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Resumen

Objetivo: el trasplante hepatico es el tratamiento de eleccion para la falla hepatica aguda y crénica. Los
resultados en el trasplante hepatico han mejorado en los Ultimos afios, asi que el objetivo de nuestro trabajo
es comparar la experiencia de un centro en Colombia en dos periodos de tiempo diferentes. Pacientes y
métodos: estudio descriptivo retrospectivo donde se analizaron pacientes adultos con primer trasplante he-
patico en dos periodos; serie 1, entre 2004-2010 (241 pacientes); y serie 2, entre 2011-2016 (142 pacientes).
Resultados: la edad promedio fue de 54 afios, el 57 % eran hombres y con un puntaje Model for End-stage
Liver Disease (MELD) promedio de 20, sin cambios significativos en las caracteristicas del donante y del
receptor en los dos periodos. Las principales indicaciones de trasplante hepatico fueron cirrosis por alcohol,
cirrosis criptogénica y cirrosis por hepatitis autoinmune, con una disminucion de los casos de hepatitis B y
C enla serie 2. EI 30 % de los pacientes tenia hepatocarcinoma. La supervivencia de los pacientes a 1 afio
fue de 81 % frente a 91 % y a 5 afios fue de 71 % frente a 80 %, respectivamente. Las principales causas de
muerte fueron: cancer, enfermedad cardiovascular y sepsis. Existié un incremento significativo en las compli-
caciones biliares, sin diferencias en las complicaciones infecciosas, vasculares y el rechazo celular entre los
dos periodos. Conclusion: el trasplante hepatico en este centro en Colombia se relaciona con excelentes
resultados a corto y mediano plazo, con una mejoria significativa en la supervivencia de los pacientes en los
Ultimos afios y con resultados similares a los reportados en otros centros del mundo.
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Abstract

Objective: Liver transplantation is the treatment of choice for acute and chronic liver failure. Liver transplan-
tation results have improved in recent years, so the objective of our work was to compare results from two
different periods of time at a center in Colombia. Patients and Methods: This is a retrospective descriptive
study comparing first time adult liver transplant patients from 2004-2010 (Series 1: 241 patients) and from
2011-2016 (Series 2: 142 patients). Results: The average patient age was 54 years, 57% were men, and the
average MELD score was 20. There were no significant differences between the characteristics of donors and
recipients from one period to the next. The main indications for liver transplantation were alcoholic cirrhosis
and cryptogenic and autoimmune hepatitis. Series 2 contained fewer hepatitis B and C cases than did Series
1. Thirty percent of the patients had hepatocellular carcinoma. The one-year survival rates were 81% in Series
1and 91% in Series 2, whereas five-year survival rates were 71% and 80%, respectively. The main causes of
death were cancer, cardiovascular disease and sepsis. From the first period to the second period, there was
a significant increase in biliary complications but no differences in infectious complications, vascular compli-
cations or cellular rejection. Conclusion: Short and medium term liver transplantation results at this center in
Colombia have been excellent, but there have been significant improvements in patient survival rates in recent
years that are similar to those reported elsewhere in the world.
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INTRODUCCION

El trasplante de higado se considera como el tratamiento
de eleccién para los pacientes cirrdticos con insuficiencia
hepética crénica con complicaciones, para la falla hepética
aguda con indicadores de mal pronéstico y para el hepato-
carcinoma dentro de los criterios de Milan (1). En los ulti-
mos anos diferentes aspectos relacionados con el cuidado de
los pacientes postrasplante hepatico han mejorado, lo cual
se ha asociado con tasas de supervivencia superiores tanto
para los pacientes como para los injertos hepdticos. Hace
algunos anos reportamos la experiencia de nuestro centro
en Colombia (2), y describimos unas tasas de supervivencia
y unas complicaciones similares a las descritas en los regis-
tros americano y europeo (3, 4). Con el incremento de la
supervivencia de los pacientes postrasplante hepético existe
una preocupacion especial por la supervivencia a mediano
y largo plazo, asi como las estrategias para reducir las com-
plicaciones y mejorar la calidad de vida de los pacientes (5).
El objetivo de este estudio es evaluar los resultados en tras-
plante hepatico durante los tltimos afios y compararlos con
los resultados obtenidos en el estudio anterior (2).

PACIENTES Y METODOS

Desde febrero de 2004 hasta diciembre de 2010 se realiza-
ron 305 trasplantes hepaticos en el Hospital Pablo Tob6n
Uribe de Medellin; en 241 pacientes adultos se realiz6
trasplante hepatico por primera vez con resultados que ya
fueron publicados (2). Desde enero de 2011 a diciembre
de 2016 se realizaron 160 trasplantes de higado y en 142
pacientes fue el primer trasplante hepatico. Se excluyeron
los pacientes de retrasplante hepatico, trasplante combi-
nado higado-riién y multivisceral. Todos los donantes
fueron cadavéricos. Este es un estudio descriptivo retros-
pectivo, en donde la informacién fue obtenida por la
revision de las historias clinicas y de la base de datos de
trasplante hepético, autorizada por el comité de ética del
hospital. En todos los pacientes se estadificé la gravedad
de la enfermedad hepética con el puntaje Child-Turcotte-
Pugh (Child) y el puntaje Model for End-stage Liver Disease
(MELD). Todos los pacientes con carcinoma hepatocelu-
lar debian cumplir los criterios de Mildn para ser someti-
dos a trasplante. Los individuos con falla hepatica aguda
se trasplantaron cuando cumplieron los criterios de mal
prondstico del hospital King’s College. La inmunosupre-
sién convencional consistié en la administracion de ciclos-
porina o tacrolimus, azatioprina o micofenolato mofetil y
esteroides, y se suspendieron estos tltimos entre 3-6 meses
después del procedimiento; sin embargo, en nuestro pro-
tocolo no se suspende el antimetabolito para lograr reducir
a la menor dosis posible el inhibidor de la calcineurina.
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Los individuos con inmunoglobulina G (IgG) para cito-
megalovirus (CMV) donante positivo/receptor negativo
se manejaron con una profilaxis universal para CMV. En
el pasado, a los individuos sin un perfil de alto riesgo para
CMV no se les realizé ninguna intervencién, pero en la
actualidad de acuerdo con los protocolos inter- naciona-
les se optd por realizarles un seguimiento preventivo (6).
En pacientes con factores de riesgo para hongos se realiza
una profilaxis con fluconazol, y en aquellos con alto riesgo
de infeccién por Aspergillus (retrasplante o pacientes en
dilisis) se realiza una profilaxis con equinocandina. Los
pacientes con infeccidn crénica por hepatitis B continua-
ron con Entecavir o Tenofovir, y se usé inmunoglobulina
por via intramuscular contra la hepatitis B en pacientes con
alto riesgo de recurrencia, aunque en los tltimos afios no
se ha vuelto a utilizar la inmunoglobulina contra la hepa-
titis B en individuos con carga viral negativa, Antigeno “e”
negativo y que vienen recibiendo un tratamiento antiviral
adecuado (7). A los pacientes con una infeccién crénica de
hepatitis C con cirrosis hepatica Child A se les dio manejo
pretrasplante con los antivirales disponibles para la fecha
(PEGinterferén alfa, ribavirina, boceprevir, telaprevir); sin
embargo, por el grado de disfuncién hepética la mayoria
de los pacientes recibieron tratamiento postrasplante. En
caso de rechazo agudo moderado a grave confirmado por
biopsia se realiz6 un tratamiento con bolos de metilpredni-
solona y se ajustd la inmunosupresion basal. Los pacientes
con disfuncion renal que no eran candidatos a un trasplante
combinado de higado y rinén, Child B o C y con ascitis
grave, recibieron basiliximab para permitir la introduccién
tardia del inhibidor de la calcineurina y recibieron 20 mg
los dias 0 y 4. Se catalogé como una Disfuncién primaria
del injerto hepdtico en todo paciente con una Pobre fun-
cién inicial y aquellos con No funcién primaria. La técnica
quirurgica de la vena cava fue la denominada piggy-back,
sin necesidad de realizar un bypass venovenoso en ningtn
paciente. La anastomosis biliar convencional se realizé por
colédoco-coledocostomia, sin necesidad de usar el tubo en
T, y con hepitico-yeyunostomia segtn el criterio del ciru-
jano de trasplante. En el posoperatorio, todos los pacientes
se trasladaron a la unidad de cuidados intensivos (UCI), y
se implemento un protocolo de extubacién temprana.

El andlisis estadistico partié de las descripciones de
las diferentes variables sociodemograficas y clinicas de
los pacientes del estudio, entre las que se incluyeron: las
condiciones pretrasplante, la etiologfa de la enfermedad
hepatica, la gravedad del cuadro clasificada por los puntajes
Child y MELD, las variables intraoperatorias y las variables
poso- peratorias, asi como las complicaciones, los dias de
estancia en la UCI, la estancia hospitalaria, la superviven-
cia del injerto y de los pacientes. Inicialmente, se verificé el
tipo de distribucion de las variables y se realizé un andlisis
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bivariado usando la prueba x> de Pearson para las variables
categoricas y la prueba no paramétrica U de Mann-Whitney
para comparar los rangos entre los grupos independientes.
Se realizé un andlisis de supervivencia utilizando la curva
de Kaplan-Meier para los desenlaces de pérdida del injerto
y muerte del paciente a 1 y 5 aios, en ambos casos.

RESULTADOS

La edad promedio de los receptores fue de 54 aios, el 57
% de los receptores eran de sexo masculino, con un puntaje
MELD promedio de 20y sin diferencias en los dos periodos
en cuanto a las caracteristicas de los donantes y los receptores
(Tabla 1). La etiologfa de la enfermedad hepética se describe
en la Figura 1, cuyas causas mds frecuentes son la cirrosis
por alcohol, la cirrosis criptogénica y la cirrosis por hepatitis
autoinmune. Al comparar las series, se encontrd que existe
una reduccion que no es significativa de los casos de trasplante
hepdtico por hepatitis B o C. La indicacién del trasplante fue
hepatocarcinoma en el 25 % frente al 30 % de los pacientes
de la serie 1 (2004-2010) frente a la serie 2 (2011- 2016), sin
diferencias significativas. Las otras causas incluyen: pacien-
tes con hemocromatosis, enfermedad poliquistica hepética,
hemangioendotelioma epiteliode, sindrome de Budd-Chiari,
enfermedad de Wilson, fibrosis hepética congénita y una
paciente con porfiria intermitente aguda.

Se realizé colédoco-coledocostomia en el 92 % de los
pacientes. Fue necesario colocar un injerto arterial para
la arteria hepdtica en el 4% de los pacientes. El tiempo de
estancia en la UCI fue de 3 dias y la estancia hospitalaria
fue de 14 dias, sin diferencias estadisticamente significati-

vas. La supervivencia de los pacientes de la serie 1 frente
a los de la serie 2 fue del 81 % frente al 91 % a 1 afo, con
una diferencia estadisticamente significativa (p = 0,04); y
del 71 % frente al 80 % a S afios, respectivamente, la cual
no es estadisticamente significativa (p = 0,07) (Figura 2).
La supervivencia del injerto hepético a 5 anos en la serie 2
fue del 75 % sin diferencias estadisticamente significativas
con la serie 1. Las principales causas de muerte fueron can-
cer, enfermedad cardiovascular y sepsis; al comparar con la
serie 1, existi6 un incremento en la muerte por neoplasias y
por causas cardiovasculares en la serie 2, con una disminu-
cién en las muertes por sepsis y sangrado, sin ser diferencias
estadisticamente significativas (Figura 3).

Elresumen de las complicaciones postrasplante se encuen-
tra en la Tabla 2. En cuanto a las complicaciones periope-
ratorias, se presentd sangrado posoperatorio en el 21 % de
los pacientes. Ademads, se encontr6 Disfuncién primaria del
injerto hepatico en el 4,9 %, sin cambios entre las series. No
hubo diferencias en las complicaciones vasculares entre las
series. Las complicaciones biliares se presentaron en el 28,2
% de los pacientes de la serie 2 frente al 14,9 % de los pacien-
tes de la serie 1, con una diferencia que fue estadisticamente
significativa (p = 0,002), el 80% corresponde a estenosis
anastomoticas y el 65 % fueron tempranas. Las complicacio-
nes infecciosas no tuvieron un cambio significativo frente a
lo reportado en la serie anterior con respecto alas infecciones
por bacterias, herpes virus, hongos y micobacterias, aunque
hubo un leve incremento en los casos de infeccién por CMV
(16 % frente a 10 %). Los focos de infeccién bacteriana fue-
ron: abdomen en mas del 50 %, infecciones urinarias, pulmo-
nares, de tejidos blandos y bacteriemias. Cabe resaltar que en

Tabla 1. Caracteristicas generales de los donantes y los receptores de trasplante hepético en el Hospital Pablo Tobén Uribe

Variable 2004-2010 (n = 241) 2011-2016 (n = 142) Valor p
Media Mediana Media Mediana
(*+ DE) (min-max) (£ DE) (min-max)
Edad (afios) 51,8 (£12,5) 55 (15-72) 51,5 (12,7) 54,5 (16-70) 0,91
Masculino/femenino (%) 61,8/38,2 57/43 0,21
Child 9,6 (£2,3) 10 (6,0-15) 9,2 (£2,9) 9 (5-29) 0,07
MELD 18,7 (£5,3) 18 (8-33) 19,7 (6,8) 20 (6-40) 0,71
Edad del donante (afios) 35,1 (£13,2) 34 (2-67) 34,5 (£13,7) 33 (8-60) 0,62
Tiempo en lista de espera (dias) 32,3 (£39,7) 21 (1-280) 31,9 (249,5) 15 (1-415) 0,16
Isquemia fria (minutos) 352,5 (£108,1) 330 (165-910) 338,4 (£91,5) 335 (159-632) 0,31
Isquemia caliente (minutos) 28,0 (£7,8) 27 (15-90) 28,6 (6,7) 28 (17-51) 0,25
Tiempo de estancia (dias)
Cuidado intensivo 45 (+6,8) 3,0 (0,0-64,0) 4,1 (£51) 3,0 (1,0-44,0) 0,30
Hospitalizacién 14,3 (£13,0) 11,5 (0,0-104,0) 15,7 (£11,6) 14,0 (1,0-96,0) 0,06

DE: desviacién estandar; MELD: Model for End-stage Liver Disease.

Trasplante hepatico en un centro de Colombia: comparacion de dos periodos 119



%

20
18
16
14
12
10

0,6

Cirrosis por alcohol

= Serie 1 Serie 2
8 © o 3 2 3 S 8 @ 28
< 2 2 2 > =] S 5 2 o =
j=24 © © S o < o ® =
k] =3 =3 ] i= ] ) k=S
= 2 2 2 = S s® <=
S 8 © ‘© o =
(S} = ‘6 o o o = >
2] =3 o » R%] > ©
‘B ‘3 @ < 39 5
3 o ) 3 o o @ e
o 2 2 £ £ = EC 5
© = = o w £ =

S (&) o
Figura 1. Etiologia de la enfermedad hepdtica en pacientes con trasplante hepético.
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Figura 3. Causas de muerte postrasplante hepatico en pacientes en el Hospital Pablo Tob6n Uribe.

Tabla 2. Complicaciones postrasplante en pacientes en el Hospital
Pablo Tob6n Uribe

2004-2010 2011-2016 Valor
Nro. (%) Nro. (%) p

Tipo de complicacion

Perioperatoria
Sangrado 63 (26,1%) 30 (21,1%) 0,342
Disfuncion primaria 1M1 (4,6%) 7 (49%) 0,945
Sindrome de 3 (12% 4 (28%) 0489
reperfusion

Vasculares
Arteria 14 (58 %) (49%) 0,715
Vena hepatica 14 (58 %) (49%) 0,715
Vena porta 14 (58%) 7 (49%) 0,715
Biliares 36 (149%) 40 (282%) 0,002*

Infecciosas
Bacteriana 82 (340%) 46 (324%) 0918
CMV 24 (100%) 23 (162%) 0,123
Herpes 16 (6,6 %) (5,6 %) 0,926
Micética 7 (29%) (2,1%) 0,895
Tuberculosis 2 (0,8%) (1,4%) 0,851
No especificada 105 (43,6 %) (0,0 %) 0,000*
Rechazo 76 (31,5%) 35 (24,6%) 0,151

* Diferencia estadisticamente significativa.
CMV: citomegalovirus.

la serie 2 se documentaron los Gnicos casos de toxoplasmo-
sis y estrongiloidiasis diseminada postrasplante hepatico en
nuestra institucion.

Se encontré que hubo rechazo agudo probado por biop-
sia en el 24 % de los casos, y no se documentaron casos
de rechazo crénico, sin diferencias con respecto a la serie
1. El retrasplante hepdtico fue necesario en el 4,9 % de los
pacientes, lo que se evidencié que permanece estable, ya
que en la serie 1 fue del 6,6 %.

La recurrencia de hepatocarcinoma fue del 5 %, sin
cambio entre las series. En todos los pacientes la causa
de muerte fue la recurrencia que se present6 en el primer
aio, con enfermedad extrahepdtica y rdpida evolucién.
Las otras neoplasias relacionadas con la muerte fueron el
sindrome linfoproliferativo postrasplante (SLPT) en dos
pacientes y el cincer de pulmén en un paciente. Se docu-
ment6 la presencia de cdncer de piel en tres pacientes, sin
ningun impacto en la supervivencia.

DISCUSION

El trasplante hepético ha evolucionado en las tltimas déca-
das, y gracias a los resultados obtenidos en la actualidad se
acepta como una opcién terapéutica de primera linea para
los pacientes con diferentes enfermedades hepaticas (1, 8).
El resultado més relevante de este estudio es el incremento
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dela supervivenciaa 1y S afios, siendo este tltimo del 80 %,
superior a la informacién previamente reportada en nues-
tro centro (2) y comparable a lo reportado recientemente
en la ultima actualizaciéon del US Organ Procurement and
Transplantation Network (OPTN) and the Scientific Registry
of Transplant Recipients (SRTR) (9) y por centros de refe-
rencia en Estados Unidos y Europa, lo cual es relevante si se
tienen en cuenta los multiples problemas que existen en un
pais de recursos limitados como Colombia. Consideramos
que los buenos resultados obtenidos corresponden a los
avances en conocimiento y experiencia del grupo quirurgico
y médico de trasplante hepdtico durante los ltimos afios.

Los resultados de este estudio con respecto a la supervi-
vencia a corto y a mediano plazo son los mejores reportados
en Colombia y, de acuerdo con los hallazgos de la busqueda
que se realiz6 en las bases de datos, son los mejores repor-
tados en Latinoamérica. En un estudio reciente desde otro
centro de trasplante en Colombia se reportaron buenos
resultados: una supervivenciaa 5 anos del 79 %; sin embargo,
debe tenerse en cuenta que en ese estudio no se incluyeron
los pacientes que murieron durante los primeros 30 dias
(fueron el 15 % de esa cohorte), con lo cual puede existir un
sesgo de los resultados (10). Con respecto a otros reportes
en la region, los resultados de este estudio son superiores a
los reportados recientemente por Meirelles y colaboradores
desde Brasil, quienes presentan la experiencia en el Hospital
Israelita Albert Einstein, en donde se encontrd una supervi-
vencia a § afios del 74,3 % (11), por Mattos y colaborado-
res desde el sur de Brasil, donde la supervivencia a 5 anos
fue de 53 % (12); ademds, fue superior a lo encontrado en
un estudio multicéntrico realizado en Argentina, con una
supervivencia a 1 afio del 81 % (13), y a lo descrito en el
Hospital Austral de Buenos Aires, en donde se encontr6 una
supervivencia a S afios del 76 % (14).

Muy recientemente, Muller y colaboradores reportaron
el andlisis de 7492 pacientes de trasplante hepdtico entre el
periodo de 2010-2015 en un estudio multicéntrico inter-
nacional, que tenia como objetivo encontrar los mejores
resultados posibles en una cohorte “ideal” de trasplante
hepatico al seleccionar los casos de bajo riesgo en centros
experimentados y, de esta forma tratar de definir las refe-
rencias objetivas en los resultados clinicamente significati-
vos postrasplante hepético (15). Los casos de bajo riesgo
fueron los pacientes con puntaje MELD <20, primer tras-
plante, de donante cadavérico por muerte encefalica y con
un puntaje de balance de riesgo (BAR) bajo. Con base en
esos datos, determinaron que con esas caracteristicas debe-
rian obtenerse resultados como: una supervivencia a 1 ailo
mayor al 90 %, una estancia en la UCI menor de 4 dias, una
estancia hospitalaria menor a 18 dias, y retrasplante inferior
al 4 %. Estos datos fueron comparables con nuestros resul-
tados y confirman los avances de nuestro grupo. Cabe resal-
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tar que las caracteristicas de la mayoria de nuestros donan-
tes son buenas y los tiempos en la lista de espera son cortos,
lo cual tiene un impacto favorable sobre los resultados.

En cuanto a la mortalidad, es importante mencionar un
cambio en las causas de muerte en los ultimos anos, donde
el cancer y las enfermedades cardiovasculares se presentan
como las mds frecuentes; estos datos son similares a los
reportados en el mundo (16, 17), con una disminucién de
la sepsis y el sangrado, que fueron los mds frecuentes en la
primera serie y que tienen relacién con unos mejores cui-
dados perioperatorios y una mayor experiencia quirdrgica.
Con base en esos resultados se decidié realizar un ajuste
del protocolo postrasplante con un tamizaje oncoldgico
dirigido de acuerdo con las caracteristicas y los factores de
riesgo de cada paciente. En la serie 2 se reportaron muer-
tes por trombosis portal, las cuales fueron tempranas y no
hubo opcién de realizar otros tratamientos o retrasplante
hepético por extensién a la vena mesentérica superior, que
se explican por el hecho de que la trombosis portal era una
contraindicacidn absoluta en nuestro centro; no obstante,
en los ultimos afios se empez6 a realizar trasplante hepdtico
en ese escenario, y hubo problemas en la seleccién de este
subgrupo de pacientes.

Las complicaciones infecciosas se mantuvieron estables
en el tiempo, aunque hubo un leve incremento de las infec-
ciones por CMV en la serie 2; sin embargo, al analizar los
datos estas infecciones fueron no solamente comparables
sino inferiores a lo reportado en la literatura (18). Con base
en los resultados anteriores, se decidid extender la estrate-
gia exclusiva de profilaxis universal a los individuos de alto
riesgo hacia un protocolo de seguimiento preventivo en los
pacientes con riesgo intermedio de infeccién por CMV. Las
tasas de infecciones por micobacterias han permanecido
bajas, al igual que las infecciones micéticas. Cabe destacar el
hecho de que en los dltimos afos no se han documentado
infecciones invasivas por cindida, a pesar de que la profilaxis
est dirigida exclusivamente a los individuos de alto riesgo.

El cambio principal con respecto a las complicaciones
postrasplante fue el incremento significativo en las compli-
caciones biliares, especificamente la estenosis anastomo-
tica, para lo cual se hizo un andlisis con el grupo médico
y quirdrgico de esta situacién, pero no encontré una
explicacion objetiva para este incremento. Por el contrario,
se plante6 una estrategia para disminuir las complicacio-
nes biliares: siempre que exista una duda con respecto a
la anastomosis se dejard un tutor temporal en la via biliar
(sonda de Nelatén) durante las primeras semanas postras-
plante, lo cual se ha relacionado con una disminucién de la
tasa de estenosis biliar (datos no publicados).

La supervivencia de los pacientes trasplantados con
hepatocarcinoma fue similar a los otros pacientes, con unas
tasas de recurrencia inferiores al 10 % y en concordancia a
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lo reportado en la literatura mundial cuando se cumplen los
criterios de Milan (19).

La enfermedad hepética por alcohol fue la principal indi-
cacion para el trasplante hepdtico en nuestra serie, similar
alo observado en otros paises de Latinoamérica, y se man-
tiene estable en el tiempo. De las etiologias de enfermedad
hepatica debemos resaltar la hepatitis autoinmune, de la
cual aunque no tenemos estudios de incidencia y prevalen-
cia en el pais, sabemos que se presenta con frecuencia en
nuestro medio. Recientemente, Diaz Ramirez y colabora-
dores realizaron la descripcion de las caracteristicas de 278
pacientes, donde el 10 % de esa serie necesito trasplante
hepatico (20). En este estudio, documentamos una reduc-
cion de la indicacién de trasplante hepético por hepatitis B
y hepatitis C, la cual asociamos con mejores opciones de
tratamiento disponibles, hallazgos que estan a la par con lo
reportado actualmente en el mundo, y que incluso espera-
mos que mejoren en los préximos anos.

Como limitaciones de este estudio se encuentran el
disefio retrospectivo, monocéntrico y la exclusion de la
poblaciéon de retrasplante, trasplante combinado higado-
rinén y trasplante multivisceral debido a las caracteristicas
no comparables de estos grupos de pacientes.

En conclusion, el trasplante hepdtico es una terapia efec-
tivay de primera linea para diferentes enfermedades hepd-
ticas agudas y crénicas en pacientes seleccionados, cuyos
resultados a corto y mediano plazo en el Hospital Pablo
Tobén Uribe de Medellin son comparables a los obtenidos
en Estados Unidos y Europa.
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