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RESUMEN

Introduccién. La investigacién de tratamientos para
revertir y/o paliar los signos del envejecimiento cutdneo
ha conducido al desarrollo de materiales en los que la
seguridad y eficacia estén claramente demostrados.
La polidioxanona (PDO) es un polimero utilizado
frecuentemente en suturas absorbibles y en otras
aplicaciones médicas. La seguridad de la PDO ha
sido estudiada en stents y suturas y se ha confirmado
mediante estudios preclinicos y clinicos.

La PDO liquida se utiliza principalmente en
procedimientos médico-estéticos, actuando como
un material de relleno y tensado de la piel. En sus
indicaciones figuran el rejuvenecimiento facial y la
estimulacién de la produccién de colageno, junto al
tratamiento de la flacidez y mejoria de la textura de
la piel.

El objetivo de este trabajo es evaluar el conocimiento y
experiencia de los médicos estéticos del uso de la PDO.

Materiales y método. Se ha realizado un estudio
observacional y descriptivo, mediante la recopilacién
de datos a través de un cuestionario en linea, disenado
especificamente para evaluar el objetivo propuesto.

Resultados. Destaca una percepciéon globalmente
positiva del producto, con valoraciones consistentes en
términos de seguridad, facilidad de uso y satisfacciéon
tanto del profesional como del paciente. Las variaciones

observadas en las valoraciones, segtn las caracteristicas
demograficas y profesionales, refuerzan la importancia
de considerar el contexto para interpretar estos
resultados; particularmente en relacién con la
experiencia adquirida y la practica directa del médico
involucrado.

Conclusiones. La PDO inyectable cumple de manera
generalizada con las expectativas de los profesionales,
con minimas incidencias de efectos adversos y resultados
satisfactorios en diferentes contextos clinicos.

Palabras clave. Polidioxanona. PDO. Polidioxanona
inyectable. Estimulador de coladgeno. Bioestimulacién.
Voluminizacién. Seguridad del paciente. Satisfaccion
del paciente. Efectividad. Efecto adverso.

ABSTRACT

Introduction. Research into treatments to reverse
and/or reduce the signs of skin ageing has led to the
development of materials whose safety and efficacy
have been clearly demonstrated. Polydioxanone (PDO)
is a polymer frequently used in absorbable sutures and
other medical applications. The safety of PDO has been
studied in stents and sutures and has been confirmed by
preclinical and clinical studies.

Liquid PDO is primarily used in medical-aesthetic
procedures, where it is employed as a skin-tightening
and filling material. Its indications include facial
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rejuvenation and stimulation of collagen production, as
well as treatment of sagging and improvement of skin
texture.

The aim of this work is to assess the knowledge and
experience of aesthetic physicians regarding the use of
injectable PDO.

Materials and Method. An observational and descriptive
study was carried out. Data were collected through an
online questionnaire specifically designed to evaluate
the proposed objective.

Results. The overall perception of the product was

positive, with consistent ratings in terms of safety, ease
of use and satisfaction of both the professional and the

patient. The variations observed in the ratings according
to demographic and professional characteristics
underscore the importance of considering the context
when interpreting these results, particularly in relation
to the experience acquired and the direct practice of the
physician involved.

Conclusions. Injectable PDO meets the expectations of
practitioners, with minimal incidences of adverse effects
and satisfactory results in different clinical contexts.

Keywords. Polydioxanone. PDO. Injectable polydiox-
anone. Collagen stimulator. Biostimulation. Volumiza-
tion. Patient safety. Patient satisfaction.Effectiveness.
Adverse effects.

INTRODUCCION

La investigacion de tratamientos para revertir y/o paliar
los signos del envejecimiento cutdneo ha conducido al de-
sarrollo de materiales en los que la seguridad y eficacia
estén claramente demostrados. Los materiales de nuevo
desarrollo deben contar con protocolos de utilizacién ba-
sados en el aprendizaje de las adecuadas técnicas de apli-
cacion a fin de garantizar resultados 6ptimos.

Entre los materiales a considerar, la polidioxanona (PDO)
merece una mencién especial. Fue desarrollada en la dé-
cada de 1970, siendo ampliamente utilizada en suturas ab-
sorbibles y en otras aplicaciones médico-quirtirgicas, como
en stents, debido a sus propiedades de biocompatibilidad
y absorcién [1,2]. Quimicamente, la PDO es un polimero
biodegradable cristalino que consta de mdltiples unidades
repetitivas de éter-éster. Se obtiene por polimerizacién tras
la apertura del anillo del monémero de p-dioxanona. Este
polimero se degrada por hidrdlisis y se excreta principal-
mente a través de la orina; otros restos se digieren enzi-
maticamente a través de la digestion o de la respiracion
en forma de CO,, estimdndose que la degradacién total
finaliza en unos 6 meses en el cuerpo humano [34].

Eluso dela PDO en medicina estética comenzd a ganar po-
pularidad a principios de la década del ano 2000 mediante
la aplicacién de hilos de sustentacién; siendo mas tardio
el uso de la PDO en forma inyectable, con la finalidad de
estimular la producciéon de nuevo coladgeno, alrededor de
2015. La PDO utilizada como relleno estd compuesta por
microesferas de PDO de superficie irregular, esférica y de
tamafo uniforme (Ultracol®, Ultra V Co. Sangwon Gil,
Sedl, Corea del Sur). Se presenta como polvo microcris-
talino en un vial estéril con dos concentraciones, de 100 y
200 mg, para disolverse en 5 o 6 ml de suero fisiolégico y

ser inyectado con la finalidad de inducir la formacién de
nuevo colageno. Adicionalmente, puede anadirse 1 ml de
lidocaina por vial para que el tratamiento sea més confor-
table.

Desde entonces se ha descrito que podria ser de utilidad
en las siguientes aplicaciones:

1. Rejuvenecimiento facial para mejorar la aparien-
cia de la piel, reduciendo arrugas y lineas de ex-
presion, con efecto tensor.

2. Estimulacién de la produccién de colageno, lo
que ayudaria a mejorar la elasticidad y firmeza de
la piel.

3. Definir los contornos faciales en areas como las me-
jillas, la mandibula y el mentén.

4. Tratamiento de la flacidez de la piel, especialmente
en areas como el cuello y el escote, aunque esta
empezando a usarse para tensado de otras areas
corporales.

Diferentes autores han sefialado que la PDO utilizada en
medicina estética, no solo es biocompatible, también tiene
un efecto bioestimulador significativo sobre la produccién
de colageno tipo Iy III [5,6]. Este efecto de estimulacion del
colageno es particularmente importante en el tratamiento
de las arrugas y en la mejora de los surcos nasogenianos,
cuando se emplean preparados que contiene microesferas
de PDO (Figura 1) [7].

La rapida biodegradabilidad y la inflamacién controlada
de la PDO son destacables y comparables a otros produc-
tos estimuladores del colageno [8-10]. Estas propiedades
justifican su uso en aquellos casos que requieren una re-
generacion controlada y no invasiva de la piel, con efectos
transitorios y un buen perfil de seguridad.
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El objetivo del presente trabajo es conocer la percepcién
sobre la seguridad y eficacia de la PDO, tras su utilizacién,
por parte de los médicos estéticos.

Edad del sanitario (afios)

Sexo

Afios de experiencia en medicina estética

Pais donde ejerce

MATERIALES Y METODO

Se ha realizado un estudio descriptivo mediante la re-
copilacién de datos a través de un cuestionario en linea,
disenado especificamente para evaluar la percepcion y
experiencia de los médicos estéticos en el uso de PDO in-
yectable.

Especialidad

Promedio de pacientes que ha tratado con el producto desde
su aparicién

Nidmero de viales promedio aplicados a cada paciente

Promedio de sesiones anuales aplicadas a cada paciente

¢Considera que el producto es facil de usar?

El cuestionario se distribuy6 de forma digital, utilizando
plataformas de encuestas online, y estuvo dirigido a pro-
fesionales del ambito de la medicina estética, dermatologia | ¢Detecto efectos adversos tras su uso? Si / No

y areas relacionadas de diferentes paises de habla hispana. | ;Qué efectos adversos inmediatos detectd tras su aplicacién?

¢C6mo suele aplicar el producto? Canula o aguja

Los diferentes profesionales debian tener experienciaenel | ;Qué efectos adversos tardios detects tras su aplicacion?
uso del producto PDO. La participacién fue voluntaria y

Por su experiencia, ;valora el producto como seguro?

anénima, asegurandose la confidencialidad de los datos. — - -
Tras su utilizacién, ;el producto ha cubierto sus expectativas?

El cuestionario incluy6 preguntas estructuradas para re-
coger informacién sociodemogréfica (edad, sexo, pais de
ejercicio), profesional (afios de experiencia, especialidad),
y sobre la percepcién y evaluacién del producto en dife-
rentes dimensiones, como facilidad de uso, seguridad, sa- En disminucién de la flacidez, ;cémo valora el producto?
tisfaccion y efectividad en diferentes aspectos (reducci(')n En calidad de la piell i_cémo valora el producto?

de arrugas, volumen, flacidez, etc.). Ademas, se incluye- {Cuél es su percepcién global del producto y su experiencia
ron preguntas para registrar si los profesionales detectaron | con éI?

Tras su utilizacién, ¢el paciente ha quedado satisfecho?

En reduccién de arrugas, ;cémo valora el producto?

En correccién de volumen, ;cémo valora el producto?

efectos adversos y, de ser asi, su naturaleza (inmediata o Tabla I. Cuestionario enviado y cumplimentado por los
tardia). facultativos.

Figura 1. La PDO se polimeriza hasta obtener las microesferas en polvo cristalino. Una vez reconstituidas e inyectadas,
activan los fibroblastos para la produccion de nuevo colageno. Tomado de Giang et al (2024) [7].
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Se analizaron variables continuas y categéricas. Las va-
riables continuas incluyeron la edad de los profesionales,
afnos de experiencia, niimero de pacientes tratados, viales
aplicados, sesiones anuales realizadas, y diferentes eva-
luaciones del producto (seguridad, satisfaccién, calidad de
resultados). Las variables categoéricas incluyeron el sexo,
pais de ejercicio, especialidad, y la presencia de efectos ad-
versos. Todas ellas estan registradas en la Tabla I. Para el
analisis comparativo, se crearon categorias para la edad y
los afios de experiencia utilizando como punto de corte la
mediana (45 afnos para edad y 10 afos para experiencia).

Analisis estadistico

El anélisis estadistico se llevé a cabo utilizando software
especializado en andlisis de datos (R de Windows, versién
4.4.1). Se realizaron estadisticas descriptivas para todas
las variables. Las variables continuas se resumieron me-
diante medias y desviaciones estandar (DE) o medianas e
intervalos intercuartilicos (IQR), segtin su distribucién. Las
variables categoricas se describieron mediante frecuencias
absolutas y porcentajes.

Para las comparaciones entre grupos, segiin las variables
categdricas (sexo, pais de ejercicio, categorias de edad y ex-
periencia), se aplicaron pruebas estadisticas adecuadas de-
pendiendo del tipo de variable y distribucién de los datos.
Para variables continuas se utiliz6 la prueba t de Student
o el analisis de la varianza (ANOVA) para datos con dis-
tribucién normal. Las pruebas no paramétricas (prueba U
de Mann-Whitney o Kruskal-Wallis) para datos con distri-
bucién no normal. Para las variables categdricas se empled
la prueba de chi-cuadrado o la prueba exacta de Fisher,
segin correspondiera. En todos los casos, se consider6 un
nivel de significacion estadistica si p < 0,05.

RESULTADOS

Hubo un total de 84 médicos participantes, 56 (66,7 %) mu-
jeres y 28 (33,3%) hombres. Los resultados, en relacién con
el cuestionario presentado, se expresaron como promedio
y DE. La edad media fue de 46,6 + 13,5 afios. De los en-
cuestados, 52 (61,9%) trabajaban en Espana; 19 (22,6%) en
México; 8 (9,5%) en Chile, 3 en Ecuador (3,6%) y 2 (2,4%)
en otros paises (Tabla II).

Perfil de los encuestados

Respecto a la experiencia en medicina estética, los partici-
pantes tenfan una media de 13,4 + 11,2 afos de ejercicio.
La mayoria de los encuestados, 76 (90,5%), indicaron que
ejercian la medicina estética; 7 (8,3%) indicaron otras es-
pecialidades, y solo uno (1,2%) declaré ser especialista en
dermatologia.

Médicos

participantes: N

Edad 46,6 + 13,5
Varones | 28 (33,3%)
Sexo
Muijeres | 56 (66,7%)

Afos de experiencia en

medicina estética

13,4+11,2

Pais donde ejerce

Espafia | 52 (61,9%)

México | 19 (22,6%)
Chile | 8(9,5%)
Ecuador | 3 (3,6%)
Otros | 2 (2,4%)

Ejercicio profesional

Medicina estética

76 (90,5%)

Dermatologia

1(1,2%)

Otros

Promedio de pacientes tratados con PDO

inyectable por cada médico

Viales aplicados a cada paciente

7 (8,3%)

30,3+6,7

1,5+1,5

Sesiones anuales por paciente

Aplicacion del producto e informe de efectos adversos

1,5+0,7

¢Considera que el No 5 (6%)

producto es facil

de usar? Si | 79 (94%)

¢{C6mo suele aplicar Sl || 7 (E250)
?

el producto? Aguja | 6 (7,1%)

¢Detect6 efectos o | € A5

?
adversos tras su uso? st | 23 (27,4%)

Efectos adversos

Leves (eritema,
hematoma, edema)

45 (53,6%)

inmediatos Importantes 0 (0%)
(n6dulos o edema
importante)
Leves (eritema, 7 (8,3%)
hematoma, edema)
Efectos adversos
tardios Importantes | 4 (4,8%)

(n6dulos o edema
persistente)

Tabla Il. Resultados generales de la encuesta sobre eficacia y

seguridad en el uso de PDO inyectable.

Los datos se han expresado como n + desviacion estandar
(DE) o n (porcentaje, %).
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Hubo diferencias estadisticamente significativas en la edad
media de los participantes, los varones eran de mayor
edad (51,5 + 13,8) que las mujeres (44,2 = 12,9). Respecto
de los anos de experiencia en medicina estética, los varo-
nes tenian una media de 16 + 13,3 frente a 12 = 11,2 en
las mujeres. Tampoco hubo diferencias significativas en
cuanto a la distribucién geografica, las practicas clinicas y
la percepcion del producto.

Las tnicas diferencias estadisticamente significativas se
relacionaron con la edad, los afios de experiencia y la va-
loracién individual de algunos de los aspectos de la PDO
inyectable estudiados. Los profesionales de Espafia tenian
mayor edad (53,2 + 11,5), mientras que los participantes
de Ecuador y México eran mads jovenes. Los mayores de
45 afios no solo contaban con maés experiencia, también
habian tratado a mds pacientes con el producto, y otorga-
ron valoraciones mas altas en aspectos especificos, como la
reduccién de arrugas. Respecto a los afios de experiencia,
destacaron los espafoles (17,1 + 12,3), en contraste con
México (7,1 + 4,8) y Chile (6,6 = 3,1).

Préctica clinica

El niimero medio de pacientes tratados con el producto
fue de 30,3 + 6,7 con una media de viales aplicados de
1,5 £ 0,7 y un promedio de 1,5 = 0,7 sesiones anuales por
paciente. Una amplia mayoria (94%) de los facultativos
consideré que el producto es facil de usar, siendo la técnica
de aplicacién mas habitual mediante cAnula en 78 médicos
(92,9%), frente a 6 (7,1%) que indicaron preferir el uso de
aguja.

El ntimero de pacientes tratados con este producto fue sig-
nificativamente mayor en Espafa (37,8 * 8,3) que en los
demas paises (p = 0,005). Sin embargo, no se encontraron
diferencias significativas en el nimero de viales aplicados
por paciente (p = 0,276) ni en el nimero de sesiones anua-
les realizadas (p > 0,05).

Percepcion de la seguridad en el uso de PDO

De los encuestados, 61 (72,6%) afirm6 no haber detectado
efectos adversos importantes tras el uso del producto, ni
inmediatos ni tardios, y no hubo diferencias por edad ni
por afnos de experiencia. Los efectos adversos inmediatos
fueron informados por 23 participantes (27,4%) y califica-
dos como leves (27,7%), identificando entre ellos los erite-
mas, hematomas y edemas.

Para las valoraciones que siguen, tanto de médicos como
de pacientes, se empleé una escala numérica de 1 a 5
(siendo 1 la peor valoracién y 5 la mejor). La valoracién
media de la seguridad percibida al aplicar la PDO inyec-

table fue de 4,7 = 0,6. Las expectativas de satisfaccién de
los profesionales con este producto alcanzaron un valor
medio de 4,1 * 1, coincidiendo con la satisfaccién del pa-
ciente (4,1 + 0,9). Por sexos, los hombres y mujeres en-
cuestados valoraron de manera similar aspectos como la
facilidad y seguridad de uso del producto, las expectativas
previas del profesional y la satisfacciéon de los pacientes
tras el uso del producto (Tabla III).

Valoracion del empleo de PDO inyectable

(escala de 1 a 5 puntos)

Seguridad de PDO inyectable 4,7 £ 0,6
Expectativas profesionales 4,1+£1,0
Satisfaccién del paciente 4,1+0,9

Aspectos estéticos

Reduccion de arrugas 3,7+0,9
Correcciéon de volumen 3,0+1,1
Disminucion de la flacidez 3,9+1,0
Calidad de la piel 4,3+0,9
Valoracion global del producto 4,1+0,9

Tabla Ill. Valoracién de la seguridad, satisfaccion y mejoria de
aspectos estéticos con el empleo de PDO inyectable.

En términos de satisfaccién del paciente tras el uso del pro-
ducto, los profesionales de México otorgaron la valoracién
maés alta (4,7 = 0,5), mientras que en Espafia se observé
la més baja (3,8 = 0,9; p < 0,001). Aunque no hubo di-
ferencias significativas en la proporcién de profesionales
que informaron de efectos adversos inmediatos o tardios,
los participantes de Ecuador y Chile refirieron mas efectos
adversos leves.

Aspectos estéticos

Las preguntas sobre el uso de PDO inyectable en la mejo-
ria de aspectos estéticos concretos (puntuacion de 1 a 5);
en reduccion de arrugas se obtuvo una puntuacién media
de 3,7 = 0,9; en la correccion de volumen fue de 3,0 + 1,1;
la disminucion de la flacidez obtuvo 3,9 + 1. La valoracién
global sobre todos estos aspectos fue de 4,1 = 0,9.

Es interesante remarcar que el grupo de facultativos mas
experimentado mostré puntuaciones significativamente
mas altas en ciertos aspectos como la percepcién sobre la
eficacia de PDO en la reduccién de arrugas, coincidiendo
con el grupo de mds experiencia (4,0 = 0,6); el menos ex-
perimentado puntué 3,4 + 1, p = 0,002.
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Cabe considerar que los profesionales con mas de 10 afios
de experiencia no solo trataron a un mayor ntmero de
pacientes, sino que valoraron de manera mas positiva la
efectividad del producto, especialmente en la reducciéon
de arrugas. Estas diferencias podrian estar relacionadas
con el tiempo de exposicién al producto y la experiencia
acumulada en su uso clinico. En general, la mayor parte
de los encuestados consideraron a la PDO inyectable como
un producto seguro y eficaz con efectos adversos minimos.
Salvo por la diferencia en la edad media entre los grupos,
las percepciones y practicas relacionadas con el producto
fueron similares entre varones y mujeres, independiente-
mente del sexo de los profesionales.

DISCUSION

Actualmente no existen articulos ni proyectos publicados
de investigacién que hayan explorado los mismos aspec-
tos que el presente trabajo. La literatura cientifica reciente,
que se ha planteado preguntas sobre la seguridad de PDO
y su fiabilidad, en general concluye que este producto es
seguro en las condiciones habituales de uso y no plantea
efectos secundarios importantes a corto, medio o largo
plazo. Los autores que han realizado estudios no mencio-
nan efectos adversos dignos de mencidn tras el empleo de
PDO en forma inyectable, aunque es resefiable que algu-
nas publicaciones se basan en estudios animales [6-8]. La
mayor parte de lo publicado no se refiere inicamente a
hilos de PDOQO, solos 0 en combinacién con otras substan-
cias, también incluyen otros estimuladores del coldgeno
como el 4cido poli-L-lactico (APLL) y la policaprolactona
(PCL) [8,9].

En el trabajo de Aydin et al (2024) mostraron que la apli-
cacién de PDO con la intencién de mejorar la regenera-
cién de cartilago tuvo el efecto contrario, produciendo
una degeneracién fibrosa de la estructura del cartilago
que achacaron a una reaccién por cuerpo extrano [10]. La
piel es diferente del cartilago, ya que se pretende que la
PDO estimule al fibroblasto para inducir la produccién de
nuevo coladgeno, siendo importante el tipo de coldgeno
resultante. Es destacable que son pocos los estudios que
contemplan este particular aspecto, aunque es de funda-
mental importancia en bioestimulacién [11,12].

Sin embargo, otros trabajos como el de Wan et al (2024) se-
fialan que los hilos voluminizadores de PDO ofrecen una
alternativa no quirtrgica prometedora para el aumento de
la nariz, especialmente en pacientes que buscan una trata-
mientos poco invasivos y resultados de aspecto natural [13].
Esta capacidad de soporte, dado por el empleo de PDO en
malla, se ha descrito como refuerzo para implantes mama-
rios [14]. Los aumentos realizados con esta técnica comple-

mentaria permitieron el uso de prétesis mayores cuando la
calidad de los tejidos blandos y de la piel estaba comprome-
tida para soportar el peso del implante adecuado.

Para entender mejor este efecto de soporte hay que sehalar
la liberaciéon controlada de silicio organico inducida por las
suturas de PDO [15]. Su aplicacién clinica revel6 que a los
8 dias se observa mejoria de la turgencia cutdnea, disminu-
cién de las arrugas y mayor tensado de la piel con dismi-
nucién de la flacidez; no obstante, faltan estudios a largo
plazo, yala absorcién de la PDO se completa antes de los 6
meses. Los hallazgos histopatolégicos revelan que el silicio
potencia sinérgicamente el efecto tisular de la sutura PDO,
generando una mayor bioestimulacién de los fibroblastos
que producen fibras de colageno de mas calidad, evitando
la respuesta inflamatoria tardia [15].

Pese a la falta de revisiones profundas realizadas con di-
senos estadisticos adecuados, algunas de las realizadas
hasta el momento si tienen un valor destacado, como la
de Riopelle et al [16]. En ella se detalla cémo las puntua-
ciones segun la Escala Global de Mejora Estética, la Escala
de Severidad de las Arrugas, el Sistema de Clasificacién de
Barton y FACE-Q mejoraron en todos los casos inmedia-
tamente después del procedimiento de aplicacién de hilos
PDO. La revisién recoge, ademads, actuaciones con hilos
de APLL y PCL, con resultados similares; destacando que
las evaluaciones de seguimiento mas largas fueron de dos
anos. Las complicaciones recogidas fueron leves, conclu-
yendo que los hilos tensores son inmediatamente efectivos
y el riesgo de complicaciones peligrosas es bajo [15,17].

Es destacable que muchos tratamientos con PDO de los
que habitualmente se realizan estin combinados con otros
procedimientos como la toxina botulinica y los rellenos
de tejidos blandos [18,19]. Los hilos, por si solos, no re-
suelven todas las situaciones, pero su combinacién con la
toxina botulinica puede dar una mejor apariencia natural
aumentando la satisfaccién del paciente. La combinacién
de rellenos de acido hialurénico con hilos de PDO es una
practica minimamente invasiva, empleada para el reju-
venecimiento de la parte media de la cara, especialmente
popular entre la poblacién asiatica [20].

CONCLUSIONES

En general, los participantes presentaron valoraciones po-
sitivas sobre la seguridad, eficacia y satisfaccién asociadas
al tratamiento con PDO inyectable, aunque hubo peque-
nas diferencias relacionadas con el sexo, la edad, los afios
de experiencia y el pais de ejercicio profesional.

Los médicos varones tenian més edad y experiencia com-
parativamente a las mujeres, aunque sin diferencias signi-
ficativas en la percepcion del producto ni en la deteccion
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de efectos adversos entre ambos grupos; aunque cabe des-
tacar que trataron un mayor nimero de pacientes.

Los resultados indican que la percepcién, experiencia con
el producto y satisfaccién de los profesionales y pacientes
varian entre los paises; aunque estas diferencias podrian
estar influidas por factores culturales, no solo clinicos; te-
niendo en cuenta que la accesibilidad al producto difiere

La percepcion global sobre el empleo de la PDO inyec-
table fue positiva, con valoraciones consistentes en tér-
minos de seguridad, facilidad de uso y satisfaccion, tanto
del profesional como del paciente. El tratamiento con
PDO inyectable cumple, en general, con las expectativas
de los profesionales, con minimas incidencias de efectos
adversos.

en cada pais.
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