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Estudio comparativo de los procedimientos para el diagnés-
tico de la avitaminosis A incipiente *

Por el Dr. M, PUIG SOLANES

En los cagos de avitaminosis A bien establecida dos cuadros
clinicos—el sindrome de Bitot (asociacién de hemeralopia y xerosis
conjuntival) y la queratomalacia—permiten el diagnéstico con ab-
soluta seguridad. Pero mas dificil y mas importante es establecerlo
en las formas incipientes y ligeras de la carencia vitaminica. Puede
recurrirge, entonees, a tres procedimientos: la - determinacién de
la regeneracién del piirpuraz visual por el biofotémetro; la inves-
tigacién al biomicroscopio de las lesiones de prexerosis; y la dosi-
ficacién sanguinesa de la vitamina A y de los cuerpos carotinoides.

Determinaciéon de la regeneracién del pirpura visual. A

Las relaciones de la vitamina A y el pirpura visual son evi-
dentes, aunque se desconozca en el fondo su verdadera naturaleza
quimiea. Sin entrar en consideraciones acerca de los hechos que
'as demuestran, recordaré, tan sélo, que Fridericia y Holm (1925),
Tansley (1931) y Charpentier encuentran un retardo en la regene-
raciém del purpura visual en las ratas en carencia de vitamina A.
Los dos primeros sefialan que la alteracién es un efecto tempranc
de Ia carencia, pues aparece antes de las lesiones conjuntivocor-
neanas, en el momento mismo en que los animales empiezan a re-
cibir la dieta alimenticia insuficiente.

Se ha utilizado la exploracién del sentido luminoso, cuya al-
teracién traduce este retardo, para el diagnéstico de la avitamino-
8is A. Se han ideado, para esto, instrumentos especiales—los lla-
mados biofotémetros—que combinan con fines préicticos un foté-
metro y un dispositivo para agotar el pigmento visual.

(1).~—Trabajo en colaboracion del Instituto de Nutriologia del Departamento
de Salubridad y el Servicio de Oftalmologfa del Hospital General. En

- el estudio del material clinico, ha colaborado el pasante de Medicina
sefior Fernando Quiroz—Lefdo en ls sesién de la Academia-N. de Mé-

- dieina, del 4 de agosto de 1943, como trabajo reglamentario 4¢ tarno.
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Constan, esencialmente, de dos partes: la primera, formada
por un campo luminoso intenso al que es expuesto el enfermo hasta
el agotamiento del plirpura visual; por medio de la segunda—que
no es mis que un fotémetro—se determina, de minute en minuto,
el sentido luminoso, cuyo ascenso a la normal es paralelo a la re-
generacién del pigmento retiniano. Transladando a una grafica
las cifras fotométricas y los tiempos se obtiene una curva cuyc
estudio permite descubrir minisculag alteraciones en la regenera-
cién del purpura y, por ende, carencias vifaminicas incipientes.

La exploracién con el bicfotémetro fué congiderada desae el
principio como el procedimiento mas fino para el diagnéstico de la
avitaminosis A ; permitiria pener en evidencia las alteraciones del
sentido luminoso antes de que el enfermo mismo hubiera notado
su existencia. H. Jegher, por ejemplo, en un lote de individuos
tomados al azar, encuentra el 9% de los profesionistas y el 509 de
los estudiantes con alteraciones de la adaptacién a la obscuridad;
demuestra que estos individuos estaban sujetos, gin saberlo, a
régimen alimenticio deficiente. Sus observaciones han sido con-
firmadas por C. Schenck y W. Miller, M. Nagy e Incze, Maitra ¥
Harris y muchisimos otros investigadores en grupos sociales di-
verses. Es de sefialarse, en particular, que Juhasz-Schaffer halla
por este método, confirmado por la titulacién sanguinea de la vi-
tamina A, carencia en el 12 por ciento de las embarazadas nor-
males. )

La experiencia de los ultimos afios obliga, sin embargo, a
fijar algunas limitaciones a la eficacia del procedimiento biofo-
tométrico. Se ha visto, por una parte, que el método, que consti-
tuye una prueba funcional muy delicada, requiere la cooperacidn
del sujeto en un grado que no es facil de obtener en los nifos,
en los individuos de baja capacidad mental, en muchos enfermos,
etc.; y, por otra, que en la regeneracién del pirpura retiniano in-
tervienen, a méas del tenor vitaminico de la sangre, otros factores,
como la exposicién a la luz, el tipo habitual de trabajo, ete. (sin
tomar en cuenta enfermedades propias de la retina).

Fridericia y Holm, en efecto, sefialaron que para obtener en
sus ratas avitaminoésicag las alteraciones del sentido luminoso era
necesaria la exposicién prolongada a la luz. Es conocido, también,
el -hecho de que la hemeralopia (la mala vision a las ilumina
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ciones bajas) s6lo aparece cuando los enfermos en carencia vi-
taminica son expuestos a la luz solar, Ya Birch-Hirschfeld habia
hecho notar que la hemeralopia, que no es mas que un sintoma,
puede ser producida por once grupos de padecimientos distintog
{Kruse). _ '

Exploracion biomicroscépica de la conjuntiva,

El biomicroscopio o microscopio ocular es un instrumento
qgue combina un sistema de iluminacién focal intensa, que verifica
en los tejidos transparentes del ojo un corte 6Optico, y un mi.
eroscopio con cuyo aumento se practica su examen. La explora-
cién con este instrumento de la conjuntiva de los enfermos avi-
taminésicos permite encontrar dos tipos de lesiones que, por su
época. de aparicidbn y sus caracteres, pueden denominarse de pre-
xerosis. FEl primer tipo ha sido estudiado minuciosamente por
Pillat; el segundo acaba de ser descrito por H. D. Kruse.

Investigaciones de Pillat.—DPor el estudio de gran numero de
avitaminésicos chinos observa Pillat una coloracién grisdcea de la
conjuntiva que forma parte, en realidad, de la pigmentacién ge-
neral de sus enfermos. Es mas acentuada en la conjuntiva tarsal
inferior que en la superior o en la bulbar v aumenta de intensidad
del borde libre al férnix,

Al microscopio ocular se ve situada en el epitelio engrosado,
bajo la forma de un espolvoreado irregular de particulas pequeiias,
alternantes, en trechos, con conglomeraciones un poco mayores.

Constituye un proceso de defensa del epitelio sensible a la luz;
empieza por las células basales cuya extremidad distal se llena de
pigmento que cubre el niicleo a la manera de un capuchén (“cap-
like cells”); aparecen pronto elementos de protoplasma poligonal
v prolongaciones dendriticas —verdaderos melanoblastos— que
ge ingindan por las hileras celulares. En las celdillas queratini-
zadas de la superficie Ia formacion del pigmento es menor porque
log granos mismos de queratohialing proporcionan la proteccién
2 la luz.

Esta pigmentacién de la mucosa es, segin Pillat, uno de los
primeros- signos de la hipovitaminosis A, aunque nunca precede
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a la hemeralopia; desaparece lentamente al corregirse la alimen-
tacidn, :

Pero eésta pigmentacién, aun estudiada al biomicroscopio, no
ha proporcionado a otros investigadores los datos diagndsticos tan
caracteristicos que Pillat obtiene en sus enfermos orientales. Por
otra parte, en nuestras razas aborigenes, y aun en muchos mes-
tizos, la pigmentacién de la conjuntiva es habitnal; constituye un
caracter racial relacionado con el color del tegumento y no puede
ser utilizada cbn fines diagndsticos. -

Investigaciones de Kruse.—Kruse recuerda que en estado nor-
mal la conjuntiva se deja penetrar por el haz luminoso del biomi-
croscopio ¥ que tanto ella como el espacio que la separa de la
esclerdtica aparecen transparentes a la observacién (Fig. 1). El
tejido subconjuntival semeja, seglin la expresién de Kruse, “una
suspensién de copos finos en un medio transparente”, que no im-
pide ver con claridad, a su través, los vasos profundos situados
gobre la esclerética.

En las avitaminosis incipientes ocurre el engrosamiento y la
opacificacién conjuntival. En el primer perfodo el tejido subcon-
juntival aparece al examen microscbpico “como una suspensién
densa de copos en un medio turbio; los vasos profundos se ob-
servan velados (estado de ““translucidez” de Kruse) (Fig. 2). En
un segundo periodo la conjuntiva no deja ya pasar la luz y se
pierde por completo la visibilidad del espacio subeconjuntival y
de los vasos que contiene (estado de “opacidad” de Kruse) (Fig. 3).

Kruse describe, ademis, lag siguientes alteraciones macros-
cHpicas de la conjuntiva que corresponderin a un grado avanzado
de la carencia, aunque sin alcanzar, todavia, la fase de la xerosis
conjuntival:

a).—Modificaciones en el color de la membrana, que adquie-
re un tono marfil, crema o ligeramente verdoso.

b} .~Modificaciones maecroscopicas en su espesor, que dan lu-
gar a la aparicién de engrosamientos en banda, de plie-
gues concéntricos al limbo o de lo que él llama “puntos
conjuntivales”; zonas en relieve, bien limitadas, que no
se pueden diferenciar, por su deseripeién, de la pinguécu-
ia de generacién hialina del tejido subepitelial de-la con-
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Examen de la conjuntiva con el biomicroscopio.

IMigura 1

Aspecto en estado normal (Kruse)

Gaceta Meédica de México
Tome LXXIIL Nim, 6



DIAGNGSTICO DE LA AVITAMINOSIS A INCIPIENTE

Examen de la conjuntiva con el biomicroscopio.

Figura 2

Aspecto en el primer pericdo de la avitaminesiz incipiente. Estado de
“transincidez” de Kruse.

Gaceta Médica de México
Tomo LXXII, Ndam, 6
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Examen de la conjuntiva con el biomicroscoepio.

Figura 3

Aspecto en el segundo perfodo de la avitaminosis incipiente. Istado de
“apacidad” de Kruse.

Gaceta Médica de México
Tomo LXXIIL Niam, &
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juntiva, hasta ahora no relacionada con la avitaminosis
A,

¢) .—Modificaciones en la vascularizacién, que describe con
caracteres vagos y se esfuerza en diferenciar de las que
acompafian a la arriboflavinosis.

Kruse sostiene que estas lesiones conjuntivales son mas ca-
racteristicas de la avitaminosis y mas precoces que la alteracién
del gentido luminoso, explorada al biofotémetro.

Llama la atencién, sin embargo, que por el examen de 143
individuos sanos tomados al azar encuentre las lesiones macros-
copicas en el 45 por ciento y las microscépicas en otro 54 por cien-
to de los casos; es decir, que la casi totalidad de los examinados
presentaria evidencias de avitaminosis A,

La administracién de dosis enormes de vitamina A (100,000
Ul al dia) a un lote de sus enfermos le ha permitido obtener,
unicamente, nueve curaciones y varias mejorias (no precisa cuin-
tas), pero solo después de varios meses de tratamiento ininte-
rrumpido.

Difiere esto tanto del comportamiento habitual de las avita.
minosis ante la terapéutica especifica, que el mismo Kruse se
esfuerza en hallarle una explicacién, Insinda que cuando aparecen
las manifestaciones oculares de prexerosis la lesién de todos los
epitelios tegumentarios debe ser tal que su regeneracién sélo
pueda tener lugar muy lentamente. .

Recordaré, sin embargo, que las verdaderas lesiones de xe-
rosis conjuntival, que manifiestan un estado més avanzado de la
carencia, desaparecen en unos cuantos diags al administrar dosis
mucho menores de vitamina A.

Dosificacion sanguinea de la vitamina A v de
los cuerpos carotinoides,

De los distintos procedimientos para la dosificacién de la vi-
tamina A (espectrografico, quimico, fotométrico, etc.), se utiliza
en la sangre el tratamiento con un reactivo de tricleryro. de an-
timonio (reaccion de Carr y Price) -y la-cuantificacién del color
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azul asi obtenido por el fotocolorimetro. La titulacién resulta qui-
micamente muy exacta.

Puede verificarse, también, por un procedimiento quimico y
fotocolorimétrico la dosificacién preeisa de los carotenos.

Ya veremos, por el estudio de nuestros casos clinicos, hasta
qué punto la proporeidn sanguinea de vitamina A y de sus pro-
vitaminas guarda relacion con el estado funcional y anatémico
del érgano de la visién. ‘

Estudio comparativo de los tres procedimientos: biofotométrico,
biomieroscopico y quimico.

Material de estudio:

Comprende 50 individuos de los dos sexos, en edades que va-
rian de los 6 a log 54 anos, de raza blanca, mestiza o indigena ¥y
de ocupaciones e ingresos econémicos muy disimbolog (obreros,
escolares, amas de casa y profesionistas),

Método:

En 48 de log 50 individuos se practicé la exploracién biofoto-
métriea, el examen biomicroscopico de la conjuntiva y la titulacién
sanguinea de la vitamina A y de los carotenos; en dos de ellos,
por existir lesiones corneanas (no relacionadas con la vitamina
A}, no fué posible llevar a cabo la biofotometria.

Por carecerse de valores normales calculados entre nosotros
para la vitamina A y los carotenos sanguineos, utilizaré lag cifras
norteamericanas; 100 IL I, de vitamina A y méis de 100 ¥ de ca-

roteno en los adultos; y 60 1L. I. y mas de 60 y de carotenos en los
nifios.

Las curvas biofotométricas se han valorizado en comparacién
con la standard del aparato empleado (Biophotometer de Frober-
Favbor, Co.): en estado normal alecanzan la cifra 100 de la escala
a los seis minutos de la prueba.

Para cuantificar, hasta cierto punto, e] estado de la conjun-
tiva bulbar, se ha dividido en ocho zonas (&4ngulos interno y ex-
terno; supra e infra corneanas interna, media y externa); se ha
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atribuido un valor eonvencional de 100 a la membrana completa-
mente transparente y restado veinte unidades por cada zona “opa-
ca” y diez por cada 4rea “translicida” (de menos valor diagnos-
tico).

Resultados:

Distribuiré, para empezar, los casos clinicos en tres Erupos:

Grupo A:—Individuos normales y sujetos a alimentacién aparen-
temente normal: 10 sujetos.

Grupo B:—Individuos con alteraciones hasta ahora no relaciona-
das con la vitamina A y alimentacién aparentemente
normal: 4 sujetos,

Grupo C:—Individuos con alteraciones clinicamente relacionadas
en forma evidente con la vitamina A; o con afeccio-
nes que evidentemente deben dar lugar a ella; ¢ con
alimentacién ostensiblemente insuficiente; 86 sujetos,
(1).

Como el grupo B queda constituido, tan sblo, por cuatro in-
dividuos, se ha creido conveniente no utilizarlo en los caleulos par-
ciales.

Grupo A:
Biofotometria:
Media aritmeétiea .................... de 81 a 85
Coeficiente de variacién ........... 12.149%
Degviacién standard ................. 10.24
BError standard ...................... 3.24

Interpretacién: Valores un poco bajos, pero bastante uniformes:
con una dispersién moderada alrededor de 1a media.

Biomicroscopia:

Media aritmética ...... .............. 83.50 (2)
Desviacidn standard .................. 9.95
Coeficiente de variacién ............. 11.91%,
Error standard ..... e, 3.11

Interpretacién: Valores un poco bajos, pero uniformes, con una
dispersion moderada alrededor de la media.

(1) Ver el cuadro de las historias clinicas desarrolladas.
(2) Corresponderia a una conjuntiva con seis zonas transparentes, una opaca
¥ ung transliacida.
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Titulacién sanguinea de la vitamina A:

Media aritmética ...... ..o de 111 a 115 UL
Desviacion standard ..............0. 28.54

Coeficiente de variaciém ..... e 16.37%

Error standard .........ec-ciiraaaees 9.03

Interpretacion: Valores altos ‘pero menos uniformes que en las
exploracioneg anteriores: con una Gispersion mayor, auudue to
davia, moderada, alrededor de la media,

Y - .

Titulacién sanguinea de los carotenos: |

Medida aritmética .......... .. .o de 166 a 175 ¥
Desviacidon standard ..... .....o00een 78

Coeficiente de variacién ............ 46%

Error standard ...........ciaans 24 .86

Interpretacion: Valenes altes pero gin uniformidad: enorme dis
persion alrededor de la media: Debo admitiv, sin embargo, que el
gran error standard obtenido resta valor a estas conclusion&s.

En resumen: coinciden los datos proporcionados por el estudio
biofotométrico y el biomicrosedpico: cifras un poce bajas pero
uniformes, Difiere de ellos la titulacién sanguinea de la vitami-
na A: cifrag normales, aungue menos uniformes. Por la falta de
uniformidad no es utilizable en nuestro lote, con fines diagnosti-
cos, la dosificaciéon sanguinea de los carotenos.

Grupo C:
Biofotometria:
Media aritmética ....... ..o i de TL a 7b
Degviacién standard ......... ... ... 28.28
Coeficiente de variacién .............. 38.62%
Error standard ..... ..o i 5.91

Interpretacién: Cifras bajas y poco uniformes; con una disper-
sién bastante elevada alrededor de la media.
* Biomicroscopta: (1)
Media aritmética ........ e T8 (2)
Desviacion standard ... ... . ... . 16.60

(1) Se excluyen los easos de sujetos hipoalimentados que padecen de conjun-
tivitis primaveral pues sus lesiones conjuntivales no permiten el estudio
biomicroscopico a la manera de Kruse.

(2) Corresponderfa a una conjuntiva con seig zonag transparentes y dos opacas.
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Coeficiente dg variacién .............. 21.289%,

Error standard ............... .. ... 3.32

Interpretacidén: Cifras bajas ¥y de regular uniformidad, con una
dispergion todavia moderada alrededor de la media.

Titulacién sanguinea de Vitamina A:

Adultos: Nifios:
Media aritmética ......... de 81 a 90 UL de 51 a 60 U.L
Desviacion standard ...... 70.41 28
Coeficiente de variacién .. B87.17% 509,
Error standard ,........... 51 8.80

Interpretacién: Cifras muy ligeramente bajas pero sin hinguna
uniformidad: enorme dispersidén aldededor de la media. El gran
error standard del grupo de los adultos le priva de valor interpre-
tativo.- '

Titulacion de los carotenos en la sangre:

Adultos: Nifios:
Media aritmética ......... de 111 a 110 v de 71 a 80 0%
Degviacion standard ....... 74.54 53.61
Coeficiente de variacion .. 72.75% T4.45%
Error standard ............ 14.73 16.96

Interpretacién: Cifras altas pero carentes de uniformidad: enor-
me dispersién alrededor de la media.

En resumen, han bajado en forma proporcional las cifras
medias biofotométrica y biomicroscépica (en comparaciéon con el
lote normal);, pero la dispersién de los valores individuales alre-
dedor de la media es considerablemente mayor, lo que les resta
importancia diagnéstica. La cantidad sanguinea media de vita-
mina A y de carotenos se conserva alta, pero tan privada de uni-
formidad que carece de valor diagnoéstico,

Permitaseme, ahora, enfocar desde un punto de vista distinto
ios resultados de la exploracién de los sujetos, reagrupandolos en
ta siguiente forma:

Grupe D: Individuos con proporcién sanguinea normal de vi-
tamina A: 24 casos,

Grupo E: Sujetos con proporcién sanguinea baja de vitami-
na A: 26 casos,
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Veamos los resultados de la exploracién biofotométrica y bio-
microscopica en los dos grupos.

Grupo D:
Biofotometria: .
Media aritmética - ........... ......., de 76 a 8§
Desviacion standard ................_. 24.12
Coeficiente de variacidon ... .~.... ... 30.69%
Erfor standard .................... i 5.26

Interpretacion: Valores un poco bajos pero con dispersién ele
vada alrededor de la media.

Biomicroscopta:

Media aritmética ...... ............ . 85.31 (1)

Desviacidén standard ................. 4,81
Coeficiente de variacion .. .......... 5.549%
Error standard ....................... 1.20

Interpretacion: Valores un poco bajos pero uniformes.

En resumen: a pesar de que la vitamina sanguinea es normal,
ios wvalores medios kicfotométrico y biomicroscopico son bajos y
de manera no proporcional, siéndolo méas y sin uniformidad el pri-
mero. Una cantidad sanguinea normal de vitaming no permite, por
io tanto, suponer en un caso dado que la regeneracién del ptirpura
visval o la conjuntiva se encuentren normales,

\
\
;

Grupo E:
Biofotometria:
Media aritmética .........,.......... de 66 a TQ
Desviacién standard ................. 2218
Coeliciente de wariacidn ...... ...... 329,
Error standard ...................... 4.41

Interpretacién: Los valores son apenas inferiores a los del grupe
anterior; su dispersién alrededor de la media es tan elevada como
en 61,

(1) Corresponderia a una conjuniiva con cinco zonas transparentes, dog opacas
¥ una translicida.
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Biomicroscopia:

Media aritmética ......... ... ... ... 77 (1)
Desgviacion standaid ... 0 L. 14.33
Coeficiente de variacion ............. 18.31%
Erroy standard ............c0ociiiion 4.49

Interpintacion:  Los valeres medios son algo inferiores a log del
grupe anterior; la variacion de los casos individuales es un poco
mayor.

En resumen: cuando la vitamina sanguinea es baja se encuen-
tran valores biofotométricos y biomicroscépicos medios algo me-
nores que cuando es normal; con una dispersién de los valores in-
dividuales moderada en la biomicroscopia y muy elevada y, por lo
tanto, de poco valor diagnéstico en la biofotometria.

Conclusiones,

De la comparacién de los procedimientos biofotométrico, bio-
microcdspico y quimico en el diagnéstico de la avitaminosis A in-
cipiente, se desprenden las conclusiones siguientes que asentamos
{vor no ser muy amplio el material estudiado) con caracter provi-

slonal:

la.

2a.

En el lote de los individuos nermaleg y sujetos a una ali-
mentacién aparentemente suficiente los valores biofoto-
métrico y biomicrosedpico (a la manera de Kruse) son
menores que los norteamericanos, pero proporcionales y
bastante uniformes. La dosificacién sanguinea de la vi-
tamina A y de los carotenos da cifras altas, pero con una
dispersién tal de los valores individuales alrededor de la
media, que los vuelve poco atilizables para el diagnéstico.
En el lote de los presuntos avitamindsicos los valores bio-
fotométrico ¥ biomieroscépico han bajado proporcional-
mente, al mismo tiempo que aumentado su dispersién
alrededor de la media (lo que les confiere menos valor
diagndstico en los casos individuales). Las cifras san-
guineas medias de vitamina A y de carotenos se conser-
van, en cambio, en los limites normales, pero su variacién
individual es tan elevada, que las priva de todo valor
diagnoéstico,

(1) Corresponderfa a una conjuntiva con cinco zonas transparentes, dos opacas
y una translicida.
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4s.

Ba.
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De una manera general, los valores biomicroscépico y bio-
fotométrico son mayores cuando la cantidad de vitamina
sanguinea es normal que cuando es baja. Pero la diferen-
cia de la media aritmética en uno y otro caso es moderada’
y la dispersién acentuada; lo que indica que no existe
relacién estricta, y ni siquiera habitual, entre la cantidad
de vitamina A en la sangre y los estados anatémico y
funclonal del érgano de la vision.

nguno de los tres prOCEdlmlentOS basta por si solo para
asegurar, en la totalidad de los casos, la existencia de la
avitaminosis A. E} método biofotométrico y el biomicros-
copico parecen pecar por exceso: con relativa frecuencia
acusan alteraciones en la regeneracién del purpura visual
y lesiones conjuntivas (segun el eriterio de Kruse) en
individuos clinicamente sanos, sujetos a dieta suficiente

"y en los que la dosificacién sanguinea de la vitamina y

log carotenos arroja cifras normales.

La dosificacién sanguinea de la vitamina y de lag pro-
vitaminas, impecable desde el punto de vista quimico, no
guarda relacién estricta con las manifestaciones clinicas
de la carencia. No es raro, por gjemplo, hallar bajo el tenor
vitaminico en individuos clinicamente normales y sujetos
a una alimentacién a cubierto de toda sospecha.

Es muy frecuente la ausencia de paralelismo entre los
tres procedimientos ensayados, pudiendo asegurarse, de
una manera general, que cuando la concordancia existe
casi nunca llega al grado de ser cuantitativa; es deeir,
que & mayor retardo en la regeneracién del parpura visual,
por ejemplo, correspondieran mayores lesiones conjunti-
vales y menor tasa de vitamina sanguinea.

De lo anterior se desprende que el diagnéstico de la ca-
rencia vitaminica A sélo podré- deducirse del estudio clinico
completo del enfermo: investigacién de la dieta alimen-
ticia, de las funciones digestivas, exploracién oftalmolé-
gica y clinica general, auxiliadas por el estudio biofoto-
métrico, el biomicroscépico y la dosificacién sanguinea de
la vitamina y las provitaminas. Aqui, como en el resto
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de la practica médica, es el criterio clinico y no determi-
nado aparato o procedimiento de laboratorio el que debe
decir la dltima palabra en la elaboracién diagndstica.
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