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Apendicectomia diferida en apendicitis aguda no complicada.
;Es seguro en pediatria?

Delayed appendectomy in the pediatric patient. How safe is it?
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$Qué se sabe del tema que trata este estudio?

La apendicitis aguda es la urgencia quirtrgica mas frecuente en la
edad pedidtrica. Existe controversia respecto a la posibilidad de di-
ferir la cirugia dentro de las 24 horas siguientes al diagnéstico en
pacientes estables, frente a realizarla de manera emergente.

$Qué aporta este estudio a lo ya conocido?

En nuestra serie, diferir la apendicectomia en pacientes selecciona-
dos con apendicitis aguda no complicada, no aumenta significati-
vamente la estancia hospitalaria ni las complicaciones postopera-
torias.

Resumen Palabras clave:
Apendicitis Aguda;
La apendicectomia diferida es una opcion en centros en los que no se cuenta con un cirujano pe- Apendicectomia;
diatrico en horario continuado. Objetivo: analizar los resultados de una cirugia diferida frente a la Laparoscopia;
inmediata, en apendicitis no complicadas en el paciente pedidtrico. Pacientes y Método: Estudio  pediatria

cuasi-experimental analitico incluyendo apendicetomias realizadas por apendicitis no complicada en
nifios edad 6 y 14 afios. Se compararon los pacientes operados en el momento del diagndstico con
los operados al dia siguiente. Se analizaron variables demograficas, generales y la evolucién postope-
ratoria. Las variables principales fueron dias de ingreso postoperatorio y complicaciones. También
se evaluaron factores relacionados con el hallazgo de una apendicitis mdas evolucionada. Resultados:
Un total de 45 pacientes fueron incluidos en el estudio, 21 en el grupo de cirugia inmediata (AIn) y
24 en el diferidas (ADif). El grupo ADif se operé como media 21 horas después del diagnéstico. No se
encontraron diferencias significativas en la estancia media y no se detecté un incremento significativo
de complicaciones en el grupo ADif. En el andlisis complementario la presencia de apendicolito au-
mentaba la probabilidad de apendicitis gangrenosas. Conclusiones: Diferir la cirugia de la apendicitis
no complicada en pacientes seleccionados no aumenté de manera significativa la estancia hospitalaria
ni las complicaciones en nuestra serie. Si se identifican correctamente estos pacientes, se podrian evi-
tar derivaciones que suponen un estrés para la familia y una sobrecarga para los centros de referencia.
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Abstract

Delayed appendectomy is an option in centers where there is no pediatric surgeon on call. Objective:
to analyze the results of delayed versus immediate surgery in non-complicated appendicitis in pedia-
tric patients. Patients and Method: Analytical quasi-experimental study including appendectomies
performed for uncomplicated appendicitis in children aged between 6 and 14 years. We compared
the outcomes of the group of patients operated on at the time of diagnosis with those operated on
the following day. Demographic and general variables and postoperative evolution were analyzed.
The main variables were the length of stay and postoperative complications. We also analyzed factors
related to the finding of gangrenous appendicitis during surgery. Results: Forty-five patients were
included in the study, 21 in the immediate-surgery group (Aln) and 24 in the delayed-surgery group
(ADif). The ADif group underwent surgery on average 21 hours after diagnosis. There were no sig-
nificant differences in the mean length of stay and no significant increase in complications were de-
tected in the ADif group. In the complementary analysis, the presence of appendicolith increased the
probability of gangrenous appendicitis. Conclusions: Delaying appendectomy in selected patients
with uncomplicated appendicitis did not significantly increase either hospital stay or complication
rate in our series. If we correctly identify these patients, some referrals could be avoided since these
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entail stress for the family and overload referral centers.
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Introducciéon

La apendicectomia diferida es una opcién creciente
en centros asistenciales donde no hay cirugia pedi-
trica en turno de guardia. A partir de una hora de la
tarde, los pacientes diagnosticados de apendicitis no
complicada ingresan con antibioterapia, analgesia y se
les estabiliza, preparando la cirugia para el dia sucesi-
vo!*?. La mayoria de los estudios sefialan que si hay
complicaciones, son generalmente debidas al retra-
so diagnoéstico y la tardanza en iniciar antibioterapia
intravenosa mds que al tiempo final desde el ingreso
hasta la cirugia®>*.

En algunos centros, no obstante, existe cierta reti-
cencia ante este abordaje y ciertos estudios encuentran
peores resultados al diferir la apendicectomia por lo
que plantean la posibilidad de que fuera mejor operar
las apendicitis de manera emergente, incluso de ma-
drugada, antes que esperar al dia siguiente. De esta
manera se pretende disminuir la posibilidad de pro-
gresion de la apendicitis y la aparicién de complicacio-
nes mediante la reduccion del tiempo entre la llegada a
urgencias y la intervenciéon’®.

Las teorias cldsicas que suponian que la apendi-
citis aguda es un proceso evolutivo en el tiempo que
desemboca irremisiblemente en la perforacién, estin
siendo revisadas en los ultimos afos. Cada vez tiene
mds importancia el papel de la respuesta inmunolégica
del individuo en la progresion de la apendicitis, mds
que el tiempo transcurrido®'®!"!. La importancia radica,
de esta manera, en distinguir correctamente a los pa-
cientes que van a precisar cirugia inmediata de aquellos
en los que se puede diferir la intervencién'?, o incluso
plantear un manejo puramente conservador''.
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El objetivo primario fue comparar complicaciones
y permanencia hospitalaria de nifios con apendicitis
aguda no complicada resuelta de manera diferida fren-
te al abordaje inmediato. Como objetivo secundario se
plante¢ identificar predictores tempranos de apendici-
tis gangrenosa.

Pacientes y Método

Estudio cuasi experimental analitico prospecti-
vo, realizado en el Hospital Universitario Mutua de
Terrassa. Los pacientes ingresaron en el Servicio de
Urgencias de Pediatria con el diagndstico de dolor ab-
dominal y fueron derivados al Servicio de Cirugia Pe-
didtrica tras el diagndstico de apendicitis aguda.

Los criterios de inclusiéon fueron los siguientes:
Pacientes entre 6 y 14 afios con diagnodstico clinico,
ecogrifico y analitico de apendicitis aguda no compli-
cada que consultaron en el servicio de Urgencias entre
septiembre de 2009 y enero de 2016. Se incluyeron en
el estudio los pacientes en los que sus padres consin-
tieron por escrito a su participacién (en ambos grupos
de estudio). Fueron excluidos los pacientes con signos
de enfermedad evolucionada (mds de 24 horas de sin-
tomas, mal estado general o sepsis, presencia de absce-
so o plastron o liquido libre ecogénico en ecografia),
presencia de comorbilidades y los que no consintieron.
Los pacientes que no consintieron entrar en el estudio
fueron derivados en caso de estar fuera del horario de
presencia del cirujano pedidtrico, o intervenidos de
manera inmediata sin ser incluidos sus datos para el
presente estudio.

La distribucién en los grupos de estudio se reali-



Apendicitis Aguda - S. Fuentes-Carretero et al

z6 de manera arbitraria (muestreo por conveniencia)
en funcién del horario de la consulta y por tanto de la
presencia o no de cirujano pediatrico, ya que nuestro
centro no dispone de atencién continuada de Cirugia
Pedidtrica las 24 horas. En un grupo la apendicectomia
se realiz6 de manera inmediata (Aln) por llegar dentro
del horario de disponibilidad de Cirugia Pedidtrica y
en el otro de manera diferida al dia siguiente (ADif).

Como variables principales se recogieron dias de
permanencia hospitalaria y aparicién de complicacio-
nes. Como variables de control y descriptivas se reco-
gieron la edad, el género, las horas de evolucién desde
el inicio del cuadro y los datos clinicos (presencia de
vomitos, fiebre y datos de irritacion peritoneal). Como
datos ecograficos se recogieron la medida del apéndi-
ce, presencia de liquido libre, afectacién de la grasa y
la presencia de apendicolito. Como datos analiticos se
incluyeron el numero de leucocitos, el porcentaje de
polimorfonucleares (PMN) y los valores de proteina C
reactiva (PCR). También se recogieron las horas trans-
curridas desde el diagnéstico hasta la cirugia y tipo de
apéndice (macro y microscépico).

Para el objetivo secundario se dividieron los pa-
cientes segun el tipo de apendicitis encontrada en la
cirugia en flemonosa/normal y gangrenosa/perforada.

Protocolo de diagndstico y manejo de apendicitis
aguda

Todos los pacientes fueron valorados y diagnosti-
cados en el Servicio de Urgencias de Pediatria. A todos
se les realiz6 analitica de sangre y ecografia que con-
firmaron el diagndstico. Se dejaron con régimen cero
y se inici6 antibioterapia profilactica con amoxicilina-
dcido clavuldnico a 100 mg/kg/dia, iv. Se contacté con
cirugia pedidtrica y en caso de disponibilidad se realiz6
la cirugia en el momento del diagnéstico cuando el pa-
ciente cumpli6 6 horas de ayuno preoperatorio (Grupo
Aln). En caso de horario de no disponibilidad de Ci-
rugia Pedidtrica el paciente permanecié ingresado y se
realiz6 la cirugfa al dia siguiente (Grupo ADif).

Se realizé a todos los pacientes apendicectomia la-
paroscépica mediante abordaje con tres trécares como
previamente descrito'. En caso de imposibilidad de
completar la técnica laparoscépica por razones anat6-
micas o anestésicas se plantea la reconversion a cirugia
abierta.

En el postoperatorio, en caso de apendicitis flemo-
nosas los pacientes recibieron tres dosis de amoxicili-
na-acido clavuldnico profildctico. En el caso de apen-
dicitis gangrenosas circunscritas recibieron antibiote-
rapia con amoxicilina-dcido clavuldnico durante 48-72
horas segun evolucidn clinica. En el caso de apendicitis
gangrenosas extensas con pus libre o perforadas reci-
bieron tratamiento con ceftriaxona y metronidazol o
gentamicina y metronidazol durante al menos 5 dias.
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Andlisis estadistico

Los datos incluidos en una base de datos Excel se
exportaron para su andlisis al programa estadistico
Stata/SE 13.0. Para el analisis descrito, las variables
cualitativas se expresaron mediante nimero absolu-
to y porcentaje y las cualitativas mediante mediana y
rango intercuartilico 25%-75% (RIC). Las variables
independientes o potencialmente confusoras fueron
comparada entre grupos para determinar la homoge-
neidad de los mismos, mediante las pruebas exacta de
Fisher (variables cualitativas) o U de Mann-Whitney
(variables cuantitativas). Para determinar las diferen-
cias entre grupos en cuanto a las variables resultado
principales (complicaciones y dias de estadia) se utili-
zaron las pruebas exacta de Fisher y U de Mann-Whit-
ney, respectivamente. Para el objetivo secundario de
determinar los factores asociados a una apendicitis
gangrenosa o perforada (variable dependiente dico-
témica) se realizé primero un andlisis bivariado me-
diante prueba exacta de Fisher o U de Mann-Whitney,
segun correspondiera y posteriormente se realiz6 un
andlisis multivariado incluyendo las variables con una
p < 0,2 en el bivariado o que se consideraran clini-
camente significativas. Se consider¢ significativo una
p < 0,05 o un Intervalo de confianza al 95% que no
incluyera la unidad.

Consideraciones éticas

El presente estudio obtuvo su aprobacién por
parte del Comité Etico de Investigacién Clinica de
nuestro centro. Todos los representantes de los pa-
cientes participantes recibieron la informacién perti-
nente y firmaron consentimiento informado para su
inclusién en el estudio. El tratamiento de los datos se
hizo de acuerdo con la Ley Orgénica 3/2018, de 5 de
diciembre, de Protecciéon de Datos de Caracter Per-
sonal, y el Reglamento UE 2016/679 del Parlamento
Europeo y del Consejo de 27 de abril de 2016 que vela
por la confidencialidad de los datos de personales de
los pacientes incluidos en el estudio en todo momen-
to.

Resultados

Un total de 45 pacientes cumplieron los criterios
de inclusién. De entre ellos 21 fueron apendicecto-
mias inmediatas y 24 diferidas. Ambos grupos fueron
homogéneos en cuanto a caracteristicas basales de-
mograficas, edad y género. Tampoco hubo ninguna
diferencia estadisticamente significativa en cuanto a
caracteristicas clinicas, horas de evolucién y sintoma-
tologia, hallazgos ecograficos y analiticos. Los resul-
tados de estas variables se encuentran resumidos en
la tabla 1.
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Tabla 1. Caracteristicas basales al diagndstico de apendicitis aguda no complicada Las variables cuantitativas se expresan en
mediana y rango intercuartilico 25%-75%. Las cualitativas se expresan en nimero y porcentaje

Apendicetomias inmediatas Apendicetomias diferidas p
n=21 n=24

Edad (anos) 10 (9-12) 11 (9-13) 0,2143
Género Ninos/Nifas 11 (52,4%)/10 (47,6%) 18 (75%)/6 (25%) 0,133
Clinica

Vomitos 13 (61,9%) 8(33,3%) 0,076

Fiebre 4(19%) 8(33,3%) 0,329

Defensa muscular 16 (76,2%) 18 (75%) 1

Blumberg 18 (85,7%) 19 (79,2%) 0,705
Horas evolucién de los sintomas 12 horas (12-24) 18 horas (12-24) 0,5692
Analitica

Leucocitos (mediana) 14.410 u/mm? (13.100-16.260)  13.780 u/mm3 (8.925-20.190) 0,7158

Polimorfonucleares (mediana de %) 80% (65-82) 80,9% (71,9-86,5) 0,4946

PCR 3,7 mg/L (1,33-21,6) 13,1 mg/L (3,1-28,6) 0,1942
Hallazgos ecograficos

Diametro apéndice 8 mm (7-9) 7 mm (6,5-9) 0,1168

Apendicolito 4 (19%) 8 (33%) 0,329

Liquido libre 9 (42,9%) 9(37,5%) 0,727

Afectacion de la grasa 19 (90,5%) 20 (83,3%) 0,67

80,0%
70,0%
60,0%
50,0%
40,0%
30,0%
20,0%
10,0%

0,0%

Tipo de apendicitis

66,7%
61,9%
33,3%
20,8%
%
a,8% 3% . oo W%
= : —
Blancas Flemonosas Gangrenosas Perforadas
Aln mADif

Figura 1. Distribucion Porcentual de los tipos de apendicitis en los grupos de
apendicectomia inmediata (Ain) y apendicectomia diferida (ADif).
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La mediana de horas transcurridas desde el diag-
nostico hasta la intervencién fue de 3 h** en el grupo
de las apendicectomias inmediatas y de 21 h en el gru-
po de diferidas™>.

En lo que se refiere al tipo de apéndice segun los
hallazgos quirtrgicos y el andlisis de anatomia pato-
légica, en la mayor parte de los casos se traté de apen-
dicitis flemonosas, 13 (61,9%) y 16 (66,7%) casos en
cada grupo de estudio. Encontramos apendicitis gan-
grenosas en 7 casos (33,3%) en el grupo de las apendi-
cectomias inmediatas y 5 (20,8%) en el de las diferidas.
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Hubo un apéndice sin datos de inflamacién en el gru-
po de las inmediatas y dos en el grupo de las diferidas y
un apéndice perforado en el grupo de las diferidas. No
se encontraron diferencias estadisticamente significa-
tivas en estos datos entre los dos grupos (p = 0,7). Los
porcentajes se resumen en la figura 1.

No hubo ningin caso de reconversiéon a cirugia
abierta.

Un 91% recibieron como antibioterapia profilacti-
ca o de tratamiento amoxicilina/dcido clavuldnico de
acuerdo con nuestros protocolos y el resto ajustado a
los hallazgos intraoperatorios con ceftriaxona o genta-
micina junto con metronidazol.

En lo que se refiere a las variables principales de
nuestro estudio, la permanencia hospitalaria en el gru-
po de apendicitis inmediatas fue de 3 dias (2-3). En el
grupo de apendicectomias diferidas fue de 3 dias (3-4)
igualmente (p = 0,11).

Hubo un caso de complicacién en toda la serie.
Una infeccién de herida quirtirgica en el paciente con
apendicitis perforada del grupo de las diferidas. No
obstante, al ser solo una observacién el andlisis estadis-
tico no detecta diferencias significativas (p = 1).

Los resultados del analisis para el objetivo secunda-
rio se resumen en la tabla 2. Se encontré una relacién
significativa en el subgrupo de apendicitis gangrenosas
con la presencia de fiebre, leucocitosis, el porcentaje de
PMN, la PCRy la presencia de apendicolito. Ni la edad
o0 el género, ni las horas de evoluciéon de los sintomas
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Tabla 2. Analisis univariante de asociacion con apendicitis gangrenosa. Las variables cuantitativas se expresan en mediana y
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rango intercuartilico 25%-75%. Las cualitativas se expresan en nimero y porcentaje

Apendicitis flemonosas Apendicitis gangrenosas p
Edad (afos) 10 (8-13) 10 (9-12) 0,79
Género (ninos/ninas) 65,6%/61,5% 34,4%/38,5% 0,528
Horas de clinica 24 (3-24) 16 (12-24) 0,979
Fiebre 6 (18,7 %) 6 (46,1%) 0,076
Vémitos 14 (43,7 %) 7 (53,85%) 0,743
Leucocitosis (u/mm?3) 8.290 (7.400-12.520) 13.900 (10.880-16.310) 0,016
Neutrofilia (%) 46,5% (42-80) 78,7% (65,8-83,2) 0,028
PCR 1 mg/l (0,9-1) 8,45 mg/l (2,24-15,7) 0,013
Apendicolito 5(15,6%) 7 (53,8%) 0,022
Horas desde diagnostico hasta cirugia 21 (4-24) 17 (3,5-21) 0,183
Tabla 3. Modelo final de regresion logistica de asociacion con apendicitis gangrenosa.
Factor Predictor Odds Ratio Intervalo de confianza al 95% p
Apendicolito 6,36 1,08 - 37,51 0.041
PCR 1,05 1,00-1,11 0,035
Horas desde diagnostico hasta cirugia 0,92 0,83-1,01 0,079

hasta el diagndstico (dentro de nuestro limite de 24
horas) ni las horas transcurridas desde el diagnéstico
hasta la cirugia estaban asociadas a un mayor porcen-
taje de apendicitis gangrenosas.

En el andlisis de regresion logistica multivariado
ajustado con las variables: apendicolito, horas desde
diagndstico hasta cirugia, PCR, edad y sexo, se encon-
tré una asociacién independiente entre la presencia
de apendicolito y la apendicitis gangrenosa. La pre-
sencia de apendicolito aumenta 6 veces la posibilidad
de apendicitis gangrenosa (OR = 6,36 (1,07-37,5),
p 0,041). Ademads, se observé una tendencia hacia
una relacién inversa, no significativa, entre las horas
transcurridas desde el diagndstico hasta la cirugia y
la posibilidad de apendicitis gangrenosa. Esta variable
se comporta como factor protector, es decir, a mds
horas desde el diagndstico hasta la cirugia (dentro de
nuestro maximo de 24) menos apendicitis gangreno-
sas, aunque este dato no alcanza la significacion es-
tadistica, con una OR de 0,92 (0,83-1,01), p = 0,079
(tabla 3).

Discusién

En nifios con apendicitis aguda no complicada,
nuestro principal hallazgo fue que la apendicectomia

diferida no aumenté la estancia hospitalaria ni la tasa
de complicaciones postoperatorias.

El momento ideal para la cirugia en la apendicitis
no complicada es motivo de controversia, si bien las
caracteristicas del paciente y su estado general priman
en la toma de decisiones'. En los centros en los que no
hay cirugia pediétrica disponible las 24 horas, si no se
puede diferir la intervencién se procede a la derivacién
a un centro de referencia. Esto se traduce en un au-
mento de la carga asistencial en estos hospitales'’. Para
las familias ademds supone un desplazamiento lejos de
sus domicilios que dificulta el acompanamiento del
paciente y genera una fuente de estrés. Por tanto, es
fundamental tanto constatar la seguridad de la apen-
dicetomia diferida como identificar correctamente los
pacientes en los que la cirugfa se podria retrasar sin
riesgo. Asi se podrian evitar derivaciones y optimizar
los recursos a la vez que disminuir el estrés de las fa-
milias.

Nuestro centro se rige por un estricto protocolo
de apendicectomia diferida en casos de estabilidad
clinica del paciente, con menos de 24 horas desde
el inicio de los sintomas y sin datos ecograficos de
apendicitis aguda complicada (absceso, perforacion,
liquido ecogénico). No obstante, en nuestros datos
destaca la presencia de una apendicitis perforada en
el grupo ADif. Este paciente tenfa las mismas caracte-
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risticas que el resto de nifios del estudio: escasas ho-
ras de evolucidn, estabilidad clinica y ningtn dato de
alarma. Ademds, present6 una complicacidn, la infec-
cién de la herida quirtdrgica. Nuestros futuros esfuer-
zos han de ir encaminados a identificar los pacientes
que pueden tener una progresién mds rdpida de su
cuadro como ocurrié en este nifio y que no serfan
susceptibles de diferir la cirugia'®

Algunos estudios postulan que una respuesta in-
munolégica diferente frente a la infeccién causaria una
progresién mads rdpida hacia la necrosis o perforacién
en algunos pacientes'®!!. Ademads, el factor mecénico
que supone la presencia de apendicolito puede generar
una mayor presion intraluminal en el apéndice favore-
ciendo su disrupcién mds temprana'®. Estos pacientes
por tanto no serian candidatos a la cirugia diferida. En
analisis complementario para responder a los objeti-
vos secundarios fue planteado a la luz de los primeros
resultados que nos mostraban un porcentaje global
de 28,9% de apendicitis gangrenosas en la serie global
(33,3% y 20,8% en cada grupo), lo cual nos parecié
alto teniendo en cuenta que se trataba de pacientes con
menos de 24 horas de evolucién desde el inicio de los
sintomas, sin datos de gravedad o inestabilidad clinica
y con exactamente los mismos criterios de inclusién en
ambos grupos.

El andlisis multivariante nos mostré una relaciéon
significativa con la leucocitosis, la desviacién a la iz-
quierda y la PCR. Estos datos no parecen causa sino
consecuencia de una infeccién mds avanzada que se
manifiesta con mds alteracién analitica. La presencia
de apendicolito también se asocié con el grupo de
apendicitis gangrenosas de manera significativa, lo cual
si podria ser un elemento causal por el efecto mecénico
que menciondbamos anteriormente'®.

Nos parece interesante comentar que las horas tras-
curridas desde el inicio de los sintomas hasta el diag-
noéstico no tuvieran relacién con la presencia de una
apendicitis mas evolucionada, lo que va en concor-
dancia con la teoria de que la apendicitis complicada
depende de mas factores ademds del tiempo de evolu-
cién, bien sean mecdnicos como el apendicolito, bien
sean inmunolégicos®*%.

En el andlisis multivariante, ajustando el efecto del
resto de variables, obtuvimos un resultado no espera-
do, una tendencia en sentido contrario, las horas hasta
la cirugfa ejercerian un efecto protector. Una posible
explicacién de esta tendencia es que desde el momento
del diagnéstico hasta la cirugia ya estamos haciendo un
tratamiento médico de la apendicitis con antibiotera-
pia, reposo intestinal y rehidratacién. Un subgrupo de
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pacientes, por las caracteristicas de su apendicitis o por
su perfil inmune podrian responder a este tratamiento
médico, lo que ya se estd evidenciando en estudios que
plantean la opcién del tratamiento conservador de la
apendicitis aguda no complicada tanto en nifios como
en adultos'*,

Nuestro estudio tiene varias limitaciones. Las mas
importantes relativas al reducido tamano muestral
y a que la asignacién a los grupos fue arbitraria y no
aleatoria. No obstante, nuestros resultados van en sin-
tonia con revisiones sistemdticas y metaanalisis sobre
el tema'? y nos parecen interesantes como punto de
partida para futuras investigaciones.

En conclusion, la apendicectomia diferida en los
casos de apendicitis aguda no complicada en nuestra
serie no aumentd las complicaciones ni la estancia
postoperatoria de manera estadisticamente significa-
tiva. La presencia de apendicolito se asocia con una
mayor probabilidad de apendicitis evolucionada, asi
como el incremento de leucocitosis, desviacién a la
izquierda y elevacién de PCR. Pensamos que es fun-
damental la correcta identificacién de los pacientes
susceptibles de un tratamiento diferido para evitar
derivaciones a otros centros y priorizar la cirugia de
pacientes con mds factores de riesgo de complica-
cién.

Responsabilidades Eticas

Proteccion de personas y animales: Los autores decla-
ran que los procedimientos seguidos se conformaron
a las normas éticas del comité de experimentacién hu-
mana responsable y de acuerdo con la Asociacién Mé-
dica Mundial y la Declaracién de Helsinki.

Confidencialidad de los datos: Los autores declaran
que han seguido los protocolos de su centro de trabajo
sobre la publicacién de datos de pacientes.

Derecho a la privacidad y consentimiento informa-
do: Los autores han obtenido el consentimiento in-
formado de los pacientes y/o sujetos referidos en el
articulo. Este documento obra en poder del autor de
correspondencia.
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