UNIVERSIDAD CATOLICA
DE SANTIAGO DE GUAYAQUIL

FACULTAD DE CIENCIAS DE LA SALUD
CARRERA DE ODONTOLOGIA

TEMA:

Flujo salival y salud bucal en pacientes hemodializados.

AUTOR (ES):

Caceres lturralde Diana Mercedes

Trabajo de titulacion previo a la obtencidn del titulo de
ODONTOLOGA

TUTOR:

Pefla Arosemena Leticia Maria del Carmen

Guayaquil, Ecuador
19 de febrero del 2024



UNIVERSIDAD CATOLICA
DE SANTIAGO DE GUAYAQUIL

FACULTAD DE CIENCIAS DE LA SALUD
CARRERA DE ODONTOLOGIA

CERTIFICACION

Certificamos que el presente trabajo de titulacion, fue realizado en su totalidad por
Céceres Iturralde Diana Mercedes, como requerimiento para la obtencion del titulo

de Odontologa.

TUTOR (A)

i 1o Ly

Pefia Arosemena Leticia Maria del Carmen

DIRECTOR DE LA CARRERA

f.
Bermudez Velasquez Andrea Cecilia

Guayaquil, a los 19 del mes de febrero del afio 2024



UNIVERSIDAD CATOLICA
DE SANTIAGO DE GUAYAQUIL

FACULTAD DE CIENCIAS DE LA SALUD
CARRERA DE ODONTOLOGIA

DECLARACION DE RESPONSABILIDAD

Yo, Céaceres lturralde Diana Mercedes
DECLARO QUE:

El Trabajo de Titulacion, Flujo salival y salud bucal en pacientes hemodializados
previo a la obtencion del titulo de Odontéloga ha sido desarrollado respetando
derechos intelectuales de terceros conforme las citas que constan en el documento,
cuyas fuentes se incorporan en las referencias o bibliografias. Consecuentemente este

trabajo es de mi total autoria.

En virtud de esta declaracion, me responsabilizo del contenido, veracidad y alcance

del Trabajo de Titulacién referido.

Guayaquil, a los 19 del mes de febrero del afio 2024

EL AUTOR (A)

f.
Caceres lturralde Diana Mercedes




UNIVERSIDAD CATOLICA
DE SANTIAGO DE GUAYAQUIL

FACULTAD DE CIENCIAS DE LA SALUD
CARRERA DE ODONTOLOGIA

AUTORIZACION

Yo, Caceres Iturralde Diana Mercedes

Autorizo a la Universidad Catdlica de Santiago de Guayaquil a la publicacion en la
biblioteca de la institucion del Trabajo de Titulacion, Flujo salival y salud bucal en

pacientes hemodializados, cuyo contenido, ideas y criterios son de mi exclusiva
responsabilidad y total autoria.

Guayaquil, a los 19 del mes de febrero del afio 2024

LA AUTORA:

f.
Caceres lturralde Diana Mercedes




REPORTE COMPILATIO

o
I INFORME DE ANALISIS
E  magister
-

COMPILATO ARTICULO CACERES B o smituce

ITURRALDE DIANA

Nombre del documento: COMPILATO ARTICULO CACERES ITURRALDE

DIANA.docx

1D del documento: 631c69027ba4df0e16cd911888050761d49cTel17f

Tamafio del documento original: 6288 kB

militudes entre

nillas
0% 0w entre las fuentes
Textos mencionadas
sospechosos <1% Idiomas no
&y reconacidos
(ignorado)

Depositante: Leticia Maria del Carmen Pefia Numero de palabras: 2686

Arcsemena Nimero de caracteres: 16.966

Fecha de depdsito: 13/2/2024
Tipo de carga: interface
fecha de fin de andlisis: 13/2/2024

W ¢ 0k



AGRADECIMIENTO

A Dios por sostener siempre mi mano, acompariandome en cada paso de este largo
camino, llenandome de fortaleza para afrontar toda adversidad y sabiduria para actuar
de manera correcta. Gracias a mis padres y mi hermana Andrea, por su esfuerzo,
sacrificio y amor genuino incondicional, partiendo por el apoyo brindado desde el dia
en que decidi seguir esta carrera.

A nuestros formadores, por impartir sus conocimientos con dedicacion, a aquellos que
tienen el don de ensefar y corregir de manera oportuna. A mi querida Dra. Leticia Pefia
y Dr. Fernando Armijos, quienes supieron guiarme, alentarme y apoyarme en cada

paso.

A la Dra. Guillermina Blum (Presidenta), y Dr. Nelson Rojas (Director) de la
Fundacion Renal Del Ecuador Ifiigo Alvarez de Toledo, por su disposicion y apoyo
excepcional en la elaboracion de esta investigacién, como aporte a la comunidad

cientifica.

A todo aquel que en dado momento ofrecid su ayuda, y por supuesto, a mis pacientes,

quienes confiaron plenamente en mi, y nunca fallaron, gracias.



DEDICATORIA

Quiero dedicar este trabajo de manera especial a mis padres, Manuel Caceres y
Myriam lturralde, a quienes amo inmensamente. Por jaméas dudar de mis capacidades,
brindarme su apoyo y amor incondicional, esforzandose de sobremanera para que esto
sea posible. A Janeth Coox, mi segunda madre, por brindarme su carifio y apoyo

sincero.

A mi hermana Andrea, mi alma gemela, por su amor tan puro, sacrificios, motivacion
y complicidad, a mi maravillosa familia que con sus consejos y carifio, ayudaron a

superar los dias grises.

A mi hermosa Lia, por llegar a darme vida y luz, a quien quiero demostrar con ejemplo

que, todo es posible con esfuerzo y mucha dedicacion, siempre creyendo en ti.

A mis amados gatos, por quienes doy la vida y mas, por su dulce amor y compafiia en

cada desvelo.

Vi



UNIVERSIDAD CATOLICA

DE SANTIAGO DE GUAYAQUIL

FACULTAD DE CIENCIAS DE LA SALUD
CARRERA DE ODONTOLOGIA

TRIBUNAL DE SUSTENTACION

Bermudez Velasquez Andrea Cecilia
DE DIRECTOR DE CARRERA

Ocampo Poma Estefania del Rocio
COORDINADOR DEL AREA O DOCENTE DE LA CARRERA

Terreros Caicedo Maria Angélica
OPONENTE

Vi



UNIVERSIDAD CATOLICA
DE SANTIAGO DE GUAYAQUIL
FACULTAD DE CIENCIAS DE LA SALUD
CARRERA DE ODONTOLOGIA

CALIFICACION

TUTOR (A)

st oo K s

Pefia Arosemena Leticia Maria del Carmen

VIii



RESUMEN

INTRODUCCION: La saliva cumple con funciones reguladoras y protectoras de la
cavidad oral, al verse alterada podria ocasionar un desequilibrio, provocando que su
salud decaiga. A su vez, los pacientes con IRC bajo tratamiento de hemodidlisis, sufren
de cambios bioguimicos que podrian alterar el flujo salival, tanto en el volumen, pH,
y capacidad buffer, pardmetros salivales que mantienen el equilibrio en boca y son
necesarios para un medio bucal favorable. OBJETIVO: analizar la relacion entre el
flujo salival y el estado de salud bucal en pacientes hemodializados que acuden a la
Fundacion Renal del Ecuador. MATERIALES Y METODOS: Estudio descriptivo
longitudinal, en donde se obtuvo 33 participantes bajo criterios de inclusion y
exclusion de un universo de 78 pacientes. Se realiz6 un examen bucal y recoleccién
de muestra salival antes y después de la hemodialisis. RESULTADOS: Los valores
representados en media antes y después de la hemodialisis fueron; para volumen de
flujo salival 0,44 ml/miny 0,43ml/min, pH de 7.6 y 7,9, capacidad buffer 6,7 y 6,6, el
indice CPO 4,72 puntos, y 51,57% de nivel de placa bacteriana. CONCLUSION: Al
no encontrar correlaciones significativas y observar una deficiente salud bucal, se
puede concluir que la salud bucal del paciente con IRC no esta siendo afectada por el
tratamiento de hemodiéalisis, pero existen otros factores como, enfermedades
coexistentes que podrian tener mayor relaciéon a la misma, asi como el
desconocimiento de técnicas de higiene oral.

PALABRAS CLAVE: flujo salival, CPO, IRC, pH salival, capacidad buffer,
hemodialisis, placa bacteriana.



ABSTRACT

INTRODUCTION: Saliva fulfills regulatory and protective functions of the oral
cavity; when altered, it could cause an imbalance, causing your health to decline. In
turn, patients with CKD under hemodialysis treatment suffer from biochemical
changes that could alter salivary flow, both in volume, pH, and buffer capacity,
salivary parameters that maintain balance in the mouth and are necessary for an oral
environment. OBJECTIVE: to analyze the relationship between salivary flow and oral
health status in hemodialysis patients who attend the Renal Foundation of Ecuador.
MATERIALS AND METHODS: Longitudinal descriptive study, where 33
participants were obtained under inclusion and exclusion criteria from a universe of
78 patients. An oral examination and saliva sample collection were performed before
and after hemodialysis. RESULTS: The values represented as mean before and after
hemodialysis were; for salivary flow volume 0.44 ml/min and 0.43ml/min, pH of 7.6
and 7.9, buffer capacity 6.7 and 6.6, the CPO index 4.72 points, and 51.57% of
bacterial plaque level. CONCLUSION: By not finding significant correlations and
observing poor oral health, we can conclude that the oral health of the patient with
CKD is not being affected by the hemodialysis treatment, but there are other factors
such as coexisting diseases that could have a greater relationship to it. As well as lack
of knowledge of oral hygiene techniques.

KEYWORDS: salivary flow, CPO, CRI, salivary pH, buffer capacity, hemodialysis,
bacterial plaque.



INTRODUCCION

El flujo salival es una secrecion
exocrina, que rodea los tejidos duros y
blandos de la cavidad bucal,
proveniente de las glandulas salivales
mayores en un 93% de su volumen y de
glandulas salivales menores en un 7%.
Su composicion estd dada por agua
(98.44%-99%) y

organicos e inorganicos (0.61%-1%)

componentes

(sodio, potasio, calcio, cloruro,
magnesio, bicarbonato y fosfato)!?2,
Estos componentes interacttan entre si
y son responsables de las diversas
funciones propias de la saliva como;
participar en la ingestion y digestion de
alimentos, mediar sensaciones

gustativas,  funciones  protectoras
(lubricacion 'y proteccion de las
mucosas, limpieza fisica-mecanica,
control microbiano), funciones
regulatorias (mantenimiento del pH en
un rango de 6,8 a 7,8 a través de las
capacidades tampdn del bicarbonato y
fosfato, remineralizacion y balance
hidrico) y actuar en procesos de

cicatrizacion?34,

La secrecion salival diaria oscila entre
500 y 700 ml., y su volumen varia
dependiendo de la actividad bucal, en
reposo, la secrecion oscila entre 0,3 y

0,4 ml/m, y bajo estimulos el volumen

oscila entre 1,0 y 2,0ml/m?#, A su vez
se ve afectado por diversos factores,
incluidos; el sexo, edad, estado de salud
y hora del dia. EI mayor volumen
salival se produce antes, durante y
después de las comidas, alcanzando su
pico maximo alrededor del mediodia y
disminuyendo considerablemente por

la noche, durante el suefio®*.

Cuando el volumen de flujo salival se
encuentra <0,Iml/m se habla de
hiposalivacion.  Esta  disminucion
provoca resequedad bucal,
predisponiendo el medio bucal al
desarrollo de patologias, tales como;
caries,  enfermedad  periodontal,
queilitis angular, candidiasis, entre
otras, esto debido a la baja capacidad
amortiguadora de su saliva y la baja
tasa de eliminacion de restos de

comida®®.

La insuficiencia renal créonica es una
enfermedad no transmisible que se
reconoce como un problema de salud
publica mundial, debido a la presencia
de lesiones renales y/o el descenso de
la tasa de filtracion glomerular (TFG),
disminuye la funcion renal’. Dentro de
las opciones de tratamiento se
encuentran; el trasplante renal y la

hemodialisis®*1%11, Esta Gltima es una



técnica de depuracion extra-corporea
de la sangre que suple parcialmente las
funciones renales de excretar agua y
solutos, y a su vez regular el equilibrio
acido-basico y electrolitico'?. La
hemodidlisis conlleva alteraciones
sistemicas, complicaciones bucales y
variaciones en el flujo y composicion
de la saliva ya que un componente
critico para optimizar los resultados de
la hemodidlisis es el control de ingesta
de liquidos, en donde puede verse

afectado el flujo salival®!314,

Alrededor de 1,8 millones de pacientes
con insuficiencia renal cronica en el
mundo necesitan la hemodialisis como
tratamiento!’. En el estudio de
prevalencia de Bruzda, et al. se informd
que el 56% de pacientes en
hemodialisis padecian xerostomia, se
inform6 hiposalivacion, con flujo
salival inferior a 0,1 ml/min, en el 28,8

% de los pacientes en hemodialisis!®?®,

Dentro de los antecedentes reportados
en la literatura se encuentra el estudio
realizado por Hamissi J., et al., en
donde se evalu6 la salud bucal de 180
pacientes  iranies  sometidos a
hemodialisis, obteniendo como
resultado una alta prevalencia de
alteraciones orales, siendo entre las
mas comunes, el indice CPO elevado,

placa bacteriana y célculos.

En base a lo expuesto, resulta
conveniente el estudio del
comportamiento y los cambios que
puede producir la hemodialisis en la
saliva, tanto en el volumen de flujo,
PH, capacidad amortiguadora, y su
posible afectacion a la salud oral. Es
por esto, que, el objetivo del siguiente
trabajo de investigacion sera analizar la
relacion entre el flujo salival y el estado
de salud bucal en pacientes
hemodializados que acuden a la
Fundacion Renal del Ecuador en el

periodo Diciembre2023 — Enero2024.
MATERIALES

Para el presente trabajo se hizo uso de
material de bioseguridad, Kkits de
exploracién bucal, revelador de placa
bacteriana, gasas, baja lenguas, kits de
recoleccion de muestra salival, tiras
reactivas de PH, cloruro de hidrégeno,
tubos de ensayo milimetrados, porta
tubos de ensayo y pipetas. Ademas de,
consentimiento informado, hoja de
registro de placa bacteriana vy
formulario 0.33 del MSP.

La investigacién se llevé acabo en las
instalaciones de la Fundacion Renal del
Ecuador en el periodo diciembre 2023-
Enero2024.



METODO

Este estudio se realizd con un enfoque
cuantitativo de tipo observacional con

disefio descriptivo longitudinal.
Poblacion y muestra

La poblacion de estudio fue de 78
pacientes que acuden actualmente a la
Fundacién Renal del Ecuador para
recibir tratamiento de hemodidlisis.
Para el calculo muestral se utilizo el
programa Survey Monkey, con un nivel
de confianza del 95% y un margen de
error de 5%, obteniendo un resultado de

65 participantes para el estudio.

Para la seleccién de pacientes se
establecieron criterios de inclusion,
siendo estos; pacientes de ambos sexos,
pacientes  bajo  tratamiento  de
hemodialisis con 1 mes minimo de
historial y pacientes que firmen el

consentimiento informado.

Por otra parte se establecieron criterios
de exclusion, como; pacientes menores
de 20 afios, pacientes fumadores,
pacientes con IRC que no sigan
tratamiento de hemodialisis, pacientes
que no firmen el consentimiento
informado, pacientes que no puedan
generar la muestra salival por su cuenta
y pacientes con apertura mandibular

limitada.

Se inform6 a los pacientes el
procedimiento a llevar a cabo para
luego firmar el consentimiento
informado, obteniendo un total de 33
participantes, de ellos 15 mujeres y 18

hombres.
Exploracion bucal

Se realizé un examen bucal exhaustivo,
con la ayuda del kit de exploracion
basico. Bajo los criterios del indice
CPO, se registraron los datos en el

odontograma del formulario 0.33.

Posterior, se aplico revelador de placa
con una gasa sobre las superficies del
diente, para luego registrar los datos
bajo los pardmetros del indice de

O’Leary.

Adicional, se realizaron preguntas
acerca del conocimiento de técnicas de
higiene oral y frecuencia de cepillado al
dia.

Recoleccién de muestra salival

Se pidié a los participantes mantenerse
en reposo antes de ingresar a recibir el
tratamiento de hemodidlisis y al
finalizar. Por cada paciente se
recolectaron 2 muestras de saliva
entera no estimulada durante 5 min, con
el método de escupir y se almacenaron
en un

recipiente  previamente

etiquetado con los datos respectivos.



Se calcul6 el volumen de flujo salival,
con la ayuda de tubos de ensayo
milimetrados, dividiendo la cantidad
del caudal total, para los 5 minutos de
recoleccion, expresando el volumen

final en ml/min.

Se midio el pH tomando una gota de
saliva con una pipeta y colocandola en
unatirilla reactiva, luego de 5 segundos
se observo el cambio de color y se
compar6 con la tabla de valores del

fabricante.

La capacidad Buffer se midié con el
método de Ericsson, bajo sus criterios,
se tomd 1,0ml de la muestra salival,
para transferirla a un nuevo tubo de
ensayo, en donde se agregd 3,0ml de
HCI. Luego de un lapso de 20 min, se
midié el pH, colocando una gota de la
mezcla en una tirilla reactiva, en dénde
se observo el cambio de color y se
comparé con la tabla de valores del

fabricante.
RESULTADOS

Con un total de 33 pacientes, 15
mujeres y 18 hombres, la media de
edad fue de 60 afios, el 42,4% presento
una enfermedad afiadida siendo estas;
la hipertensién y diabetes coexistiendo,
el tiempo de tratamiento de
hemodialisis arroj6 una media de 77

meses, y a su vez el 48,5% manifesto

cepillarse 2 veces al dia, mientras que
el 100% negd tener conocimiento sobre

técnicas de higiene oral.

Tabla 1. Concentracién media de Volumen de
flujo salival en mixmin, pH y capacidad buffer

antes y después de la hemodidalisis

Antes de Después de
Hemcodialisis | Hemodialisis
Media
Flujo 0,4406 0,4330
salival
pH 7,6667 7,9091
Capacidad 6,7576 6,6364
buffer

Los cambios en el flujo salival luego de
realizar el tratamiento de hemodidlisis
se presentan en la tabla 1. El volumen
de flujo salival antes de la hemodialisis
tuvo una media de 0,44 ml/min y
0,43ml/min después de la hemodialisis.
El pH obtuvo una media de 7.6 antes de
la hemodialisis, y 7,9 después de la
hemodialisis. Por otra parte, la
capacidad buffer arroj6 una media de
6,7 antes de la hemodidlisis y 6,6
después de la hemodidlisis. Estos
valores no presentaron diferencias
significativas en base a la prueba t de

diferencias emparejadas (tabla 2).

Tabla 2. Prueba ¢ Diferenci, as. Pardmerros salivales antes y después de hemodidlisis

desv. intervalo de confianza
error t
promedio | Inferior | Superior

Sig.
(bilater
al)

media gl

Flujo salival
antes- 000758 0,15291 0,02662 -004664 006180 0285 32 0,778
después

pH
antes- 143680 0,25011 -0,75189 026704

32 0340
despuss | 024242 0,969

Buffer
antes- 012121 089294 0,15544 -0,19541 043784 0780 32 0441
después

Sin significancia”



El indice CPO tuvo una media de 4,72
puntos, siendo el grupo de pacientes
con hipertension y diabetes el de mayor
indice CPO con 5,45 puntos.

El nivel de placa bacteriana se presento
con una media de 51,57%, en donde el
grupo de pacientes con diabetes obtuvo
una media de 78,33% de placa

bacteriana, siendo esta la mas alta.

Por otra parte, se realizé la correlacion
con el coeficiente de Kendall, entre el
volumen de flujo salival y las variables
de tiempo de tratamiento, nivel de CPO
y nivel de placa bacteriana (tabla 3). Se
relaciond el tiempo de tratamiento con
el flujo salival, para determinar si este
influye en su volumen, y a su vez,
analizar si este guarda relacion con el
indice CPO y el nivel de placa
bacteriana. A pesar de no presentar
diferencias significativas entre los
valores presentados, se pudo observar
una relacion inversamente
proporcional, en dénde a menor
volumen de flujo salival, mayor nivel
de CPO, y a mayor tiempo de
tratamiento de hemodiélisis menor

volumen de flujo salival

Tabla 3. Coeficiente de Kendall para correlacion de

las variables

Volumen de Flujo salival
Coeficiente .
de Sig.
0 (bilateral)
correlacién
Tiempode | 593 0,862
tto
CPO -0,169 0,188
e 0,038 0,766
de placa
DISCUSION

En la practica clinica odontoldgica es
necesario tener el conocimiento del
actuar de las enfermedades en la
cavidad oral, para asi desarrollar un
plan de tratamiento adecuado y a la vez
educar al paciente acerca de la relacién
entre las enfermedades crénicas y la
salud bucal.

El presente estudio examind la
influencia de la hemodialisis en el flujo
salival y su posible relacién con el
estado bucal de los participantes,
tomando una muestra de saliva antes y

después de la hemodialisis.

No se evidenciaron  cambios
estadisticamente significativos en el
volumen de flujo salival después de la
hemodialisis, al igual que los resultados
obtenidos por 1-Chen Yu, et al, en
donde el flujo salival medio no
estimulado antes de la didlisis fue de
0,15 ml/min y alcanzé 0,19 ml/min,
luego de la hemodialisis, pero a su vez

el caudal de su estudio fue muy bajo en


about:blank

comparacion al del presente estudio®®.
Por otra parte Khanum, et al, obtuvo
diferencias significativas en el volumen
de flujo salival, con una media de 0,46
+ 0,27 ml/min antes de la hemodialisis
y de 0,84 £ 0,34 ml/min, después de la

misma, con un valor de P de 0,000,

Los valores del pH y la capacidad
buffer tampoco mostraron diferencias
significativas, como en el estudio de
Kho, en donde a pesar de que el caudal
disminuydé  significativamente, los
valores del pH y capacidad buffer no
tuvieron diferencias significativas®®.
A esto se suman los resultados de
Khanum, con un pH medio de 6,39
+1,1 antes de la hemodialisis y 6,54 +
0,60 después de la misma, sin presentar
diferencias estadisticamente

obteniendo un valor de P 0,239%“.

En cuanto al indice CPO no se mostro
relacién directa con el flujo salival, ni
este ultimo con el nivel de placa,
tampoco se mostraron diferencias
significativas en relacion al tiempo de
hemodialisis. Sin embargo, Vizuete, et
al, encontré una relacién significativa p
<0.05 entre el tiempo de hemodialisis
que ha recibido el paciente y el indice
CPOY. Los resultados de Shetty P,
también arrojaron una relacion inversa
entre las puntuaciones del CPO con el
aumento del intervalo de tiempo del

tratamiento de hemodidlisis. Lo que
para él podria relacionarse con la
disminucion del flujo salival y la
capacidad amortiguadora de su

muestral®.

A pesar de no encontrar diferencias
estadisticas, el nivel elevado de placa
bacteriana e indice CPO de nuestra
muestra podria verse relacionado a
diversos factores como enfermedades
coexistentes, deficiente higiene oral,
entre otros. Yu, en su estudio
manifiesta  que, factores como la
presencia de enfermedades crénicas,
los patrones de cepillado de los dientes,
podrian modificar el valor del pH de la
saliva y a su vez afectar a la salud

bucal®®,
CONCLUSIONES

De la muestra estudiada no se obtuvo
cambios en el volumen del flujo salival,
pH vy capacidad buffer luego del
tratamiento de hemodidlisis. Los
niveles de placa bacteriana e indice
CPO fueron altos, pero no guardaron
relacion significativa con el volumen
del flujo salival luego de la

hemodialisis.

Por otra parte, la relacién proporcional
inversa entre el tiempo de tratamiento
de hemodialisis, el nivel de CPO y

volumen de flujo salival, nos indica que



los pacientes con mayor tiempo de
tratamiento presentarian menor flujo
salival, y a su vez mayor indice CPO.
Tomando en consideracion que, el
grupo de pacientes con diabetes tuvo el
mayor porcentaje de nivel de placa, y el
grupo de pacientes con hipertension y
diabetes coexistiendo el mayor indice
CPO. Y a su vez, la muestra no tenia
conocimiento de técnicas de higiene
oral. Se puede concluir que la salud
bucal del paciente con IRC no esta
siendo afectada por el tratamiento de
hemodialisis directamente, pero el
tiempo de tratamiento podria estar
relacionado, al igual que las
enfermedades  afiadidas y el
desconocimiento de técnicas de higiene

oral.

Esto da paso a futuras investigaciones,
para realizar un estudio exhaustivo de
estas posibles correlaciones, tomando
en cuenta que es importante evaluar al
paciente con IRC de manera
multidisciplinaria, ya que no podemos
permitir posibles complicaciones en la
cavidad oral debido a la gravedad de su
enfermedad.
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