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Hepatisis C en las unidades de hemodialisis

A. Pérez Garcia y M. Diego
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La hepatitis es una complicacion frecuente en las uni-
dades de hemodialisis que puede afectar tanto a los pa-
cientes como al personal sanitario, con una morbimorta-
lidad a tener en cuenta.

Desde 1965 a 1975, las hepatitis con mayor protago-
nismo en las unidades de didlisis fueron las producidas
por el virus B. Con la implantacion de una serie de me-
didas preventivas y la aparicion de una vacuna eficaz fren-
te al virus B se produjo una disminucion importante de
los casos nuevos de hepatitis B tanto en pacientes como
en el personal sanitario en los anos 80-85. Relacionando
el nimero de casos nuevos/afno por cada 1.000 pacien-
tes en HD, se pasa del 44 %o en 1980 y 24 %o en 1982
al 18,1 %o en 1985, aunque existen importantes variacio-
nes segun los paises, como muestran los datos de la
EDTA". , '

En 1974 se llego al conocimiento de que existian otros
agentes responsables de las hepatitis no A-no B? que su-
ponian un gran nimero de las hepatitis postransfusiona-
les’.

Con la disminucién de los casos de hepatitis B se ob-
serva en las unidades de dialisis un incremento en el ni-
mero de casos nuevos por ario de hepatitis, que en 1980
fueron el 17 % de las hepatitis (382/2.235) y en 1985 el
34 % (744/2.182)".

En 1988, la Chiron Corporation publicé la clonacion del
agente responsable de las hepatitis postransfusionales no
A-no B, que pas6 a llamarse virus C de la hepatitis®. Pos-
teriormente desarrollaron una prueba de deteccion de an-
ticuerpos frente al virus C de la hepatitis (anti - VHC) por
ELISAS.

Desde 1989 se ha producido una eclosion de comu-
nicaciones acerca de la prevalencia del anti-VHC en diver-
sos colectivos, asi como de la historia natural de la hepa-
titis C. ,

La deteccion del anti-VHC por ELISA presenta varios pro-
blemas: a) Existencia de falsos positivos. b) Perfodo ven-
tana largo (aparicion del anti-VHC entre dos y seis meses
tras la infeccion), por lo que no sirve para detectar la fase
aguda, pudiendo los individuos expuestos al virus conta-
giar antes de su deteccion®’. Desaparicion del anti-VHC,
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no pudiendo precisar si la pérdida se asocia a curacion o
a ausencia de replicacion virica®.

Para dar respuesta a estos problemas se han desarro-
llado otros métodos de deteccion, algunos ya disponibles,
como: el inmunoblot recombinante de primera genera-

- ion, que utiliza dos antigenos (RIBA 1), y el inmunoblot

recombinante de segunda generacion, con cuatro antige-
nos (RIBA 2). Estos métodos se utilizan como test de con-
firmacion del ELISA. La deteccion en suero de IgM anti-
VHC, del RNA del virus C'y la utilizaciéon de la amplifica-
cibn genérica, asi como la deteccion en tejido hepatico
del antigeno del virus C, son técnicas ya disponibles en
algunos centros y de una proxima difusion.

La utilizacion del ELISA y RIBA VHC ha permitido reali-
zar estudios de prevalencia de anti-VHC en diversos co-
lectivos; asi, en donantes de sangre y colectivos sanos os-
cila entre 0,2 y 1,2 %%, en adictos a drogas por via pa-
renteral, entre el 48 y 70 %> ™'; en hemofilicos, entre 38
y 83 %25, En los pacientes con insuficiencia renal cro-
nica en hemodidlisis varia de unos paises a otros. En Ja-
pon, Yamaguchi comunica un 22,2 %"; Schlipkoter, en
Alemania, tiene una prevalencia del 10,7.%%. Las series
comunicadas en Francia son 28-30 %' "7, similares a las
de ltalia®, que es 28 %.

En nuestro pais, las primeras comunicaciones de Este-
ban® y Teruel™ muestran una prevalencia de 20 y 17 %,
respectivamente.

En la XXII reunion de la SE de Nefrologia (Bilbao, 1990)
se presentaron un elevado nimero de comunicaciones
acerca de la hepatitis C. Un andlisis de estos resimenes
ha sido realizado por Alamo y cols.%.

Es de destacar las diferencias de prevalencia de anti-
VHC, que van del 7 al 49 %; incluso dentro de una mis-
ma ciudad se aprecian diferencias notables?', que habria
que explicar por la relacién positiva existente con el tiem-
po que lleva en didlisis el paciente™ y con el mayor no-
mero de unidades de sangre recibidas™, sin poder des-
cartar un contagio mayor en algunas unidades.

La mayoria de casos de hepatitis no A-no B no se pre-
sentan como brote epidémico, sino de forma aislada y re-
lacionandose en gran nimero de casos con transfusiones,
que parecen ser el factor mas importante de transmision
de la hepatitis C en los hemodializados, si bien pacientes
no transfundidos y hemodializados tienen una prevalen-
cia de anti-VHC del 10,1 % en nuestra serie?, superior a
la poblacion donante altruista de sangre, 1,28 %%.

La difusion familiar es otra probable via que se ha se-
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fialado para el virus C, siendo contradictorios los datos
aportados. En una serie de pacientes con hepatopatia cro-
nica anti-VHC, la prevalencia de anti-VHC en sus familia-
res ha sido del 5 %% %, y todos referidos a parejas sexua-
les; en otras series no se han encontrado diferencias en
la prevalencia entre familiares de anti-VHC+ y la pobla-
cibn general” .

La escasa difusion familiar, junto con una prevalencia
de anti-VHC, en el personal sanitario de las unidades de
dialisis similar a la poblacion general'”:*, nos indica la baja
contagiosidad del virus C en otra via que no sea la hema-
tica.

Se ha senalado la elevada tendencia a la cronicidad de
la hepatitis por virus C, que se ha evaluado en un 50 %,
con una evolucion impredecible hacia la cirrosis hepatica

y/0 hepatocarcinoma® . Esta evolucion, que puede pro- |

ducirse en varios afios, requiere una valoracion cuidado-
sa en el caso de los pacientes en hemodialisis con sos-
pecha de hepatopatia cronica acerca de su pronostico de
vida, por si procediese la practica de biopsia hepatica, ex-
ploracion que hasta ahora se realizaba en escaso nimero
en este colectivo, pero que actualmente tiene mayor in-
terés por la posibilidad de tratamiento de las hepatitis cro-
nicas con interferén, asi como aclarar el papel de las he-
mosiderosis en hipertransaminasemias con ausencia de
marcadores viricos. ‘

-La relacion con el virus B no estd completamente acla-
rada, pero la prevalencia del anti-VHC es mas elevada en
pacientes con anti-HBc positivo'”-. Por otra parte, la pre-
sencia de anti-VHC+ no inﬂuz/e en la respuesta a la vacu-
nacion frente a la hepatitis B*.

La disponibilidad de marcadores de replicacion del vi-
rus C en un futuro proximo nos permitira aclarar la etio-
patogenia de hepatitis cronicas en las que existe coinci-
dencia de anti-HBc y anti-HCV. '

Un problema en los pacientes hemodializados en lo re-
ferente a la hepatitis C es el posible contagio en las uni-
dades de dialisis. E! factor transfusional ha disminuido con
la introduccién de la eritropoyetina y con la transfusion
de sangres anti-VHC negativo. La retirada de la sangre an-

" ti-VHC+ ha supuesto pasar de un 10 % de hepatitis pos-
transfusionales a un 2 %%, pudiendo estas hepatitis ser
producidas por virus C u otros virus.

El aislamiento de los pacientes anti-VHC+ para la didlisis
es una posible medida profilactica que no se ha genera-
lizado, al no haber detectado brotes epidémicos y dada
la escasa contagiosidad, habiéndola adoptado solo las
unidades con alta prevalencia de hepatitis no A-no B%.

En nuestra unidad hemos destinado una habitacion in-
dependiente® para los pacientes con datos analiticos de
hepatopatia cronica y anti-VHC+, siguiendo con ellos los
mismos cuidados que con los pacientes HBsAg+. En un
grupo de 137 pacientes controlados a lo largo de un afio,
la prevalencia de anti-VHC+ se ha mantenido en el 18 %,
habiéndose detectado dos pacientes con seroconversion
a anti-VHC+, pero que habian sido transfundidos dos y
cinco meses antes¥.
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En tanto no dispongamos de un marcador antigénico
y de replicacion del virus C, la adopcion del aislamiento
tiene mas de precautorio que de indicacion, si bien pa-
rece mas logico adoptarlo en los anti-VHC+ con hipertran-
saminasemia mantenida.

La vacunacion frente al virus de la hepatitis C es, por
el momento, una medida profilactica a considerar en un
futuro més lejano.”

Bibliografia

1. Broyer M, Brunner FP, Brynger H, Fassbinder W, Guillou P, Oules
R, Rizzoni G, Selwood NH y Wing AJ: Combined report on regular
dialysis and transplantation in Europe, XV1 16:50-52, 1985.

2. Feinstone SM, Kapikian AZ, Purcell RH, Alter H) y Holland PU: Trans-
fusion associated hepatitis not due to viral hepatitis type A or B. N
Engl | Med 292:767-770, 1975.

3. Alter H), Purcell RH, Holland PU, Feinstone SM, Morrow AG y Mo-
ritsugu Y: Clinical and serologycal analysis of transfusion associated
hepatitis. Lancet 2:838-841, 1975.

4. Choo QL, Kuo G, Weiner AJ, Overby LR, Bradley DW y Houghton
M: Isolation of a ¢DNA clone derived from a blood-borne non
A-non B viral hepatitis genoma. Science 244:359-362, 1989.

5. Kuo G, Choo QL, Alter H) y cols.: An assay for circulating antibo-
dies to a major etiologic virus of human non A-non B hepatitis.
Science 244:359-362, 1989.

6. Alter HJ, Purcell RH, Shih W, Melpolder JC, Houghton M, Choo

QL?/ Kuo G: Detection of antibody to hepatitis C virus in prospec-

tively followed transfusion recipients with acute and chronic non
A-non B hepatitis. N Eng J. Med 321:1494-1500, 1989.

7. Esteban JL, Gonzalez A, Hemandez JM, Viladomiu L, Sanchez C, L6-
pez-Talavera JC, Lucea D, Martin-Vega C, Vidal X, Esteban R y Guar-
dia J: Evolution of antibodies to hepatitis C virus in a study of trans-
fusion associated hepatitis. N Eng J Med 323:1107-1112, 1990.

8. Kuhnl P, Seide S, Stangel W, Beyer J, Sibrowski W y Flik J: Antibody
to hepatitis C virus in German blood doners. Lancet 2:324, 1989.

9. Esteban L, Esteban R, Viladomiu L, Lopez-Talavera JC, Gonzalez A,
Herandez JM, Roget M, Vargas V, Genesca J, Buti M y Guardia J:
Hepatitis C virus antibodies among risk group in Spain. Lancet
2:294-297, 1989.

10. Sirchia G, Bellobuono A, Giovanetti A y Marconi M: Antibodies to
hepatitis C virus in italian blood donors. Lancet 2:797, 1989.

11. Rasshofer R, Roggendorf M, Eberle ), Pape G, Hoffmann R, Zacho-
val R, Hopf V y Deinhardt F: Prevalence of anti-HCV in acute and
chronic postransfusion HNANB drug addicts and haemodialysis pa-
tients in Germany. Proc Inter Symposium Hepatitis C Virus. Roma,
1989.

12. Rumi MG, Colombo M, Crigeri A, Trandati FC y Mannucci PM: High
prevalence of antibody to hepatitis C virus in multitransfused he-
mophillace with normal aminotransferases. Proc Intern Symposium
Hepatitis C Virus. Roma, 1989.

13. Gomez E, Alberca |, Vicente V, Gonzalez M, Martin AM. Corral M,

. Cordero M y Lopez Borrasca A: Anticuerpos frente al virus de la
hepatitis C en hemofilicos. Correlacion con las poblaciones linfo-
citarias de sangre periférica. Med Clin 96:81-84, 1991.

14.  Yamaguchi K, Nishimura Y y Fukuoka N: Hepatitis C virus antibo-
dies in hemodialys patients. Lancet 1:1409, 1990.

15.  Schlipkoter U, Roggendorf M y Rasshofer R: Prevalence of anti-HCV
in Hemodialysis Patients in Southern Germany. Proceedings Inter-
national Symposium on viral Hepatitis. Houston, 149, 1990.

16. Courocé AM, Chauveau P, Simon N, Naret C, Delons S y Kuntzi-
gert H: Antibodies to hepatitis C virus in hemodialysis patients. Pro-
ceedings International Symposium on Viral Hepatitis. Houston, 149,
1990.

17. Ouzan D, Chanas M, Eugen M, Boumnerie A, Balarac N, Tirtaine C,
Follana R y Salvadori JM: Prevalence of anti-HCV and anti-HBc in
hemodialysis patients and staff members of a french dialysis cen-
ter. J Hepatology I, Supl 2:106, 1990.



1

2

6

Este premio queda convocado con las siguientes bases:

Podran presentar trabajos las personas en posesién de un titulo de Licencia-
do Superior, cuyo trabajo cientifico bdsico se desarrolle en el campo de la
Nefrologia, y al menos uno de los firmantes sea miembro de la SEN.

El premio consistira en:

1. Premio: 500.000,— Ptas.
2.° Premio: 250.000,— Ptas.

Los trabajos, aln con los datos y antecedentes bibliogréficos precisos, de-
ben ser de naturaleza eminentemente investigadora bésica o clinica y reco-
ger las aportaciones, investigaciones o experiencias personales de los auto-
res en los campos cientificos de los diferentes temas. Todos los trabajos
deben realizarse en Espafia y ser inéditos, no debiendo haber sido presenta-
dos, publicados, ni haber obtenido otro premio o beca.

Los trabajos pueden haberse realizado con anterioridad a la convocatoria o
durante la vigencia de la misma, siempre que no sean meras recopilaciones
bibliograficas. ’

Los trabajos, con sus conclusiones mas significativas, deben redactarse en
castellano, con una extensién maxima de 50 folios mecanografiados a doble
espacio por una sola cara y se ajustardn en su presentacion al siguiente
orden: Resumen (alrededor de 300 palabras). Introduccién: Material y méto-
dos. Resultados. Discusién. Conclusiones. Bibliografia.

Se incluirdn toda clase de graficas, esquemas, fotografias, dibujos, etc.

Las tablas y figuras deberdn ser redactadas para el Premio.

Los trabajos se entregardn o enviaran por correo en sobre cerrado, 1 original
con lema y plica (incluyendo direccién completa) a la Secretaria de la Socie-
dad Espafola de Nefrologia, calle Villanueva, n.° 11. 28001 Madrid, antes del
8 de septiembre de 1991. (*).

Los trabajos que no cumplan el sistema de lema y plica, quedaran automati-
camente excluidos. :

La seleccién de trabajos y la adjudicacién sera realizada por un jurado
formado por la Junta Directiva de la Sociedad Espafiola de Nefrologia.
Como secretario, con voz pero sin voto, actuaré un miembro de Laborato-
rios CILAG. Los Premios podrin ser compartidos o declararse desiertos.

8 El fallo serd inapelable, publicandose en la revista Nefrologia, siendo co-

municado al autor o autores correspondientes por carta oficial desde la
Secretaria de la Sociedad.

©Q La concesién de los premios se hard con ocasién de la XXIlI Reunién Na-

cional de la Sociedad Espafiola de Nefrologia, a celebrar en Madrid en
octubre de 1991, para lo cual se realizars la adjudicacién como minimo 2
semanas antes de la concesién.

10 Los trabajos premiados quedarén bajo la propiedad de Laboratorios Cl-

LAG, que podré publicarlos total o parcialmente y darles la difusién que
considere oportuna. Por otra parte, el autor o autores podrin hacer uso
de los datos utilizados en la redaccion del trabajo para ser publicados,
haciendo constar que han sido premiados por Laboratorios CILAG.

411 La participacién en la presente convocatoria lleva implicita la aceptacién

de sus bases. Los trabajos no premiados no serdn devueltos.

(*) También se enviard un original y 10 copias (sin autor o cualquier tipo de

identificacion) a Laboratorios CILAG,
Plza. Pablo Ruiz Picasso, s/n.
Edificio Picasso. 28020 Madrid.
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Propiedades: La eritropoyetina es una glucoprotelna que estimula la formacion de
eritrocitos a partir de los precursores entroides en la médula dsea. €I peso molecular
aparente de a eritropoyetina es de 32,000 a 40.000 daltons. La fraccién proteica de
la molécula constituye un 58% apreximadamente y consta de 165 amingdcidos. Las
cuatro cadenas de carbohidratos estén unidas a la proteina por tres entaces N-
glucosidicos y uno 0-glucosidico. La rh-Epo obtenida por ingenieria genética es
idéntica en su composicion de aminodcidos y carbohidratos a la eritropoyetina que
ha sido aislada de [a orina de pacientes anémicos. Después de la administracién de
rh-Epo, se produce un incremento del nOmero de eritrocitos, de los valores de Hb y
del nimero de reticulocitos, asi como de fa velocidad de incorporacion de 5%Fe a fos
hematies. Se ha podido demostrar con ayuda de cullivos celulares de células de
médula dsea humana, que rh-Epo estimula la eritropoyesis especificamente y no
afecta a la leucopoyesis. No se han detectado acciones cilotdxicas de rh-Epo sobre
fas células de la médula dsea. Hasta ahora no hay indicios de desarrrolle de
anticuerpos anti rh-Epo en humanos. Las investigaciones farmacocinéticas en sujetos
sanos y pacientes urémicos mostraron que la semivida de rh-Epo administrada
intravenosamente estd situada enire 4 y 12 horas, y que el volumen de distribucién
corresponde a una o dos veces ¢l volumen plasmético. No existen evidencias de
efectos teratogénicas, tetotdxicos o embriotéxicos. Composicion: 1 vial de polvo
fiofilizado contiene:  1.000 unidades internacionales (Ul) de eritropoyetina humana
recombinante {rh-Epo) en forma de substancia anhidfa (correspondiente a 8,3 xg de
eritropoyetina). » 2.000 unidades internaci (UI) de eritropoyetina humana
recombinante {rh-Epo) en forma de substancia anhidra (correspondiente a 16,6 pg de
eritropoyetina). 1 ampolla de disolvente contiene 1y 2 ml de agua para inyeccidn,
respectivamente. Indicaciones: Erantin estd indicado para ¢l tratamiento de la anemia
asociada a Insuficiencia Rena! Crénica en pacientes semetidos a hemaodidlisis.
Pasalogia: La dosis y e momento de su administracion serdn fijados por el médico.
La dosificacién puede regirse segun las siguientes pautas. Puesto que se ha
observado un caso de reaccion anafilctica en un ensayo clinico, se recomienda que
1a 1* dosis sea administrada bajo vigilancia médica. La terapia con Erantin se divide
en 2 fases de tratamiento: 1. Fase de correccién: A lo fargo de las primeras 6
semanas, la dosificacién recomendada sera de 3x40 Ulfkg de peso corporal y
semanal. Al cabo de 1 mes, el tratamiento puede ser aumentado a 8¢ Ultkg peso
corporal, 3 veces por semana, y i son necesarios posteriores incrementos, éstos
deberdn ser de 20 Ulikg peso corporal, 3 veces por semana, en intervalos
mensuales, hasta alcanzar un valor del hematocrito entre el 30 y 35%. La dosis
maxima no debe exceder de 3x 240 Ulkkg peso corporal, por semana. 2. Fase de
mantenimiento: Para mantener ef vator del hematécrito entre un 30 y 35 vol.%, la
dosis se reducird inicialmente a la mitad de la canlidad administrada previamente.

A continuacién, la dosis se adaptard individualmente a cada paciente (dosis de
mantenimiento). Como pauta para la dosis media de mantenimiento pugden
considerarse 30 Ulikg de peso corporal, 3 veces a la semana, después de fa sesidn
de didlisis. Normas para la correcta administracidn: rh-Epo se presenta en viales
conteniendo substancia anhidra, Esta se disuelve con el contenido de fa ampolla
adjunta y se administra por via intravenosa lenta (2 minutos); en pacientes sometidos
a hemodidlisis se podrd inyectar a través de la fistula arteriovenosa al final de cada
sesion de didlisis. Para evitar incompatibilidaces o pérdida de efecto, deberdn
seguirse las siguientes indicaciones: —No emplear otro disofvente. —No mezclar con
otros medicamentos o soluciones de infusién. —No emplear material de vidrio sino
exclusivamente material de plastico para la inyeccién. Normalmente, el tratamiento
con Erantin es una terapia a largo plaze. En caso necesario puede interrumpirse su
administracion en cualquier momento. Contraindicaciones: Erantin no deberd
emplearse durante el embarazo y a lactancia ni en nifies, dado que hasta ahora se
carece de experiencia en estos casos. Interacciongs: En base a los resultados
clinicos de los que dispanemos hasta el momento, no hay indicios de interacciones
con otros medi )s. No administrar en infusién int 0 en solucién con
otros frmacos. Efectos secundarios: Especialmente al principio del tratamiento,
pueden aparecer Sintomas similares a los de un sindrome gripal, {ales como
cefaleas, dolor de extremidades, sensacidn de debilidad, vértigo o cansancio. El
efecto secundario mds frecuente bajo tralamiento con Erantin s un aumento, dosis
dependiente, de la tensién arterial o el ag ienio de una hip ion ya
existente. Estos aumentos de fa tension arterial responden al tratamiento
medicamentoso. Por olra parte, también se recomienda la monitorizacién de fa
tensién arterial entre las sesiones de didlisis, y particularmente, al inicio de la terapia.
Las siguientes reacciones también pueden ocurrir ocasionalmente en pacientes con
tension arterial normal o baja: crisis hipertensivas con sintomas similares a una
encefalopatia (ej.: dolores de cabeza, eslado confusional) asi coma convutsiones
tonicocldnicas generalizadas. Deberd prestarse una alencidn especial, como una
posible sefial de aviso a la aparicion repentina de dolores de cabeza similares a
migraias. Durante et tratamiento con Erantin puede producirse un aumento
moderado, dosis-dependiente, de las plaquetas dentro de los limites de fa
normalidad, que vuelve a ofras més bajas en el transcurso de la terapia. El
desarrotlo de una trombicitosis es raro. Se recomienda que durante las primeras 8
semanas de terapia el recuento de plaquetas sea regularmente monitorizado. Debido
al aumento de gldbulos rojos, puede producirse un ligero incremento de la
viscosidad sanguinea. En el transcurso de la terapia con rh-Epo, a menudo, se hace
necesario aumentar la dosis de heparina durante la hemadilisis. En caso de no
consequir una heparinizacién dptima, existe fa posivilidad de que se produzca una
octusion en el sistema de didlisis. Especialmente en aquellos pacientes que tengan
amenudo una tensién arlerial demasiade baja o cuyas fistulas arterio-venosas
presenten un flujo disminuido de sangre (p.e. en caso de estrechamiento o de
ensanchamiento), pueden producirse oclusiones en 1as fistulas. Se recomienda
revisar regularmente el shunt o tomar también medidas preventivas para evitar una
trombosis. En la mayoria de los casos, paralelamente al aumento del valor del
hematocrito, se produce un descenso de los valores de territina en el suero. Por
este motivo se recomienda administrar oralmente hierro 200-300 mgidia, a todos
aquelios pacientes que presentan un valor sérico.de ferritina por debajo de 100
ng/mi. Ademds, se ha observado, en casos aistados una hiperkalemia. Se
recomienda que el nivel de potasio sea monitorizado al menos en el periodo de
coreccion. Asimismo, se han observado: incrementos de los niveles séricas de
creatinina, urea y fosfato y erupciones similares al acné, infarto de miocardio y una
reaccion anafildctica. Precauciones especiales: Erantin deberd ser utilizado con

precaucion en presencia de hipi i6n no tratada, insulici tratada o
dificiimente cqmrolat;le, tumores malignos, epilepsia, trombocitosis, insuficiencia
hepélica crdnica e hiper il ida al medi 0. Se recomienda
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normalizar, previamente al tratamienco con Erantin, déficits de Acido folico yio
vilamina B1» pues pueden reducir su eficacia. Intoxicacion y su tratamiento: La
administracidn en inyectables hace dificil su aparicion. Conservacion y
almacenamiento: Erantin no debe utifizarse pasada Ia fecha de caducidad que figura
en el estuche y debe conservarse en la nevera a una temperatura de +2 °C hasta
+8°C. La solucion fista para el uso es estable durante 24 horas a una temperatura
de +2°C hasta +8 °C. No obstante se recomienda una utilizacion inmediata para
garantizar su esterilidad. Cualquier resto de medicamento que pemanezca en el vial
después de su uso, deberd desecharse. Condiciones de dispensacién: Con receta
médica. Especialidad del Uso Hospitalario. P: ion y PVP: Erantin 1000,
15.298— pias. Erantin 2000, 30.574— ptas. Caja con 6 viales de polvo liofilizado y
6 ampollas de disolvente.




