermo es
bien conocida [30, 31]. Tradicionalmente se ha mencionado
que la alta incidencia de colocacion de marcapaso definitivo
en el Cox-maze III puediera estar relacionada con una enfer-
medad del seno subyacente previa a la cirugfa y enmascarada
por la FA. Asi, cuando la FA se elimina la enfermedad del
seno enfermo es reconocida. Al revisar la técnica operatoria
del Cox-maze III, no existe ninguna razén de peso para pen-
sar en que alguna de las incisiones quirtirgicas pudiera lesio-
nar al nodo sinusal ¢ al atrio-ventricular. Otra de las explica-
ciones es que pudiera tener relacién con el gran edema que se
forma como resultado de la traccion sobre el plano auricular
ejercida en el momento de la cirugia. La exposicion necesaria
para llevar a cabo el Cox-maze III es mucho mayor que para
el Cox-maze IV. En nuestra serie, se observo que la implan-
tacion de marcapaso definitivo fue necesario en 3 casos del
Grupo I (8%) y en ningun caso en el Grupo II (p=0.30). Cabe
mencionar que los 3 casos de implante de marcapaso defini-
tivo fueron debido a bradicardia sinusal inferior a 50 latidos
por minuto acompafiados por sintomatologia clinica de bajo
gasto cardiaco.
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Uno de los objetivos finales mas importantes que soportan
la decision de realizar un procedimiento de Cox-maze es
evitar el uso de anticoagulantes orales a largo plazo. Nues-
tro protocolo indica el uso rutinario de anticoagulacién oral
formal (INR entre 2.0 a 3.5) durante los primeros tres meses
postoperatorios, tiempo necesario para la evaluacion a priori
del ritmo cardiaco. Esto estd fundamentado en que éste es el
tiempo después del cual el edema de las incisiones quirtrgi-
cas y lineas de quemadura ha desaparecido. Respecto a este
punto, observamos una fuerte tendencia para la colocacion
de bioproétesis mitral cuando se realiza un procedimiento de
Cox-maze Il y cirugia valvular mitral (p < 0.001; 95% OR=
21 [95%ClI, 3.87-113.88]). Creemos que la explicacién para
este fenomeno esta fundamentado en dos situaciones en par-
ticular. La primera es que dado el gran margen de seguridad
que representa el Cox-maze III para eliminar la FA, es bastan-
te congruente que la eleccion del cirujano sea hacia un pro-
cedimiento que evite la anticoagulacion oral. La bioprétesis
mitral y la reparacion valvular mitral representan esa opcidn.
Sin embargo, dada la baja incidencia de reparacion valvular
mitral que se presenta en el paciente reumatico (todos los ca-
sos fueron reumadticos), es preferible instalar una bioprotesis
en este rubro de pacientes. De hecho, en esta serie, 28 casos
en el grupo Iy 2 en el Grupo II (p < 0.001) fueron bioprote-
sis mitrales. Cuando se conjuntaron todos estos factores, en-
contramos que la anticoagulacion oral a largo plazo se pudo
evitar en 27(75%), 27(75%), 26(72%), 25 (69%) y 24 (67%)
pacientes del Grupo I versus 3(21%), 3(21%), 2(14%), 2(14%)
y 2 (14%) pacientes del Grupo IT a 1, 2, 3, 4 y 5 afios, respec-
tivamente (p<0.001 para todos los casos).

En conclusion, los resultados mostrados en este estudio han
probado que el procedimiento de Cox-maze III estandar de
corte-y-sutura sigue siendo la mejor opcién para tratar qui-
rurgicamente la FA. Debe remarcarse que todos los pacientes
operados en este estudio presentaban FA de larga evolucion
asociada a enfermedad valvular mitral, el cual es un substrato
muy dificil de tratar debido a la gran fibrosis tisular que acta
en forma diferente a la FA no valvular en cuanto la génesis de
esta arritmia.

Limitaciones

Una de las principales limitaciones observadas en este estu-
dio fue la falta de utilizacion de cryoablacién en areas criticas
anteriormente mencionadas. también se debe considerar que
la experiencia quirargica del autor fue mejorando a medida
que se avanzaba en el tiempo. Esto pudiera representar una
ventaja del Cox-maze III sobre el Cox-maze IV, dado que la
gran mayoria de los casos en la parte final del estudio fueron
Cox-maze III. Otra posible limitacién es que este estudio se
realizd en forma retrospectiva. Se necesitaran estudios com-
parativos en forma prospectiva y aleatorios para corroborar
estos resultados.
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