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Resumen  En las Ultimas décadas se ha incrementado el interés por la obtencién de nuevos indicadores cli-
nicos a partir de la necesidad de evaluar mejor los desenlaces en salud. En este contexto ha
surgido el estudio de la calidad de vida relacionada con la salud (CVRS), que evalta un modelo multidimensional
en el que el paciente constituye la fuente primaria de informacién. El objetivo Ultimo consiste en la evaluacién glo-
bal de las consecuencias que ocasionan las enfermedades y sus tratamientos en la vida cotidiana de los pacien-
tes. Para ello se han desarrollado instrumentos de medicion (cuestionarios), en general autoadministrados, genéri-
cos o especificos. Estos cuestionarios deben cumplir con propiedades, denominadas psicométricas, entre las que
se incluyen la fiabilidad, la validez y la sensibilidad al cambio; algunos autores incluyen también a la factibilidad. La
CVRS favorece un mejor conocimiento de la historia natural de las enfermedades y del impacto global de las mis-
mas en los enfermos, complementando a los indicadores clasicos de mortalidad y morbilidad; ademas facilita la
comparacion de estrategias de intervencién terapéutica en el contexto de ensayos clinicos o de estudios
epidemiolégicos. Aln existen aspectos técnicos no resueltos, tales como la correlacién entre las puntuaciones en
términos absolutos y la clinica del paciente, su valor predictivo, y los cambios del contenido de sus instrumentos
de medida de acuerdo con los cambios en la historia natural de las enfermedades en evaluacion.
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Abstract New clinical indicators. Health-related quality of life. In the last decades the need of better
measurements of health outcomes has increased the interest for new clinical indicators. Health-
related quality of life (HRQoL) has emerged in this context as a multidimensional model approach where the patient
is the exclusive source of information. The main objective of HRQoL measurement is to provide a global evaluation
of the impact of diseases and the consequences of treatments over the daily life of the patients. The instruments
developed for that purpose are questionnaires; either generic — for the comparison between different diseases-, or
specific —aimed to evaluate particular conditions. These questionnaires must demonstrate several psychometric
properties, such as reliability, validity, responsiveness, and for some authors also feasibility. In many areas, HRQoL
studies have demonstrated to increase the knowledge of the natural history of diseases and its global consequences,
beyond the classic health outcomes information based on morbidity and mortality rates. This knowledge may assist
in the design of epidemiological studies and improve the comparison of strategies in therapeutic interventions.
Nevertheless, some controversial issues remain such as the clinical implications of absolute scores obtained, and
the need for updating the content of the instruments in accordance with the changes in natural history of diseases
under evaluation.
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Durante las ultimas décadas se han producido impor-
tantes avances metodolégicos en el campo de la inves-
tigacién clinica aplicada, a partir de la identificacion de
nuevos objetos de interés de la Medicina para el estudio
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de la fenomenologia salud-enfermedad. Una parte im-
portante de estos avances tiene relacion con la
epidemiologia y con otras disciplinas relacionadas a ella,
tales como la epidemiologia clinica y la clinicometria
(clinimetrics)*?, esta ultima orientada al estudio de la
medicion de desenlaces mediante la estandarizacion de
la informacion clinica derivada directamente del pacien-
te con el propésito de transformar estos datos basicos
en informacion cientifica util.

Por un lado, existen nuevos enfoques de indicadores
clasicos como la morbilidad y la mortalidad, en el marco
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de la utilizacién de series temporales®, o de los andlisis
cuantitativos con variables multiples*. Por otro, puede
reconocerse el interés por los aspectos econémicos re-
lacionados con la salud® y la construccion y el analisis y
validacién de indices como medidas de preferencia
(QALYs — Quality Adjusted Life Years , DALYs — Disability
Adjusted Life Years)®. También pueden reconocerse
indicadores clinicos complejos que incluyen aspectos
cualitativos y cuantitativos, como la Calidad de Vida’,
cuyo origen histérico fueron los estudios de Karnofsky
para evaluar la capacidad funcional de pacientes con
cancer de vejiga y la estimacion de la carga que repre-
sentaban para sus familias y la sociedad?®.

El estudio de la calidad de vida en el contexto de los
problemas de salud ha cumplido con las etapas de dis-
cusion conceptual, investigacion metodoldgica y aplica-
cion. Actualmente se halla en una fase de expansion que
no excluye algunos aspectos aun no resueltos comple-
tamente en las etapas anteriores’°.

Origen y definiciones de la calidad de vida
relacionada con la salud (CVRS)

El desarrollo del estudio de la calidad de vida y de la
CVRS correspondid a la necesidad de mas y mejores
indicadores clinicos”°. Se entiende por indicador clini-
co a una variable susceptible de medicion que evalla el
nivel de salud y sus cambios, en un individuo o en una
poblacion determinada. Esta necesidad se ha asociado
con causas primarias derivadas de cambios ocurridos
en los sujetos y en los objetos que intervienen en el pro-
ceso de salud-enfermedad. Uno de estos cambios lo
constituye la «transicion epidemioldgica»!!. Esta consis-
te en un modelo explicativo relacionado al aumento de la
esperanza de vida en los paises denominados desarro-
llados'?, y caracterizado por un aumento de la prevalen-
cia de enfermedades no infecciosas, cronicas, dege-
nerativas o invalidantes, en detrimento de los procesos
infecciosos transmisibles, por lo general agudos. Asimis-
mo, se debe tener en cuenta la mayor complejidad de
los servicios sanitarios, dado el incremento de las inter-
venciones diagndsticas y terapéuticas invasivas, no siem-
pre eficaces. Otra causa de la necesidad de mejores
indicadores clinicos son, por un lado, el aumento del gasto
sanitario, y por otro, el requerimiento de mejores formas
de evaluacion de los reembolsos econémicos, advertido
principalmente en las Gltimas décadas***4. Otro elemen-
to de gran importancia fue la voluntad de un mayor co-
nocimiento sobre las enfermedades por parte de los
pacientes y los cambios en sus percepciones respecto
de la salud y de la enfermedad®. Esto ultimo derivé en
una participacion progresiva del paciente en la toma de
decisiones relativas a su situacion de enfermedad, ale-
jandose del modelo denominado paternalista.
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La OMS define a la calidad de vida como una “per-
cepcioén del individuo de su posicion respecto de la vida
en el contexto de la cultura y de un sistema de valores
en el cual vive, con relacion a sus metas, expectativas,
normas y preocupaciones™®. La CVRS se refiere en par-
ticular a los efectos de las enfermedades y de sus trata-
mientos en la vida cotidiana de los pacientes?’.

La definicion de Calidad de Vida de la OMS implica
directamente la propia definicién de salud. Sin embargo,
entre la definicion de salud y la de calidad de vida y la de
CVRS, se pueden hallar en la literatura una variedad de
términos relacionados. Estos términos son estado de
salud (health status), bienestar (well-being), y estado
funcional (functional status). Si bien los mismos fueron
utilizados como sinénimos, y en algunos casos todavia
se usan de este modo, sus definiciones son, en verdad,
distintas.

El estado de salud, término derivado directamente
del de salud, fue definido por Marilyn Bergner® segln
cinco dimensiones que corresponden a: ) caracteristi-
cas genéticas o hereditarias (estructura basica que sus-
tenta a las restantes); Il) caracteristicas bioguimicas, ana-
témicas y fisiolégicas de un individuo (asociadas con la
enfermedad, la disminucion, la incapacidad y el handi-
cap - o desventaja); lll) estado funcional (actividades de
la vida cotidiana); 1V) el estado mental (percepcion de la
salud y el estado de animo); V) potencial de salud indivi-
dual (refiere a la longevidad y al prondéstico de las enfer-
medades y de las incapacidades). Este término fue defi-
nido de un modo mas directo y sintético por otros auto-
res gue lo consideran como el componente de salud de
la calidad de vida®. El estado funcional (functional sta-
tus) hace referencia a la evaluacion de capacidades y
discapacidades, y adquirié impulso como para estable-
cer criterios de inclusion en ensayos clinicos. Sus instru-
mentos de evaluacion se caracterizan por su brevedad,
su especificidad (para cada enfermedad) y por su subje-
tividad (eran realizadas por el médico)*®%. El estado de
bienestar (well-being) hace referencia a la percepcion
general del paciente sobre su salud o sobre su enferme-
dad, sin discriminar los distintos aspectos que lo deter-
minan.

El término calidad de vida corresponde a un concep-
to mas amplio que los anteriores y sus distintas defini-
ciones coinciden en la importancia que se le asigna al
concepto de multidimensionalidad 7% 621, H@rnquist?,
por ejemplo, define a la calidad de vida como la “percep-
cién global de satisfaccion en un determinado numero
de dimensiones clave, con un énfasis particular en el
bienestar del individuo”. En el marco de un modelo te6-
rico explicativo de la calidad de vida, Wilsony Cleary®
resaltan otra de las caracteristicas sobre las que hay
acuerdo: la importancia del bienestar en tanto percep-
cion individual. Segun otros autores, la falta de acuerdo
en la definicién de la calidad de vida se pone de mani-
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fiesto en la falta de coincidencia en el contenido material
y en la metodologia referida en los ensayos clinicos don-
de se utiliza este término®%’. Esta ausencia de consen-
so en una definicion constituye la tercera caracteristica
de la calidad de vida, motivo de controversia aun en la
actualidad, si bien la definicion de la OMS es cada vez
mas ampliamente aceptada.

La CVRS es un concepto que involucra a todos los
anteriores (salud, estado de salud, estado funcional y
calidad de vida) y que agrupa elementos tanto propios
(fisicos y mentales) como externos al individuo, que
interactian con él pudiendo modificar su estado de sa-
lud?. Una definicién breve, y muy util desde el punto de
vista operativo, es la de deBoer'” que se refiere al estu-
dio de la CVRS como a la evaluacion de los “efectos que
una enfermedad y su tratamiento ocasionan en la vida
de los pacientes”.

Instrumentos para la medicién de la calidad
de vida y sus componentes

El desarrollo de los instrumentos para la medicion de la
CVRS ha contribuido a su expansion en el marco de la
investigacion clinica, y a su aceptacion por parte de los
clinicos®-3, Esto se debi6 a una exigencia desde el pun-
to de vista metodoldgico: los instrumentos deben cum-
plir con una serie de propiedades que aseguren su vali-
dez y su fiabilidad. A estas propiedades, por derivar de
estudios en psicologia, se las denomina psicométricas®.
Actualmente, ademas de la validez (validity) y de la fia-
bilidad (reliability), se debe incluir entre estas propieda-
des a la sensibilidad al cambio (responsiveness)333,
Otras caracteristicas de los cuestionarios que influyeron
en su desarrollo y mejor aceptacion, fueron la inclusion
de frases y expresiones consideradas a partir de los pro-
pios pacientes, y la determinaciéon de que el propio pa-
ciente debe completarlos (autoadministracion).

Ya se ha mencionado que la calidad de vida es consi-
derada un concepto multidimensional debido a que tiene
en cuenta la evaluacion de multiples aspectos relaciona-
dos con conductas o experiencias consideradas impor-
tantes para los propios individuos en los que se mide. A
estos aspectos relevantes se los conoce como dominios,
dimensiones o subescalas®. Los dominios clasicamente
considerados mas importantes son los de funcién fisica,
salud mental, funcién social (que corresponden a los mis-
mos dominios de la definicion de salud), y los de percep-
cion global de la salud y calidad de vida, reservados a
una evaluacion global. Los dominios estan representa-
dos por items, correspondiendo cada item (pregunta) a
una forma particular de registrar una percepcion del in-
dividuo®”2°, Cada item constituye una expresion de un
concepto latente, en general oculto (ej. actitudes) o com-
plejo (ej. inteligencia o capacidad de andlisis). Los items
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suelen ser preguntas directas cuyas posibles respues-
tas se basan en escalas ordinales (de tipo Likert), aun-
que también pueden corresponder a la asignacion de
las opciones “verdaderoffalso”. Todo instrumento que
no cumpla con esta estructura no deberia ser conside-
rado como un instrumento para la medicion de la cali-
dad de vida.

Los instrumentos para la medicion de la calidad de
vida y CVRS, pueden ser clasificados en: cuestionarios
genéricos (su funcién es la de indagar aspectos comu-
nes de la calidad de vida habitualmente en poblacién
general; permiten realizar comparaciones entre grupos);
y cuestionarios especificos (disefiados para evaluar as-
pectos propios de una enfermedad en particular®30),
Estos ultimos apuntan a lograr una mejor sensibilidad al
cambio®34,

Se ha mencionado que el desarrollo de los instru-
mentos de medicién de la CVRS estuvo vinculado con el
cumplimiento de las propiedades psicométricas y que
ellas son validez, fiabilidad y sensibilidad al cambio. La
validez implica la bondad con que un instrumento mide
el concepto que desea medir®®32, De acuerdo con las
referencias para establecerla, se distinguen distintos ti-
pos de validez: de criterio, de constructoy de contenido.

La validez de criterio corresponde al grado de corre-
lacion con un “patrén oro” o con un criterio externo®. Buen
ejemplo de ello lo constituye la correspondencia entre
una version abreviada de un cuestionario y su version
completa, o la posibilidad de que determinadas puntua-
ciones puedan predecir adecuadamente un desenlace
como la curacién o la muerte.

La validez de contenido esta dada por la correcta re-
presentacion de la nocién que se desea medir mediante
los items propuestos en el cuestionario. Su evaluacién
depende del consenso de especialistas en la materia que
se desee evaluar.

La validez de constructo es una forma algo mas com-
pleja, y tal vez la m4s rigurosa que existe en la practica,
de evaluar la validez como propiedad psicométrica®®-32.
Se define constructo (concepto) como una nocién teori-
ca derivada del objeto de interés (enfermedad) que se
desea medir, planteada usualmente en términos de hi-
poétesis. Con respecto a los cuestionarios, explora la re-
laciones légicas que deben existir entre una medida (pun-
tuacion) y la caracteristica de un paciente o grupo de
pacientes. Asi, se puede definir a la validez de constructo
como el grado por el cual un cuestionario especifica los
factores que inciden en la variabilidad del estado de sa-
lud que ese cuestionario desea medir. El primer paso
para la validacion de un constructo consiste en estable-
cer un modelo tedrico que represente el comportamiento
de lo que los investigadores estan tratando de medir®°-32,
Suponiendo que se evaluara la CVRS en dos grupos de
personas de similares caracteristicas pero que se dife-
rencian por recibir, 0 no, una intervencion dificil de tole-
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rar en los primeros dias de su administracion, el cuestio-
nario administrado en esos primeros dias deberia tener
peores puntuaciones en los que reciben esa interven-
cion. Los ejemplos mas frecuentes de esto son las pre-
sunciones de encontrar peores puntuaciones en pacien-
tes que presentan mayor cantidad de sintomas, o que
refieren mayor niUmero de dias de internacién o consul-
tas médicas en el pasado reciente. Esta validez de
constructo también incluye los conceptos de validez di-
vergente o discriminante, en tanto el instrumento sea
capaz de discriminar mediante sus puntuaciones entre
grupos diferentes de pacientes; y otra convergente, en
tanto las puntuaciones obtenidas correlacionen con cri-
terios clinicos preestablecidos.

La fiabilidad®**% es |la propiedad que indica la cons-
tancia o estabilidad de los resultados cuando se repite la
medicién en circunstancias similares. Incluye dos aspec-
tos diferentes y no sustituibles: fiabilidad test-retest
(reproducibilidad) y consistencia interna. Algunos autores
también consideran la fiabilidad entre los observadores®:
pero con relacién a estudios de calidad de vida esta Ulti-
ma tiene menor interés practico, salvo en el caso de que
se utilicen cuestionarios administrados por otra persona
(encuestador). Un instrumento ser& reproducible si evi-
dencia puntuaciones similares en un paciente o grupo de
pacientes, clinicamente estables, en dos oportunidades
diferentes separadas un periodo determinado. Dicho pe-
riodo dependerd de la historia natural de la enfermedad
en estudio, pero basicamente se considerara entre 2y 4
semanas. La consistencia interna corresponde a la esta-
bilidad, en términos de coherencia, entre las puntuacio-
nes de los diferentes items que componen cada dominio
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de un cuestionario. Puede aplicarse solamente en caso
gue un dominio se encuentre representado por mas de
un item en el cuestionario. Corresponde a una medida de
homogeneidad y por lo tanto, si un grupo de items de un
cuestionario mide un mismo concepto, las respuestas
(puntuaciones) deberian ser similares entre si.

La sensibilidad al cambio®*-** es una propiedad que
sefiala la capacidad que tiene un instrumento de detec-
tar, a través de sus puntuaciones, modificaciones de las
variables o del estado global de calidad de vida.
Conceptualmente puede definirse como el cociente en-
tre una sefial (cambio real ocurrido en el tiempo) y un
ruido (variabilidad en las puntuaciones no asociadas a
un cambio real). Esta propiedad est4 influida por dos si-
tuaciones que deberian ser cuantificadas en todos los
estudios de calidad de vida: el “efecto techo” y el “efecto
suelo™®. Los mismos hacen referencia a las limitaciones
que tienen los pacientes con las mejores o peores pun-
tuaciones posibles, para reflejar cambios positivos o0 ne-
gativos, respectivamente??%. También se relaciona con
la distribucién de las puntuaciones, de manera que un
instrumento puede ser muy Util para un rango de puntua-
ciones que representan una determinada gravedad, pero
indtil para otras formas de presentacién (mas graves o
mas leves) de esa misma enfermedad. La sensibilidad
al cambio constituye uno de los puntos de mayor interés
metodoldgico en la actualidad.

La factibilidad de un instrumento implica la facilidad
para poder administrarlo, es decir si es aplicable o no. Si
un instrumento requiriera un elevado nivel cultural para
comprenderlo, o demasiado tiempo para contestarlo, no
resultaria factible.

TABLA 1.— Caracteristicas de las propiedades psicométricas que deben cumplir los cuestionarios y
pruebas estadisticas relacionadas

Propiedad Tipo Prueba estadistica
Factibilidad* Tiempo de administracion
Proporcién de items no respondidos
Fiabilidad Test-retest o Coeficiente de correlacion intraclase (CCl)
Reproducibilidad Coeficiente kappa, en algunos casos
Consistencia interna Coeficiente a de Cronbach
Validez Contenido Consulta a expertos
Estudios cualitativos més estudios cuantitativos
durante el desarrollo
Criterio

Constructo (concepto)

Sensibilidad al cambio

ROC, ANOVA, MANOVA

Coeficientes de Pearson o Spearman

Tamafio del efecto (Effect size)

Pruebas para diferenciar puntuaciones en muestras
pareadas (t de Student 6 Willcoxon)

*Algunos autores no la consideran como un propiedad psicométrica.
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En la Tabla 1 se mencionan las principales pruebas
estadisticas utilizadas para la evaluacién de las propie-
dades psicométricas.

Aplicaciones del estudio de la calidad de
vida relacionada con la salud

La evaluacién de la calidad de vida permitiria mejorar la
medicidon de numerosos desenlaces. Basandose en que
evalla diferentes areas de la vida del individuo, también
afectadas por la presencia de una enfermedad y usual-
mente no cuantificadas por los indicadores clasicos, ayu-
daria a un mayor conocimiento de la historia natural de
las enfermedades'’. Ademas, puede aportar un conoci-
miento complementario a los puntos de interés clinico
mas habituales y duros, como suelen ser clasificados los
marcadores bioldgicos de uso corriente?28, En el contex-
to de ensayos clinicos cuyo objetivo primario sea la de-
terminacion de equivalencia de eficacia entre dos inter-
venciones, aportaria una utilidad decisiva para una elec-
cion final entre dichas intervenciones. Su utilidad clinica
probablemente serd méas importante ain en la medida
en que se obtengan niveles superiores de eficaciay efec-
tividad de las intervenciones en patologias cronicas, ya
que facilitaran, junto con los estudios econdmicos, la
evaluacion de la eficiencia de las mismas®*”8, También
se constituiria un indicador importante en el contexto de
estudios de cohortes (de base poblacional) y como indi-
cador para evaluacion de la calidad asistencial y tecno-
logia médica®’. Recientemente se ha descrito su poten-
cial utilidad en el estudio de la adherencia a intervencio-
nes farmacoldgicas en términos de valor predictivo®,
como por ejemplo, en qué medida adherira, o no, a una
intervencion terapéutica un grupo de pacientes conside-
rando las puntuaciones basales de CVRS.

Algunos aspectos por resolver

Pese al importante desarrollo metodoldgico y a la expe-
riencia acumulada en su aplicacion, la medicién de la
CVRS tiene aspectos que todavia requieren seguir sien-
do explorados. Si bien existe un amplio consenso en que
la calidad de vida corresponde a un constructo
multidimensional, la seleccién de los dominios en los ins-
trumentos contindia siendo un motivo de controversia. Al
respecto se pueden distinguir dos tipos de interrogantes:
uno desde el punto de vista metodoldgico, y el otro, des-
de el punto de vista de la validez del contenido. Meto-
dolégicamente, no existe un acuerdo en la utilizacion de
estudios semicualitativos mediante encuestas semies-
tructuradas, o la utilizacién de andlisis factorial, como asi
tampoco en la identificacion de items, o si estos méto-
dos deben ser superpuestos o pueden ser excluyentes.
Ademas de esto, se ha observado que de acuerdo con el
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cambio en la historia natural de algunas enfermedades,
merced a nuevos modelos de intervencion farmacoldgi-
cos, existen dominios previamente no tenidos en cuenta
gue ahora resultan mas importantes para los pacientes.
En este sentido, los componentes de un cuestionario
(items agrupados en dominios) podrian ser variables en
tanto se modifique la historia natural de las enfermeda-
des mediante el uso de nuevos farmacos cuyos eventos
adversos resultan novedosos respecto de terapias ante-
riores y contemporaneas al desarrollo de los cuestiona-
rios. Un ejemplo de esto ultimo podria corresponder a la
infeccion por el virus de la inmunodeficiencia humana
cuyos cuestionarios especificos no evallan los efectos
de aspectos desconocidos hasta hace pocos afios, como
los cambios en el aspecto personal debidos a lipodistro-
fia** y la intencionalidad de proyectos de vida a largo pla-
zo.

Otro de los aspectos que se deberian tener en cuenta
se refiere al analisis de las propiedades psicométricas.
No todos los dominios de los cuestionarios alcanzan los
valores estandar requeridos para poder considerar a es-
tas herramientas como fiables y vélidas. Esta situacion
guarda aspectos contradictorios que merecen ser discu-
tidos. Al respecto, se suele aceptar la utilizacion del “me-
jor cuestionario disponible” en vez del instrumento real-
mente apropiado. Una consideracion aparte merece el
hecho de la actual dificultad para utilizar cuestionarios
de calidad de vida para evaluar medidas individuales
debido a que las mismas requieren una robustez
psicométrica muy elevada®.

Por ultimo, y con relacion a las puntuaciones, se ha
planteado un problema general de interpretacion. En este
sentido se han desarrollado algunos métodos para lo-
grar establecer el significado de las variaciones absolu-
tas de las puntuaciones o, dicho de otro modo, a qué
corresponde un cambio de una determinada cantidad de
puntos desde el punto de vista clinico y cudl es su corre-
lacion con fendmenos de evaluacion clinica clésica. Esto
ultimo debe tenerse en cuenta sin caer en la redundan-
cia de datos ya que, como se vio, una de las funciones
de la medicion de la calidad de vida es complementar y
no sustituir a los datos clinicos clasicos®.

En conclusion: el estudio de la CVRS es una de las
disciplinas que mas ha evolucionado en los ultimos afios.
Pese a ello, existen aspectos ligados a su metodologia y
a su aplicacion sin resolver. Por otra parte, existen otros
puntos sobre los que hay consenso que permiten asegu-
rar asi un punto de partida para la prosecucion de este
desarrollo*.

Los conceptos mas destacados y sobre los que hay
acuerdo general, corresponden a su caracter multidimen-
sional y a la consideracion del propio paciente como fuen-
te primaria de informacion. El importante cambio en lo
metodoldgico que favorecio la aceptacion del estudio de
la calidad de vida por parte de los clinicos en un contexto
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Fig. 1.— Esquema de estudios de Calidad de Vida Relacionada con la Salud.

de necesidad de obtencién de nuevos y mejores
indicadores clinicos, no se ha agotado. Actualmente exis-
ten aspectos que acaparan un importante interés, tales
como aspectos relativos a la sensibilidad al cambio y la
interpretacion general de las puntuaciones obtenidas, asi
como también la determinacion de estandares
poblacionales'. El andlisis del valor predictivo de las
puntuaciones de calidad de vida también constituye un
area aun préacticamente inexplorada. Teniendo en cuen-
ta los avances en las intervenciones terapéuticas, debe-
ra considerarse también en el futuro la actualizacion o
revision de la validez de contenido de los instrumentos
especificos.

Por dltimo, esquematizamos en la Figura 1 los pasos
correspondientes a una linea completa de investigacion
en CVRS.
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