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Seiiores Académicos:

Seiiores Consejeros:

Seidiores Profesores:

Presento a vuestra consideracién este trabajo para
obtener el titulo de Doctor en Medicina, cumpliendo con
¢l reglamento que asi lo exige.

No va en ello ninguna pretensién, porque pienso
que no puede tenerla una obra que no tiene otro mérito
gue el trabajo de un estudiante modesto.

o la peregrinacién de siete afios al través de las
aulas he recogido algo de lo gue sembraran todos mis
maestros, seguramente no tanto como fuera mi deseo,
pero llegue hasta todos ellos mi reconocido agradeci-
niento.

_ Mi recordacién sincera al profesor Juan José Viton,
que me arrancé la calota de novicio iniciAndome en las
ciencias de que es él tan brillante maestro.

Al profesor doctor Obejero, mis mejores agradeci-
mientos, pues a sa lado, durante dos afnos que coneurri

a su servicio, reeibi, al par que las ensefianzas de la
ciencia que domina, todas las caballerosidades de su es-

piritu selecto.
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A los doctores Basavilbaso, Correa, Galeano, Cags-
tro Kscalada, Guillermo Bosco y Patifio Mayer, mis
reconocimientos.

Y al doctor Rafael R. de 1a Plaza, que me acompa-
ia como padrino de tesis, algo mas que la admiracién
y el invariable afecto de su practicante.




YAPITUT.O PRIM RO
Historia

Purante mucho tiempo se pensd que la inmunidad
s6lo podia producirse con bacterios vivos en cultivos
atenuados.

TFn esas condiciones trabajaron el descubridor de
la vacuna antivariélica, Pasteur y Koch.

Estudios posteriores demostraron que 1a vitalidad
del virus no ers nceesaria ¥y abriése entonces un ancho
campo de experimentacién en lo que se refiere a la in-
munidad adquirida por medio de productos bacterianos,
entendiendo por ello ya los bacterios muertos, o ya al-
guno de sus componentes aislados. '

Asi, al llegar al aflo 1895, Lustig y Galeotts, dedi-
Andose a estudios de quimica fisioldgica, llegaron a
comprobar que los bacterios tienen de comln con las
células orgdnicas ciertos componentes quimicos (ntcleo-
proteinas) que inyectados en los animales de laborato-
;o daban nacimiento en su suero a anticuerpos espe-
eificos. _

Mas tarde algunos experimentadores como Pietra-
forte, Polverini, Dessy y otros, evidenciaron aquellas

experiencias.
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Diferentes bacterios fueron experimentados y se
llegé a comprobar la eficacia del método en el vibridn
del ¢blera, el piocianico, el melitensis, ete. Asi cada bae-
terio da un nucleoproteido especifico con cualidades in-
runizantes que proporciona una vacuna de inmunidad
larga y segura.

HFn tanto, en nuestro pais también se trabajaba en
el estudio de nucleoproteidos bactéricos, y dos distin-
guidos hombres de ciencia nuestros, los doctores Dessy
v Grapiolo, en el afio 1909 preparaban en el laboratorio
del Hospital Ttaliano nucleoproteidos gonocdecicos, me-
ningocdecicos y tificos, ete., siguiendo las huellas de
Lustig y Galeotti.

Kl doctor Dessy hizo uso de nucleoproteinas colé-
ricas en San Nicolas, obteniendo un éxito completo.

Fin su tesis de doctorado el doctor Casinelli hizo un
completogestudio sobre la nucleoproteina tifica que ha-
bia sido geparada por el doctor Dessy en 1904.

En el afio 1910 los doctores Dessy y Grapiolo pu-
blicaron sus estudios acerca de la nucleoproteina gono-
céeeica y desde entonces a hoy su uso se ha vulgarizado
3 por miles pueden contarse los enfermos que se han
beneficiado con el fruto de la ciencia argentina, puesta
al servicio del talento de esos dos distinguidos profesio-
nales.

En Junio de 1911 el doctor Guillermo Bosco estu-
dia también con su conocida preparacién cientifica las
tucleoproteinas en su tesis de aspiracién al doctorado

en medicina.




CAPITULO 1I
Las nucleoproteinas

Las nucleoproteinas son componentes normales de
log tejidos. Se les ha encontrado en los nicleos de las
células de todos los tejidos y aun en el mismo proto-
plasma, en los leucocitos, en los gléhulos rojos y en el
suero sanguineo.

Lilienfeld dice que el 96 oo de la cabeza de los
espermatozoides de algunos peces estd formado por
uucleoproteinas y da para los leucocitos del timo un
70 o]o del mismo componente.

Los nueleoproteidos se desdoblan en el organismo

en la forma que demuestra el cuadro adjunto.’
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Los nucleoproteidos bajo la accién de la pepsina
se desdoblan en nucleinas y proteinas; ésta, a su vez, da
albumosa v peptona ¥ la nucleina bajo la accién de la

tripsina da nuevamente proteina, albumosa y peptona

por una parte y por otra, cido nucleinico, que a su vez
Ga acido fosférico, bases purinicas, derivados pirimidi-
nicos, es0s0s ¥ pentosos.

Las nucleoproteinas contienen fésforo y hierro.
Son verdaderos compuestos organicos solubles en los
liquidos animales, insolubles en el agua, en el alcohol y
en los acidos diluidos.

Precipitan tratados por el aleohol, acidos diluidos,
nitrato de plata, acido tanico, ete.

Se conservan una vez aislados, ya sea en polvo o
en soluciones alealinas en sitios frescos y obscuros.

Tia accién fisiolégica en el organismo la resumen
T.ustig v Galeotti en esta forma:

1.> Propiedades bioldgicas igual a los nucleopro-
teidos de los diferentes érganos.

9° (lomin a todos los nucleoproteidos bactéricos.

3.° Tspecifico y especial de algunos microorganis-

mos patdgenos.






CAPITULO 11T
Nucleoproteinas gonocéccicas

Fn las nucleoproteinas gonocdeeicas es en la que
ruds se ha trabajado entre nosotros, y, por consiguiente,
la que mas palpables resultados tiene demostrados.

Para la preparacién de las nucleoproteinas dice el
doctor Bosco deben tenerse presente tres motivos funda-
mentales. Primero: destruir la membrana de los bac-
terios. Segundo: Disolver los componentes del proto-
plasma. Tercero: Precipitar los nucleoproteidos para
separarlos de los deméas componentes que forman los
cuerpos bacterios.

Preparacion. — Se comienza por preparar la for-
ma en que mejores cualidades tiene el cultivo de los go-
nocoeos, y éste es sembrando el gonococos en una mez-
cla de agar y liquido de hidrocele, tratando de que sea
Ie mayor posible la superficie de Ja mezcla. De alli se
toma luego sin mezelas de cuerpos extrafios por medio
de una espitula los trozos de cultivo que son colocados
en un frasco con una solucién de potasa al 1 por ciento,
operacién que tiene por ohjeto destruir las membranas
hactérieas y por lo tanto la integridad de los bacterios.

Una vez que el liquido es homogéneo se trata por dcido
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clorhidrico al 1 por ciento para separar los nucleopro-
teldos por medio de la precipitaciéon que se produce. Se
filtra, se lava sobre el filtro ¥ se seca. Se obtienen asi
unas escamas de color marrén gque pueden conservarse
en forma de un polvo amarillo triturandolas o bien ha-
ciéndolas suspender en soluciones que deben inyectarse,
y para ello se pesan en la balanza de precisién la canti-

dad a usar y se disuelve en una solucién de:

Jarbonato de sodio . . . 0,50 centigramos
Cloruro de sodio. . . . 0,50 P
Agua destilada.”. . . . 100 eramos

Fin este liguido se disuelve la nuecleoproteina en pro-
poreidén de 0,10 centigramos por cada 100 centimetros
cbicos de liquido, de manera que corresponda 1 mili-
gramo de nucleoproteina a 1 centimetro citbico de li-
Gguido. k

En esa forma se expende al comercio.




CAPITUILO 1V
Tratamiento y observaciones

Numerosas son las razones y ventajas gque propor-
¢iona a la terapéutica el tratamiento por las nuecleopro-
teinas gonocdecicas.,

Por una parte la facil dosificacion del medicamento
v por otra la duracién como actividad medicamentosa,
ademas de la faeil absoreién de parte del organismo que
la recibe v de la sencillez del procedimiento, tanto de
preparacién como del tratamiento ulterior del enfermo.

Kl tratamiente que se emplea es mas o menos el
siguiente: Inyecciones de nucleoproteina empezando
por 1 o 2 miligramos de substancia activa que se admi-
nistra en una inyeccién hipodérmica, bien ¢n los costa-
dos del abdomen o en el muslo. Fsta inyeceidn inicial se
repite eada tres o cuatro dias con cantidades progresi-
vas de nucleoproteinas, siempre que el enfermo no pre-
sente fenémenos que indiquen lo contrario, bien por fe-
némenos patolégicos del enfermo mismo o porque It
complicacién haya sido dominada ya. Generalmente, 1n
¢ifra de nucleoproteina inyectada osecila desde 8 mili-

cramos a 30 miligramos, rara vez mas. ¥n lo que a la
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reaccién que en el enfermo se nota con el tratamiento,
pueden resumirse en fenémenos generales y locales.

Los fenémenos generales que se observan més co-
munmente son elevacion de temperatura, cansancio del
enfermo, ligero malestar, a veces nduseas y rara vez
vémitos, estado que pocas veces dura mas de 48 horas.

Los fenémenos locales en el punto de la inyeccién
estan caracterizados por calor, rubor ¥ tumefacecidn en
el sitio de la inyeceidn, que desaparecen paulatinamente
en término de tres o cuatro dias y que generalmente se
repiten en todas las inyecciones.

En términos generales, se puede decir que va en
sentido inverso la reaccién del enfermo y el tiempo de
12 curacién; asi a mayor reaccién corresponde menos
tiempo hasta la curacién total del enfermo.

En lo que a uretritis blenorragica se refiere, es de
hacer notar que su secrecidn se aclara y disminuyve, lle-
gando en algunos casos hasta desaparecer por com-

pleto.




Conclusiones

1. La nucleoproteina gonocéecica Dessy constituye
un tratamiento especifico de las complicaciones de la
blenorragia.

II. No producen en el organismo ninguna altera-
¢i6n que pudiera hacer temer por su empleo.

T11. Los procesos nuevos Sou mMAas ficiles de do-
nrinar por las nucleoproteinas quelos de larga duracion.

1V. Pueden ayudarse por otros tratamientos co-
mo masajes en las articulaciones o lavajes uretrales.

V. Su empleo facilita las curaciones por su faeil

manejo y por la rapidez de sus resultados.

HOSPITAL DE CLINICAS — Sala IV

Observacion |

M. S., de 19 afios de edad, hacia dos meses que ha-
}ia adquirido su uretritis por gonococus de Neisser; al
lnes comienza a sentir dolor y tumefaccién en la articu-
izcién de la muifieca derecha.

Tl dolor aumenta y se hace casi intolerable; la tu-
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mefaceién, que anmenta también, es de un aspecto cudi-
druple del normal.

Recurre a diversos tratamientos, locales, pomadas,
fomentaciones, hielo, sin conseguir alivio; es asi como
concurre al servicio, y sometido al tratamiento por Ia
nucleoproteina gonocéecica Dessy; so efectda una in-
yeceidn en la regién gliitea, de 0,002 de nuecleoproteina;
por la noche de ese dia la tumefaccién, el dolor y la
temperatura son mAs intensas entre 4 o 5 horas de
efectuada, pero 2 horas mas tarde el dolor comienza a
disminuir y a los dos dfas de la inyeccién la tumefaceién
se¢ manifiesta menor; al cumplir el tercer dia de la pri-
niera inyeceién se hace la segunda de 0,004; con esta
segunda inyeccién no hay reaceién local, sino una ligera
reaceién térmica; al dia siguiente la tumefaceién era
aun menor y podia mover la articulacién, cosa que hasta
el presente le habia sido de todo punto imposible.

Cuatro dias despuds de la segunda inyeccién se
hace la tercera de 0,006 de nucleoproteina, la cual es ne-
cesario repetir tres dias mis tarde para ver desapare-
cer toda tumefaccién.

Luego fué sometido a masaje para restablecor la
movilidad y el enfermo fué dado de alta curado de su
lesién articular.
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HOSPITAL DE CLINICAS — Sala IV
Observacion |l

M. Z., de 25 afios de edad, espaifiola, soltera, mu-
cama.

Antecedentes hereditarios: Sin importancia.

Antecedentes personales: Sarampién a los 18 afios.
ITace dos afios estuvo en cama, durante 5 dias, con tem-
peratura alta, pérdida del apetito, mucha sed y dolores
generalizados, con postracién general. Reglé a los 15
anos; después sus reglas fueron regulares, de regular
cantidad, no dolorosas. Desde hace 2 afios se han hecho
irregulares, pero sin ser dolorosas ni prolongadas.

Dice no tener ni haber tenido flujos.

Enfermedad actual: Comenzé hace 15 dias, con do-
lor al nivel del cuello del pie izquierdo, un poco de tu-
mefaccién y fiebre. En esas condiciones fué examinada
por un facultativo, que ordend una medicacién salici-
lada que no mejora nada la enferma. Como su dolor y
demés sintomas persistian, pide ingresar a la sala IV.

Kstado actual: Enferma en regular estado de nu-
tricién; piel triguefia; deciibito dorsal, con la pierna iz-
quierda de abduceién y semiflexién.

Facies: ligeramente angustiosa, mucosas bien colo-
readas.

Pupilas iguales, reaccionan biern a la luz v a la aco-
modacién.

Cuello largo; no hay latidos anormales.
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Térax: Diametros mnormales, tipo respiratorio
costal.

Aparato respiratorio: Normal.

Aparato circulatorio: Normal.

Pulso: Algo frecuente, 100 pulsaciones, regular,
tenso, igual.

Abdomen: Nada de anormal, matitez hepatica nor-
mal; bazo no se palpa.

Miembros inferiores: En la extremidad del miem-
bro inferior izquierdo se observa por encima de los ma-
ieolos y ocupando todo el pie, una tumefaccién difusa,
mwas pronunciada en las goteras retromaleolares y dorso
del pie. La palpacién es muy dolorosa y los movimien-
tos activos y pasivos son imposibles por el dolor que
despiertan. F1 miembro inferior derecho no presenta
nada de anormal. Se hace diagnéstico de artritis gono-
cocciea del cuello del pie por un pequeiio flujo que la
enferma tiene.

Se hace tratamiento por nucleoproteina Dessy, em-
pezando por 0,002 y siguiendo por 0,004 y 0,006 ¥ 0,008,
inyectando cada dia de por medio. Al cabo de cada in-
yeccién los dolores articulares se hacen mas vivos v hay
leacecién térmica que se puede ver en el cuadro nume-
ro 2. Se nota mejoria, que va acentuindose hasta que el
dolor desaparece en absoluto y sélo persiste una ligera
tumefaccién y rigidez articular.

Se le ordena masaje v es dada de alta curada el 16

de Marzo.
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HOSPITAL DE CLINICAS — Sala IV

Observacién 111

R. D., 25 ailos, espaifiola, soltera, sirvienta.
Antecedentes hereditarios: Sin importaneia.
Antecedentes personales: viruela a los 11 afios.
Reglé a 1os 13 afios; menstruaciones normales e in-
doloras y de 3 a 4 dias de duracién, abundantes,

A los 3 afios manifiesta haber tenido un tumor en
¢! cuello, no sabiendo especificar qué fué.

Desde hace 7 afios tiene flujo.

Enfermedad actual: Hace 30 dias comenzé a notar
Golores muy agudos en ¢l hombro derecho, que se pro-
pagaron luego al codo del mismo lado, pasando después
a la redilla izZquierda; son tan intensos sus dolores ar-
ticulares, que no la permiten trabajar ni descansar de
roche, .

Ha tenido fiebre v sudores.

En estas condiciones ingresa al serviecio.

HEstado actual: En buen estado de nutrieién, regu-
lar cantidad de paniculo adiposo, piel blanca, facies
normal.

Térax simétrico: Tipo respiratorio costal superior.

Pulmones: Nada anormal.

Corazén: Néida; drea cardiaca dentro de sns limmi-

tes normales.




Abdomen: Algo glohuloso, algo depresible, no pal-
pandose nada anormal. ‘

Higado: Normal.

Bazo: Normal. ,

Miembros: Presenta tumefaccién y dolor en los
dos tobillos y rodilla derecha. Igualmente tumefacta y
muy dolorosa la articulacién coxo femeral derecha.

El hombro izquierdo presenta tumefaccién, enroje-
cimiento y dolor. ‘

La enferma no puede conciliar el suefio, debido a
que el peso de la ropa de la cama exaspera su dolor.

Hecho el examen de los 6rganos genitales, se en-
cuentran los anexos algo dolorosos y un derrame pu-
rulento vaginal, cuyo andlisis bacteriolégico demostré
la presencia del gonococo Neisser y demis piégenes;
protocolo adjunto.

Iintra al servicio con temperatura de 38°.

Kxereciones: Algo constipada, orina obscura y
escasa.

K1 20 de Diciembre se le practica una inyeccién de
nucleoproteina gonocéecica Dessy de 0,002 miligramos.

La temperatura sigue descendiendo en los dias sub-
siguientes, v el 22, teniendo 36° de temperatura se le
inyecta nna segunda dosis de 0,004 miligramos; el 26
una tercera de 0,006 miligramos.

Se le atendan los dolores en forma tal, que puede
moverse con mas libertad en la cama. La tumefaceién
en los miembros afectados ha descendido y los dolores,

antes agudisimos, gon ahora soportables.
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El dia 5 de Enero, teniendo en cuenta la presencia
de albiimina en la orina y escasez de su emisién (500
gramos), se le administra teobromina en sellos de 0,50
centigramos dos por dia. La temperatura, con peque-
fios oscilamientos, esta en 37°, pero el dolor continiia ¥
parece aumentar, motivo por el cual el 31 de Enero se
le vuelve a practicar nuevamente otra inyeccién de nu-
cleopfoteina de 0.002, signiendo los dias 3,5 y 7 de Fe-
brero. Kl dia 13 de Febrero se le inyectan 0,006. Los
dolores, aunque han disminuido mucho, no han desapa-
recido. Se le administra aspirina 0,50 grs. y cafeina
0,05 gramos.

Kl dia 4 de Marzo se le practican masajes y eleetri-
cidad, continuando en este tratamiento hasta el dia 20
de Marzo, en que se le da de alta muy mejorada. Puede
caminar sin apoyo. No tiene temperatura. Tiene 0,25

centigramos de albimina.
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HOSPITAL DE CHINICAS — Sala |V

Observacion 1V

P. M., 18 anos, espaniola, <oltera, sirvienta.

Antecedentes hereditarios: Sin miportancia,

Antecedentes personales: Ha tenido viruela en Ia
imtancia. Refiere que desde nifia siente Por temporadas
fuertes doloves Jo estomago con vémitos., Mstos dolores
se repetian varios dias, v despuds quedaba bien. Regls
& los T4 afins; sus reglas =on periddiens de tres :lias do
duracion con regular cantidad, A vecos son dolorosas,

Enfermedad actual: Desde ol dfa < de nero se
nenentra enferma. Impezd a <ontiv fueres dolores €n
el epigastrio. Perdié ol apetito. mucha e, voeree que
tuvo fiehre. Despuds de unos dias <o PUS0 en cama; fuf
vista pov varios médicos, quienes le ordenaron pui-
gantes v unos sellos. Sus dolores wo se eahnaro - =¢ hi-
cleron extensivos a la region whilical, hipogastrio v
Fosas tliacax,

Se cuenentra constipaia.

Desde hace dos dfas tiene abundante Sijo amarillo.

listado actual: Mntermn en rezalar extado de nn-
tricién. Piel blanea, Lieetihito o] torzoso.

Faciex: Ligeramente ansiosa: fahiox reculicrtos de
descamaciones opidérmicas: lengua vecubierta do o own-

burva blanguecina: mucosns hien coloreailas,
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Cuello: Lareo v delgado; no hay latidos arteriales
Bi venosos anormales; no hay oanglios.

Torax: Didmetros normales. Tipo expiratorio
costal.

Aparato respiratorio: Muwrmulio vesicular normal;
no hay ruidos sobyreanadidos.

Aparato civenlatorio: Area cardiaca de dimensio-
rex normales; tonos bien acentuados. No hay ruidos
anormales.

Pulso: Regular, igual, tenso: 93 pulzaciones por

winuto.

Abdomen: hgeramente ahovedado; sensible a la
palpacion, espeeialmente al mivel del hipogastrio v fosa
Uiaca izquierda. La percusion da =sonoridad normal.

Tacto vaginal: Muestra un cucllo pequenio, movi-
Lle v ligerawente pastoso ¥ sensible ol fondo del =aco
[ateral izquicrdo.

La investigaeién bacteriologiea de la orina da pre-
sencin del gonococens de Netsser.

Se hace tratamiento con mieleoproteina del doctor
PYossy.

Se inyeeta el dia 28 de Mnero 0,002 de nucleopro-
teina v doble cantidad el dia 23, T o) cuadro férmico
adjunto (n. 1) estan resumidas las oscilaciones de tem-
peratura. Fué dada de alta el dia 20 de Bnero comptles

{:onente curada.



| 20 |27 [ 52 ZI | e 2r [ or

PP T imr(m[r]n

60 160 | 4.1

50 [140| 40

WO

40 120 | 59 F—

80 100 | 38 F=|=

208037

10160 |36

0 |40 ] a5

i Curtigad
; Bansigad
= Urea
O | Foutatas

Claruray

TiM(T|{M|T

=
-
=
—_
=

3

Pop | Foo

¥

Tr="1y,
|'||II = |ny

For | oo




"ROUINIURALO0IN

oY AP o[ 9P sopEstia & senepd seupy)

OLNImWIgHES THg NIWEXI

RATIREIL AL 0P TEHMoZe (]

© [ojRas]
e vunoydag
« HUTRIIY Oy

T BN

UMy o

“ RUL10T )
TR0 ST[I(]
Juor) o REODN]Y)
MO vuong rutngy

S0DIDOTOLHd SOLNIWHIH

. T.@IO.— CTM .aa<

ST v opepsuagg

................ unLEaY|
................................................ DL pox

—WQGFJ.— ................................................. N_:S;wu
.—NT_‘:: ................................................. _;.wl__,bl<
Lmd‘u.—ﬁmvnh.:—.ﬁ ................................................. HA;C
TR+ oo e ot T0[0,)
T Bl prpLUE,)
e Swio F w0 pepnue,)

SCOISId SIYILOHHUHD

L) WNIHO 34A SISITIVNY



-



Buenos Awres, Abril 29 de 1914

Nombrase al senor Conscjero doctor Marceial V.
Quiroga, al profesor tituliw doctor Justiniano Ledes-
ma y al profesor <uplente doctor Joaquin Nin Po=a-
das para que constituidos en comision revisora,
dictaminen respecto de la admisibilidad de la presente
tesis, de acuerdo con el Art. 4 de la «Ordenanza
sobre examenes>.

Luis GueMes
J. A. Gabastou

Secretario

PROPOSICIONES ACCESORIAS

1

Contra indicacion de las inyecciones de nucleo-
proteind conococeica.

M. V. QuiroGa
i

Prictica y modo de aceion de la nucleoprotei-
na en inyeceiones,

J. LEDESMA
1

Accion de la nucleoproteina en las complica-
ciones renales de la blenorragia.

J. NIN Posapas






Buenos Aires, Maye 9 de 1914

Habiendo la comision precedente aconsejado
aceptacion de Ja presente tesis, segun consta en
acta N.o 2786 del libro respectivo, entréguese
interesado para su impresion  de acuerdo con
ordenanza vigente.

Luis GUEMES
J. A. Gabastou

Sceretario
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