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RESUMEN

Se presentan los resultados de un estudio transver-
sal sobre una muestra representativa de los 3
estados socioecondmicos de la poblacién de esco-
lares de Cali, que se hizo con el fin de estudiar los
niveles de hemoglobina, el estado de nutricién, el
hierro y el rendimiento escolar. Se encontré que
7% de todos los nifios tenian hematécrito por
debajo de 35%, y 17% tenian hemoglobina por de-
bajode 12 g/dl. Enla clase baja se encontraron 21%
con niveles bajos de hemoglobina y en la clase alta
12%. En todos los estratos se observd una propor-
cidn significante de nifios con niveles de ferritina
plasmatica dentro de los rangos bajos. Los valores
mas bajos se encontraron en la clase baja y la clase
media mostré tener en promedio los niveles mas
bajos. No se aprecid relacién entre los niveles de
ferritinay anemia. Elrendimiento académico tuve
una relacién inversa a la esperada con respectoala
anemia.

Lasalud de los escolares es una preocupacion constante
de todos los que trabajan por el futuro de una comu-
nidad. Uno de los principales problemas descubiertos
en el pais y a nivel mundial son las enfermedades
carenciales y dentro de éstas, la anemia por deficiencia
de hierro. La anemia ferropénica es el estadio final de
un proceso relativamente largo que se produce en la
siguiente secuencia: ingesta inadecuada de hierro,
disminucién de los depositos de hierro (niveles bajos
de ferritina), elevacion de la capacidad de fijacién del
hierro sérico, descenso en el nivel de hierro plasmatico,
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desarrollo de anemia normocrémica y finalmente ane-
mia hipocrémica y microcitica.

Aungque se sabe que en las fases iniciales la anemia
puede ser asintomatica, los nifios pueden presentar
palidez, irritabilidad, anorexia y en la medida que se
hace mas severa, se puede asociar con retardo en el
desarrollo psicomotor y del lenguaje, disminucion de
la actividad fisica y alteraciones de comportamiento
(como falta de atencion, fatiga, inseguridad, etc).

En 1989 la Organizacién Mundial de la Salud (OMS)
edit6 una guia para los administradoresy directores de
programas de salud sobre la prevencion y control de la
anemia por deficiencia de hierro. Alli se mencionaba
que la prevalencia global estimada de anemia ferropriva
en escolares era 37%.

El presente trabajo revisa la prevalencia de anemia en
1778 escolares de Cali, de ambos sexos entre los 7y 14
anos, donde se tuvieron en cuenta los diferentes
esiratos socioeconémicos y el estado nutricional de
cada uno.

MATERIAL Y METODOS

Se calculs una muestra con un namero de 1,900 nifios
(altomar una p de aproximadamente 0.1 y un intervalo
de confianza de 5% con un maximo de error de 1%)
representativos delos 19,800 ninos de Cali, Colombia,
entre 7y 14 anos, segtin el censo de 1985. Se tomaron
los 3 estratos sociceconémicos (alto, medio y bajo)
usados por las Empresas Municipales de Cali. Se
obtuvo permiso escrito de los padres o de los represen-
tantes legales pararealizar las entrevistas, la evaluacion
del estado nutricional y la toma de muestras de labo-
ratorio. De cada escolar se obtuvieron 6 capilares, que
se utilizaron para obtener el hematécrito (Hto), la
hemoglobina (Hb) y a una submuestra de los nifios, la
concentracion de ferritina. Las muestras se procesaron
el mismo dia de la toma, excepto para la ferritina que
se proceso en lotes, con el plasma almacenado y con-
gelado.

Se uso el método de la cianometahemoglobina en el
que la sangre se mezcla con una solucién de Drabkin
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para convertir la hemoglobina en HbCN, cuya absor-
bancia se midié en un espectrofotémetro. Para hallar
el nivel de ferritina sérica se us6 la determinacion
cuantitativa por la prueba enzimaticaligada ainmuno-
absorbancia (Ferrizyme®, Abbott Laboratories, North
Chicago) que halla el valor de la absorbancia de cada
muestray con ello por medio de curvas estandarizadas
se halla la concentracién de ferritina. Se utilizé como
medida del rendimiento académico el promedio de las
notas escolares obtenidas durante un semestre.

RESULTADOS

Se estudiaron 1,776 nifos, 47.5% de sexo masculino
y 52.5% de sexo femenino; 20% pertenecientes a la
clase alta, 26% a la clase mediay 53% a la clase baja
{Cuadro 1). Cerca de 7.3% del total tenian un Hto
menor o igual de 35%; las cifras para las clases alta,
media y baja fueron 10.7%, 8.3 %y 5.8%, respectiva-
mente. Sise acepta que los valores de Hb < 12 g/dl son
diagnésticos de anemia, 17.3% de todos los escolares
se encontraban anémicos y por clase socioeconémica,
21.8%enlaclase baja, 12.5% enla clase mediay 12%,
no despreciable, en la clase alta. Si se considera como
punto de corte para indicar anemia, Hb <11, entonces
s6lo 3.4% de toda la poblacion era anémica (3.4, 2.5y
3.8 paralas clases alta, media y baja, respectivamente).
S6lo se encontraron valores muy bajos de Hb en 10
casos (0.6%) que pertenecian principalmente ala clase
socioeconémica baja.

Cuadro 1
Distribucién Porcentual de los Valores de Hb por
Clase Socioecondmica y Sexo

Cuadro 1
Distribucién Porcentual de los Valores de Hb por
Clase Socioecondémica y Sexo (continuacién)

Clase socioecondmica baja

Masculino Femenino Total N
Hb g/dl % % %

9 1.0 0.8 0.9 9
10 2. 2.9 2.9 28
11 19.95 16.4 17.8 169
12 36.9 36.1 36.4 346
138 334 33.5 33.5 318
14 5.3 9.0 7.5 72
15 0.2 1.0 0.7 7

Total 100.0 100.0 100.0
N 371 578 949

Clase socioeconémica alta

Masculino Femenino Total N
Hb g/dl % % %
10 5.9 0.0 3.6 13
11 11.8 2.9 8.45 30
12 20.4 19.2 20.0 71
13 32.2 31.8 32.1 114
14 17.7 28.8 21.9 78
15 10.4 13.3 11.5 41
16 1.8 3.7 2.2 8
Total 100.0 100.0 100.0
N 220 185 355
Clase socioecondmica media
Masculino Femenino Total N
Hb g/dl % % %
9 04 0.0 0.2 1
10 1.9 2.7 2.3 11
11 9.5 10.4 9.8 47
12 28.5 ’ 28.6 28.6 135
13 31.3 33.6 32.4 153
14 23.0 17.7 20.5 97
15 4.7 6.8 5.7 27
16 0.4 0.0 0.2 1
Total 100.0 100.0 100.0
N 252 220 472

Aunque en la mayoria de los estudios ha predominado
la anemia en el sexo femenino (aun en las nifias sin la
menarquia), esta investigacién encontrd valores de Hb
sin diferencia por sexo. Como era de esperarse se hallé
una diferencia significante entre el promedio de las Hb
delas clases media (Hb 13.1) ybaja (12.7) con p < 0.000
{Cuadro 2).

Cuadro 2
Valores de Hemoglobina en Escolares de Cali por
Clase Socioeconémica y Sexo

Clase alta Clase media Clase baja
M F M F M F
Nimero 220 135 252 220 371 578

Valor minimo 10.0 11.0 9.3 10.0 9.7 9.1
Valor maximo 16.5 16.5 16.6 155 15.3 15.6
Promedio 13.1 13.6 13.2 13.1 12.6 12.7
DE 1.3 1.1 1.1 1.0 09 0.9

Diferencia por sexo, clase alta, t= 3,383 p < 0.001
Diferencia por sexo, clase media, t= 1,091 NS

Diferencia por sexo, clase baja, t= 1.7 p= 0.07

Diferencias por clase socioeconémica, F= 58,499 p < 0.000
Diferencia clase media vs clase baja, t= 8.03 p < 0.000

Al analizar los valores de Hb por edad, en el Cuadro 3
se observa un aumento del promedio de Hb con la
edad.

Cuadro 3
Valores de Hb por Edad en Escolares de Cali

Edad (afios) 7 8 ] 10 11 12 18 14

125 194 277 288 283 280 231 o8
9.9 109 98 95 96 91 96 9.3
Vr. maximo 155 155 155 160 16.5 16.0 166 16.5
Promedio 12.7 12.7 12.8 12.8 12.9 138.1 132 133
DE 1.02 09 1.0 10 104 11 1.2 1.4

Nuamero
Vr. minimo

Diferencia de promedio de Hb por edades, F=8.59 p < 0.000
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En una submuestra de 583 escolares, 43 de clase alta,
138 de clase media y 402 de clase baja se determino el
nivel de ferritina plasmatica. La Figura 1 muestra
como, a pesar de que los promedios mas bajos de
ferritina son de las clases media y alta, en las clases
media y baja se encontrdé una mayor dispersion de
valores de ferritina (con valores muy bajos y muy
altos). Si se acepta que ferritinas < 30 ng/ml indican
disminucién de los depositos de hierro, en la poblacién
estudiada se hallé descenso en 13.9% de los escolares
de clase alta, en 30.0% de clase media y en 18.2% de
clase baja (Cuadro 4, Figura 1). En las edades de 7 a
14 anos abarcadas por este estudio, no se encontraron
diferencias grandes por edad y sexo.

Cuadro 4
Distribucién Porcentual de los Niveles de
Ferritina por Clase Social

Clase socioceconémica

Ferritina Alta Media Baja Total
ng/ml

< 10 0.0 0.7 0.5 0.5
10-19 0.0 16.6 4.2 6.8
20-29 13.9 11.5 13.4 13.0
30-39 18.6 10.8 11.1 11.6
40-49 13.9 14.4 15.6 15.2
50-59 9.3 10.1 10.7 10.4
60-69 9.3 9.4 11.4 10.8
70-79 9.3 5.8 7.9 7.5
80-89 13.9 5i8 7.4 7.5
90-100 2.3 0.7 2.4 2.0
100-119 0.0 1.4 0.7 0.8
120-129 4.6 2.9 1.7 2.2
130-139 2.3 0.7 1.2 1.2
140-149 0.0 1.4 0.7 0.8
150-159 0.0 1.4 0.7 0.8
160-169 2.3 1.4 0.7 1.0
170-179 0.0 0.0 0.2 0.1
180-189 0.0 0.7 1.7 1.3
190-199 0.0 1.4 1.9 1.7
200 y mas 0.0 1.4 1.2 1.2
Total 160.0 100.0 100.0 100.0

N 43 138 402

Si se toman como desnutridos los escolares con peso
para la edad por debajo de menos 2 desviaciones
estandar (equivalencia a Z escore < o= -2), el riesgo de
anemia en escolares desnutridos llega a ser 64%
mayor que el de aquellos sin desnutricién (Cuadro 5).
En cambio, no se hallo relacion entre los niveles de
ferritina plasmatica y el riesgo de anemia.

DISCUSION

El proposito de esta investigacién ha sido documentar
la prevalencia de anemia en los escolares, segtin las

Cuadro 5
Riesgo de Anemia por Desnutricién

Desnutrido Normal Total

Anemia 53 277 330
No anemia 187 1315 1502
1592 1832

Total 240

x%= 8.5 p < 0.003 OR+ 1.64 95% CL=1.16 - 2.32
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Figura 1. Distribucién de ferritina por clase socioeconémica.

*clase alta  +clase media  -o-clase baja

Numero 43 138 400
Promedio 60 58 70.6
DE 31 44 57

Anova F= 3.273 p< 0.039

mediciones de Hto, Hb y encontrar una explicaciéon
etiologica mediante la medicion de los niveles de ferri-
tina sérica. De igual importancia fue la documen-
tacion de los riesgos asociados para presentar anemia
por factores como el sexo, la edad, el estado nutricional
y el estrato socieconémico al que pertenece el escolar.

Hay desacuerdo en la definiciéon de anemia, y los
criterios para su definicién por deficiencia de hierro
han variado de un estudio a otro. La OMS! ha propuesto
que en niflos de ambos sexos entre 6y 14 anos de edad
una concentracién de Hb menor de 12 g/dl o un Hto
< 35% se debe considerar como anemia. También ha
propuesto que una saturacién de transferrina < 16%
es diagnéstica de una deficiencia de hierro!.

Debido a la superposicion de niveles de Hb entre pobla-
cién anémica y la normal, la definicién de aneniia por
niveles de Hb puede tener falsos positivos y falsos
negativos. Para dar una mayor precision, el término se
debe complementar con el uso de saturacion de trans-
ferrina, protoporfirina eritrocitaria y ferritina sérica.

111



P

&ih

Vol. 22 N¢ 3, 1991

La OMS! considera en su publicaciéon “Guia para los
administradores y directores de programa” sobre la
anemia por deficiencia de hierro en escolares, que
existe una prevalencia global de anemia estimada en
37%. Segtin Karp et al.2 5.5% de escolares cubanos
entre los 5 y 8 afios tenian Hb < 12 g/dl e informaron
que adicionalmente cuando se hallaba un escolar
anémico era probable que otros miembros de la familia
también estuvieran afectados.

Pearson et al.? al definir la anemia como Hb < 12 g/dl,
demostraron una incidencia de 2.6% en preado-
lescentes y de casi 25% en las adolescentes emba-
razadas. Brown et al.* sefialaron que en el area urbana
la incidencia de anemia entre menores negros adoles-
centes y preadolescentes (entre 12y 15 anos de edad)
erade 5.3%a 18.8% envaronesyde 11.4% a27.3%en
lasninas. El presente estudio mostré que la prevalencia
global de anemia (Hb < 12 g/dl) en la poblacién urbana
de escolares fue17.34%. Se debe recordar que se abar-
caron escolares desde los 7 afos hasta preadolescentes
y adolescentes de 14 anos.

Si se toman las Hb menores de 11 g/dl entonces so6lo
3.4% de la poblacion estaria anémicay sélo en la clase
socioeconémica baja se hallaron valores muy bajos de
Hb. En cualquier forma es interesante notar que estos
datos apuntan a que por lo menos existe una gran
parte de la poblacién con niveles “marginales” de Hby
por ende de ingesta de hierro.

Como se vio la prevalencia de anemia fue mayor en la
clase socioeconoémica baja (21%) que en las clases alta
y media (12%). Esto esta de acuerdo con los estudios
en grandes grupos de poblacién, donde la anemia por
deficiencia de hierro es inversamente proporcional al
estado socioeconémico®. La hipotesis es que las res-
tricciones socioecondémicas o ciertas caracteristicas
étnicas que condicionan algunos habitos alimenticios
condicionarian una pobre ingesta de hierro, asi como
otros nutrientes. Ademas debido a las mismas limitan-
tes econdmicas, los pocos alimentos fortificados con
hierro o agregados de hierro para los nifios, proba-
blemente no estaran al alcance de estos grupos.

Se analizaron los valores de Hb y ferritina segtin raza
y sexo, sin encontrar diferencias significantes, aunque
en la muestra se incluyeron nifias adolescentes, que
en otros estudios tenian prevalencias mas altas de
anemia que los varones de la misma edad. No hay
explicacion al respecto. El analisis por edad mostré
c6mo los valores promedio de Hb aumentaban con la
edad, dato de acuerdo con lo publicado en la literatura.

El nivel de ferritina sérica es el indice mas sensible de

la cantidad de hierro almacenado en el sistema
reticuloendotelial®. Se sabe que la ferritina plasmatica
medida en la sangre de cordén del recién nacido es en
promedio de 113 ng/ml y aumenta rapidamente. Al
segundo dia de vida es de 215 ng/ml” y al mes es de
356 ng/ml, para luego disminuir hasta llegar a limites
muy bajos, alrededor de 30 ng/ml a los 6 meses®. Estos
niveles de ferritina sérica tan bajos, con toda claridad
revelan que durante el periodo de crecimiento rapido
no hay acumulacion de depésitos de hierro.

En diferentes estudios como los de Siimes et al.? y
Jacobs & Worwood?, se destaca el hecho que en nifios
entre los 6 meses y los 15 arios el valor medio de la
ferritina plasmatica fue 30 ng/ml. Ademas, al observar
la caida de los valores de ferritina plasmatica en el
primer afo de vida se encuentra que el valor mas bajo
esde 30 ng/ml alos 6 meses. Los autores sugieren que
los valores de ferritina menores de 30 ng/ml son
diagnésticos de ferropenia. El nivel de corte tradicional
de 12 ng/ml es el utilizado para hacer diagnéstico a
nivel de un individuo, y corresponde al promedio
menos 3 desviaciones estandar. Sin embargo, el
presente estudio no concierne primariamente con el
estado de hierro individual, sino que se encaminé a
explorar ese estado en una poblacion de escolares; por
tanto, es muy recomendable aumentar el valor del
punto de corte para dar mayor sensibilidad a la
prueba.

Al hacer diagnéstico mediante la utilizacion de los
valores de Hb y Hto, no se puede hablar de etiologia de
la anemia, pero si la ferritina se encuentra baja, por
definicion se debera hablar de ferropenia. Es posible
que algunas anemias no tengan como etiologia la
ferropenia, pero esto en ninguna forma invalida el
hecho de la ferropenia en la poblacion. Como algunos
estados inflamatorios aumentan los valores de ferritina
plasmatica, es posible que muchas de las anemias “no
ferropénicas” vistas en el estudio, se deban a este
fenémeno.

Si se acepta que niveles por debajo de 30 ng/ml
indican disminucién de los depésitos de hierro, 13%de
los escolares presentaban este problema. El analisis
por estrato socieconémico mostré que 13.9% de los
nifios de la clase alta, 29.0% de clase mediay 18.2%de
los nifios pertenecientes a la clase baja tenian ferritinas
<30 ng/ml. Llama la atencién que la clase media tiene
mayor porcentaje de nifios con niveles de ferritina
considerados como disminuidos que la clase baja. Sin
embargo, se debe recordar que en muchas condiciones
de enfermedad hepatocelular, inflamacién (infecciosa
y de otro origen), y en enfermedades parasitarias, las
altas concentraciones de ferritina circulante noreflejan
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depositos elevados de hierro, sinola liberacién anormal
de la proteina de las células danadas!?. Los estados
inflamatorios-infecciosos como diarrea, broncopneu-
monia, parasitismo intestinal; algunas entidades
hematolégicas como la terapia con hierroy la leucemia
linfoblastica aguda en remision o recaida, pueden
aumentar la ferritina plasmatical!l. Como es bien sabi-
do, la alta prevalencia de algunas de las enfermedades
mencionadas, y sobre todo el parasitismo en los esco-
lares de la clase baja, pueden ayudar a explicar los
hallazgos.

De otra parte, los datos nutricionales publicados
antes!?, muestran como los ninos escolares
pertenecientes a la clase socioeconémica media,
presentaban una velocidad de deterioro nutricional
mas grande que las otras dos clases, lo que lleva a
pensar en un deterioro real de los niveles de salud y
nutricibn de esta poblacion -(clase media). La
informacion de Cali muestra que los valores de ferritina
en infantes son extremadamente bajos, y sugiere que
el problema del hierro no sélo compromete a los
escolares sino también a los infantes y preescolares.

Se traté también de analizar el rendimiento escolar al
tomar el promedio de notas hasta el momento del afio
escolar en que se realizé el estudio (Cuadro 6). No se
encontré correlacién con anemia, Hb, o valores de
ferritina. Los estudios de Pollit et al.!?, indicaron que
esa asociacién existe, pero en las poblaciones
estudiadas los valores de Hb eran sustancialmente
mas bajos. Notese también que en los estudios de
hierro y funciones cognoscitivas se han utilizado
pruebas especificas para medir diferentes funciones.
La hipétesis al iniciar el presente trabajo eraque en la
poblacion estudiada y mas especificamente en la clase
socioeconémica baja, se iban a encontrar valores muy
bajos de Hb, que muy seguramente afectarian en
mayor grado el rendimiento escolar.

Cuadro 6
Anemia y Rendimiento Escolar

Rendimiento  Rendimiento Total
bajo promedio
Anémicos 86 252 338
No anémicos 673 861 1534
Total 759 1113 1872

x2= 32.02 p <0.001

Es posible concluir que como las manifestaciones de la
deficiencia en hierro por rareza son notorias, su
diagnéstico usualmente se hace con base en los
examenes de laboratorio de rutina hechos ala poblacién

general. La magnitud del problema en Cali no es tan
dramaética como en otros lugares de Colombia (37%) o
como en el resto del mundo subdesarrollado segin
datos de la OMS. Esto no quiere decir que el problema
sea menor. El problema de anemia ferropénica es por
lo menos 1,000 veces mayor a cualquiera de las otras
entidades consideradas como prioritarias en Colombia
(IRA o enfermedad diarreica aguda).

En vista de la alta prevalencia de anemia, seria impor-
tante tomar examenes rutinarios a los escolares y
recordar que ellos necesitan un aporte grande de
hierro, debido a su estado de rapido crecimiento. Aun
paralas clases socioecondémicas mas favorecidas, fuera
de la carne y los derivados de la sangre, el aporte
dietético de hierro es muy dificil de conseguir. Por
tanto, es imperativo buscar otro tipo de soluciones
como el enriquecimiento con hierro de productos ali-
menticios de consumo masivo o ensayar el desarrollo
de estrategias para suministrar hierro a grandes pobla-
ciones, inclusive a los escolares de clase media y alta.
Una funcién importante que se le deberia asignar a los
programas de complementacién alimenticia del grupo
escolar seria satisfacer las necesidades de hierro. El
refrigerio ofrecido en algunas escuelas debera ser
reconsiderado en cuanto a su contenido nutricional y
su funcién dentro de la alimentacién del escolar.

Finalmente se destaca que los escolares de la clase
media se deben ver como una poblacion con alto riesgo
de presentar disminucién de sus depositos de hierro.

SUMMARY

For assessing anemia prevalence, status of iron stores
and their possible influences on academic perfor-
mances, 1,776 school children from 3 socioeconomic
strata, in Cali, Colombia, were studied. Among these
children, 7.0% had hematocrit values below 35.0%,
while Hb ciphers < 12 g/dlwere seen in 17.0% of them.
In the low sociceconomic class, 21.0% had low levels
of Hb when compared to 12.0% in the upper class. In
all of the strata significant quantities of children with
low amounts of plasma ferritin were found. The lower
class had the lowest values but the overall mean was
the lowest among the middle class children. No rela-
tionships between ferritin levels and the presence of
anemia were observed. The same was true between
ferritin levels and academic performances.
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Epidemiologia de las enfermedades crénicas

Luis Alberto Tafur Calder6n, M.D.*

RESUMEN

Las enfermedades cronicas no transmisibles, de-
finidas como las de larga duracién con periodos de
remision y recaidas, no producidas por agentes
microbianos, debidas a factores complejos con
intervencion de multiplicidad de efectos y multi-
causalidad y con etiologia determinada por fac-
tores quimicos, fisicos o sociales, se analizan con
fines didacticos, teniendo en cuenta su importan-
cia como causa de muerte y de consulta. La inves-
tigacion epidemiolégica de causalidad incluye varias
etapas entre las cuales estan las pruebas de signi-
ficacion estadistica, la secuencia en el tiempo, la
relacion dosis efecto y la fuerza de la asociacién.
Estos estudios llevan a la determinacién de po-
blaciones y factores de riesgo. Se hace un anélisis
de los diversos conceptos sobre riesgo. La vigilan-
cia epidemioldgica de las enfermedades crénicas
permite realizar acciones dirigidas al control de los
factores de riesgo y puede ser iitil para identificar
el incremento de la enfermedad en el curso de una
epidemia.

Las enfermedades crénicas no transmisibles se han
definido como aquellas que cumplen con las carac-
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teristicas siguientes!:

a) Son enfermedades de larga duracién con periodos
de remision y recaidas.

b} No las causan agentes microbianos.

c) Sedebenafactores complejos, enlos que intervienen
la multiplicidad de efectos (un factor de riesgo como
el tabaco produce efectos multiples, como la
cardiopatia isquémica, la bronquitis crénica o el
cancer de pulmoén o de vejiga) y la multicausalidad
(en laenfermedad cardiovascularintervienenvarios
factores de riesgo como fumar, hipertensién arterial,
hipercolesterolemia, etc).

d) En la etiologia intervienen algunos factores de
riesgo fisicos, quimicos, sociales, etc.

Sin embargo, existe controversia relacionada con la
diferenciacién entre la epidemiologia de las enfer-
medades agudasy las cronicas debido principalmente
a varios aspectos entre los cuales se encuentran los
siguientes?:

1. Definiciones. Créonico significa progresion lenta y
larga duracién mientras que agudo implica una ini-
ciacién stibitay corta duracién. Sin embargo, al aplicar
la definicién a las enfermedades se ve que algunas
pueden ser agudas o crénicas, como sucede con la
enfermedad coronaria que es aguda en los casos de
muerte por infarto de miocardio o crénica en personas
con meses o anos de evolucién. Considerar las enfer-
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