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Resumen:

Antecedentes: El laser es una tecnologia cada vez més utilizada en odontologfa. Para tomar decisiones acertadas con respecto a las
caracteristicas y uso del ldser es importante conocer sus bases fisicas y bioldgicas, en cuanto a su interaccién con los tejidos.
Objetivo: Analizar los fundamentos bioldgicos y fisicos del liser en odontologia. Métodos: Se llevé a cabo una revision narrativa
con base en literatura publicada entre 1990 y 2016 ¢ incluida en el Medline. La muestra consistié en 30 articulos. Para el andlisis
se empled un enfoque hermenéutico. Resultados: Los fundamentos fisicos analizados incluyen luz, amplificacién, emisién
estimulada y radiacién. En cuanto a los efectos bioldgicos, se analizan el fototérmico, el fotoquimico y el fotoacustico. Asimismo,
se describen las propiedades dpticas de los tejidos orales: absorcién, penetracién y longitud de extincidn. Conclusiones: No todos
los ldseres acttian igual y una misma longitud de onda puede tener interacciones diferenciales en los tejidos. Existen varios
estudios que evidencian la efectividad del ldser en varias especialidades de la odontologia y abren la posibilidad de varias lineas de
investigacion.

Palabras clave: absorcién, amplificacidn, efecto fotoacustico, efecto fotoquimico, efecto fototérmico, emisién estimulada,
laser, longitud de extincién, luz, odontologfa, penetracién del rayo, radiacién, tecnologia.

Areas Temiticas: biofisica; odontologfa; respuesta bioldgica; biotecnologa.

Abstract:

Background: Laser technology usage is increasing in dentistry. In order to take adequate decisions about characteristics and use,
it is important to know the physical and biological foundations of laser and its interaction with oral tissues. Objective: To analyze
the physical and biological foundations of laser in dentistry. Methods: A narrative review of literature published between 1990
and 2016 and included in Medline was carried out. The sample consisted of 30 articles. Analysis of literature was performed
through a hermeneutical approach. Results: Physical foundations of laser analyzed include light, amplification, stimulated
emission, and radiation. Biological effects studied are photothermal, photochemical, and photoacoustic. In addition, the article
describes optical properties of oral tissues such as: absorption, penetration, and extinction length. Conclusion: Not all lasers act
the same way and the same wave length can interact differently with each tissue. Several studies show evidence of the
effectiveness of laser in several dental specialties and open the possibility for several lines of research.

Keywords: absorption, amplification, dentistry, extinction length, laser, light, photoacoustic effect, photochemical effect,
photothermal effect, radiation, ray penetration, stimulated emission, technology.

Thematic fields: biological response; biophysics; biotechnology; dentistry.

INTRODUCCION

En 1960, Theodore Maiman, un cientifico de la corporacién Hughes Aircraft, desarrollé el primer dispositivo
laser que emitia un haz de luz rojo profundo desde un cristal de rubi. Desde ese entonces, el dispositivo ldser ha
evolucionado y sus usos se han expandido. Una de las 4reas donde se ha extendido son las ciencias biomédicas,
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particularmente la odontologia [1,2,3,4]. Leon Goldman, un dermatélogo que habia experimentado con
la remocién de tatuajes, fue el primer cientifico que utilizé el laser de rubi sobre el diente de su hermano
odontélogo, en 1965. El resultado fue un esmalte con dolor y fracturado [5,6].

A partir de ese momento, se desarrollaron en los anos setenta y ochenta diferentes tipos de ldser y se llevaron
a cabo estudios sobre su interaccién con diferentes tejidos. La mayoria de las investigaciones usaron el laser
de di6xido de carbono y neodimio: granate de aluminio de itrio (Nd:YAG) para remover tejidos blandos y
en procedimientos periodontales (en 1987, se le otorgd permiso a Myers y Myers para utilizar el Nd:YAG en
procedimientos periodontales). Desde ese entonces, numerosos dispositivos ldser se encuentran disponibles
parala practica dental, ademas de varios que se encuentran en desarrollo [ 1,2,3,7]. El uso del ldser ha permeado
las principales ramas de la odontologia y se encuentran diversos estudios que abordan diferentes aplicaciones
de la terapéutica fotdnica en esta drea. Comparar sus resultados y aplicaciones con las terapias convencionales
es controversial [4,5].

Por otro lado, se ha avanzado en el entendimiento del funcionamiento del ldser y de las propiedades 6pticas
de los tejidos en las diferentes disciplinas biomédicas, aunque todavia falta claridad sobre las bases fisicas del
laser y su interaccién con los tejidos [7]. Por ello el objetivo de este articulo fue analizar los fundamentos
fisicos y bioldgicos de la tecnologia ldser en odontologia.

MATERIALES Y METODOS

Este estudio fue una revisién narrativa de la literatura que se realizé en dos fases: una heuristica y una
hermenéutica. En la primera fase se llevé a cabo una busqueda inicial de articulos publicados entre enero
de 1990 y mayo del 2016 que estuvieran incluidos en Medline. La estrategia de busqueda se enfoc6 en
las bases bioldgicas y fisicas de la odontologia laser. Asi, se incluyeron los siguientes términos, solos o en
combinacidn, estandarizados en el tesauro Medical Subject Headings (MeSH): (“lasers” [MeSH Terms]
OR “lasers” [All Fields] OR “laser” [All Fields]) AND (“dentistry” [MeSH Terms] OR “dentistry” [All
Fields]) AND (“foundations” [MeSH Terms] OR “foundations” [All Fields] OR “foundation” [All Fields]).
Como criterios de inclusién se tomaron articulos presentes en revistas cientificas arbitradas de odontologia,
escritos en inglés y espafiol, que incluyeran en su contenido el liser como opcién quirtrgica y terapéutica. Se
excluyeron aquellos articulos que no hablaran de la fundamentacién bioldgica ni fisica del lser.

Después se realizé una fase hermenéutica, donde se efectué una lectura exhaustiva y critica de la
documentacién disponible, para crear una recopilacién de la informacién disponible y asi agrupar
los contenidos tematicamente. La fase hermenéutica se dividié en recopilacién de la informacién,
almacenamiento en fichas o unidades de informacién, categorizacién de unidades informaticas y temdticas,
elaboracion del esquema conceptual o listado esquemdtico de contenidos de la produccién escrita, enlace
y coordinacién de unidades informdticas y temdticas que permitié mantener la ilacién y coherencia de los
diferentes contenidos y redaccidn del texto final del trabajo [8].

Como se describid, se buscd, recopild y organizé un inventario de articulos, para conformar una base de
datos y construir asi una bibliografia temdtica y metodolégica inicial. De la fase heuristica se obtuvieron 114
titulos. Durante la fase hermenéutica se revisaron todas las referencias encontradas que se agruparon en dos
grandes temas: bases fisicas del laser y bases bioldgicas de la interaccién léser-tejidos. Asi, la muestra final
incluyé un total de 30 articulos.

Cabe aclarar que este trabajo no debe ser considerado una revisién sistematica, sino una revisién cualitativa,
hecha bajo los parametros de un estado del arte, ya que no puede asumirse como un producto terminado,
sino como una contribucién que genera nuevos problemas o nuevas hipdtesis de investigacién y representa
un primer insumo para comenzar una investigacién [6]. Por ello, este articulo representa una actividad
investigativa inicial para explorar lo que se ha dicho, cémo se ha dicho, a fin de ser el primer esfuerzo en realizar
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una descripcién, explicacion o interpretacion del laser en odontologia. Asi, se estructura el documento en dos
apartados generales: los fundamentos fisicos donde se nombran las caracteristicas de los laseres utilizados en
odontologia y los fundamentos biolégicos que incluyen las interacciones de los ldseres con los tejidos.

RESULTADOS

Fundamentos fisicos del laser

La palabra l4ser es el acrénimo de “amplificacién de luz por emisién estimulada de radiacién” (del inglés light
amplification by stimulated emission of radiation). Es un proceso por el cual la energfa eléctrica es convertida
en energfa luminica, que se origina por la excitacién de dtomos de un material laser y dispara una emision
espontdnea de fotones [2,5,6,9]. A continuacidn, se realiza un recuento breve de los términos principales que
permitirdn explicar los principios fisicos del l4ser.

Luz

La luz es una forma de energia electromagnética que viaja a una velocidad constante y se puede comportar
como una onda o una particula. La unidad fundamental de la luz se denomina fotdn. Esta se puede definir
a partir de dos propiedades: la amplitud y la longitud de onda. La amplitud se define como el tamafio total
de la oscilacién de onda desde la punta superior del pico hasta la parte inferior en un eje vertical e indica la
cantidad de intensidad de la onda. Asi, entre mds amplitud, més cantidad de trabajo util que se puede realizar

[2,6,10] (figura 1).

LONGITUD DE ONDA

AN
AN

FIGURA 1
Propiedades de la onda electromagnética

Por otra parte, la longitud de onda se define como la distancia entre dos puntos correspondientes de la onda
en el eje horizontal. La longitud de onda indica cdmo la luz laser se libera al sitio quirtirgico y cémo reacciona
con el tejido. Lalongitud de onda se expresa en micrones o nanémetros. Una propiedad de lalongitud de onda
es la frecuencia (ntimero de oscilaciones de onda por segundo y es inversamente proporcional a la longitud de
onda). El hertzio (Hz) se define como el nimero de pulsos de ldser emitidos por segundo; mientras un pulso
se define como la emisién de luz en forma de destellos [11,12,13].

La luz laser presenta algunas caracteristicas que la diferencian de la luz ordinaria. Este tipo de luz, como
la emitida por linternas, presenta un resplandor blanco difuso que consiste en la suma de muchos colores del
espectro visible (violeta, azul, verde, amarillo, naranja y rojo). Se puede utilizar un prisma para separar los
colores individualmente, de la misma manera que las gotas de lluvia rompen la luz solar en los colores del
arcoiris. Por su parte, la luz l4ser refiere un color especifico, es monocromdtica, puede ser visible o invisible,
de espectro continuo y con poca longitud de onda [1,2,3,4,5,6,7,8,9,10,11,12,13,14,15].

Las propiedades especificas que caracterizan la luz ldser son: colimacién (haz con limites espaciales
especificos, la cual asegura un tamano y una forma de onda constante emitida de la cavidad ldser), coherencia
(las ondas de luz producidas en un instrumento son las mismas, sincronizadas y en las mismas formas, es decir,
picos y valles equivalentes) y eficiencia (a menor potencia, mayor aprovechamiento de energfa para el efecto

deseado) [16].
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Amplificacion

La amplificacién delimita el proceso que sucede en el interior del laser y determina cémo se produce la luz
laser. El centro del laser se denomina cavidad ldser y los componentes que la producen son el medio activo,
el mecanismo de bombeo y el resonador éptico. El medio activo se define como los elementos quimicos que
pueden ser cristales s6lidos, gases, liquidos o semiconductores que, al aplicarles energia atémicamente, se
estimulan en sus capas internas y se tornan inestables. Inmediatamente, al buscar su estabilizacién, se libera

energfa en forma de fotones [1,2,5,10] (figura 2).
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FIGURA 2
Elementos de la cavidad éptica que permiten la amplificacién de la luz ldser

El mecanismo de bombeo es aquella fuente de energia externa (que pueden ser sistemas eléctricos, limparas
de luz o bobinas eléctricas) que transmite energfa a los d&tomos para excitarlos en la capa més externa de los
dtomos del medio activo. Estos electrones externos admiten una cantidad de energfa y pasan al nivel més
lejano del nicleo, que estdn a un nivel de energia més alto. Alli se produce un fenémeno denominado inversidn
de poblacidn; en estos dtomos se observan mds electrones con energfa alta que electrones con energfa inicial
[17]. Posteriormente, los electrones emiten la energfa espontdneamente en forma de fotén en un proceso
denominado emisidn espontinea. La cavidad laser presenta dos espejos, uno a cada extremo de la cavidad
laser, en disposicién paralela, que acttian como resonadores pticos, y cuya funcion es reflejar las ondas hacia
adelante y atrds y ayudar a colimar/amplificar el nuevo haz de luz [1,2,5,10].

Emision estimulada

La emisi6n estimulada se define como el proceso por el cual los haces de luz laser se producen dentro de la
cavidad laser. Este fenémeno se describe a partir de la teoria de cuerpo negro de Albert Einstein, de 1916,
que describe la transcripcién espontinea de fotones desde las teorfas de Max Planck y Niels Bohr. Segun esta,
la energia se irradia como fotones en una onda coherente; asi la emisién hace que el haz de luz se expanda/
amplifique geométricamente y da la posibilidad de cuantificar la energia [6,7,14]. Einstein propuso que en
este intercambio de electrones entre el exterior y el &tomo pueden existir dos procesos: absorcidén o emision.
A su vez, dentro de los procesos de emision existen dos fendmenos: emisién espontanea (de un fotén a partir
de la desestimulacién espontdnea del 4tomo) y emisién estimulada (de dos fotones similares a partir de un
fotén incidente). Esta tltima clase de emision es el principio fisico del ldser [2,4,10] (figura 3).
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FIGURA 3
Procesos de absorcién-emision descritos por Einstein en 1916

Radiacion

Las ondas de luz son una forma especifica de radiacién o energia electromagnética. El espectro
electromagnético en odontologia maneja ondas no ionizantes, con longitudes de onda que oscilan entre 0,5
um (500 nm) y 10,6 um (10600 nm). Estas longitudes de onda estin ubicadas en la luz infrarroja en una
porcién denominada radiacién térmica (0,7-10,6 pm). Por otra parte, las longitudes de onda ubicadas en el
rango ultravioleta (menor de 500 nm) presentan un efecto ionizante. En otras palabras, producen secuelas
mutagénicas en el ADN celular, razén por la cual poco se utilizan en odontologia directamente sobre
tejidos con fines terapéuticos [1,4,10,14,15,18].

Fundamentos bioldgicos del laser

Adicionalmente a los fundamentos fisicos del funcionamiento del laser, se debe tener en cuenta la respuesta
de los tejidos a la luz l4ser. Los ldseres en odontologfa se pueden dividir dependiendo de la longitud de onda
a la cual pertenecen: lseres rojos y laseres infrarrojos. Al grupo de lseres rojos o visibles (350-750 nm)
pertenecen los de argén (488-514 nm) y potasio titanil fosfato (KTP de 532 nm). Estos ldseres se ven en el
campo odontoldgico en diversas aplicaciones como 635 nm para deteccién de caries (Diagnodent®) y
algunos ldseres de diodo utilizados para terapia de baja intensidad (LLLT) como el 660 nm (Argilaser®)
[1,2,5].

Existen otros ldseres dentales que pertenecen a la porcidn cercana, media o lejana del espectro infrarrojo.
Estos tipos de ldser no son visibles al ojo humano, por lo que se requieren haces de luces visibles como
apuntadores. Estos tipos de ldser del infrarrojo cercano incluyen diodos (800-980 nm) y neodimio: itrio
aluminio y granate Nd:YAG (1064 nm), los cuales usan un medio activo semiconductor, son poco afines al
aguay su mayor absorbancia se presenta a pigmentos presentes en sangre y tejidos denominados croméforos,
por ¢jemplo, hemoglobina y melanina. Adicionalmente, los laseres ubicados en la porcién infrarroja media
Er:YAG (2940 nm) o ErCr:YSGG (2780 nm) y laser del infrarrojo lejano CO, (10.600 nm) son més afines
al agua y poco afines a croméforos [1,2,5].

Para poder avanzar en el entendimiento de la terapéutica ldser en los tejidos orales, se deben comprender, en
primer lugar, los efectos cuando este interactta el liser. Dependiendo de la temperatura que alcance el tejido,
se deben distinguir dos grandes grupos de ldser: los duros y los blandos. Los blandos o soff Zaser (LLLT por low-
level laser therapy) no producen aumento de temperatura y generan efectos directos sobre la cicatrizacién y la
regeneracion celular. Se les denomina efectos bioestimuladores. La base de la terapia LLLT es que su actividad
sobre los tejidos no obedece a efectos térmicos, sino a la interaccién de las ondas electromagnéticas de esta
radiacién con las células. La energia se absorbe donde la concentracién de fluidos es mayor. Por lo tanto, habra
una mayor absorcién en los tejidos inflamados y edematosos, estimulando las numerosas reacciones biol6gicas
relacionadas con el proceso de reparacién de las heridas [1,4,5,17] (tabla 1).
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TABLA 1

Principales tipos de ldser utilizados en odontologia

Longitud de

Tipo de laser onda (nm) Forma de onda Aplicaciones

Didxido de 10 600 Continuo Incision y ablacion de tejidos blandos

carbono superpulsado Desepitelializacion gingival durante
procedimientos regenerativos
periodontales

Neodimio: 1064 Pulsado Incisién y ablacion de tejidos blandos

itrio- Vaporizacion de caries incipientes

aluminio- Hemostasia

granate Tratamiento hipersensibilidad dentinaria

(Nd:YAG) Descontaminacion periodontal
Descontaminacion endodoéntica

Erbio, itrio- 2940 Pulsado Incision y ablacion de tejidos blandos

aluminio- Tratamiento hipersensibilidad dentinaria

granate Remocion de caries

(Er:YAG) Ablacién de tejidos duros
Descontaminacion periodontal
Descontaminacion endodoéntica

Erbio, cromo: 2780 Pulsado Incision y ablacion de tejidos blandos

itrio-selenio- Tratamiento hipersensibilidad dentinaria

galio-granate Remocion de caries

(ErCr:YSGG) Ablacién de tejidos duros
Descontaminacion periodontal
Descontaminacion endodoéntica

Argon 457-502 Pulsado continuo  Fotocurado de resinas

Activacion de perdxido de carbamida
Incisién y ablacion de tejidos blandos
Hemostasia

Los laseres duros, llamados quirtrgicos o de alta potencia (HLLT, por high level laser therapy), producen
un efecto térmico sobre los tejidos, lo cual se traduce en cortes muy precisos, vaporizacién y coagulacién de
vasos de pequeno calibre [1,4,5,17]. Labase de los efectos del ldser quirtirgico sobre los tejidos es la conversion
de la energfa luminica en energia térmica en su seno calentando y produciendo lesiones que dependerdn de
la temperatura alcanzada [9,19]. Este hecho depende tanto de las caracteristicas del haz liser administrado
como de las caracteristicas del tejido sobre el que actie. Para ello se deben tener considerar dos elementos: la
longitud de onday las propiedades épticas de los tejidos [ 1,2,4,5,7,10,11,20]. Independientemente del tipo de
laser, las interacciones del ldser en los tejidos pueden darse mediante reflexién (redireccionamiento del laser
sin efecto en los tejidos), transmisién (penetracidn de la luz sin efecto sobre el tejido), dispersion (la energia
se disemina, debilitando su potencial de accién) y absorcidn (la energfa es direccionada en su totalidad sobre
el tejido) [1,2,4,5,10].

El efecto terapéutico se logra cuando el haz de laser es absorbido por los tejidos, por lo que las interacciones
fotobioldgicas con los tejidos son las que realmente definen el resultado final. Segin Smith [11], la primera
ley de la fotoquimica es que la luz debe absorberse para que haya algin cambio en el tejido. La segunda ley
habla de que no todas las longitudes de onda producen los mismos cambios fotobioldgicos en los tejidos. Los
principales efectos fotobioldgicos pueden ser fototérmicos, fotoquimicos y fotoactsticos. Al respecto, pueden
existir varias interacciones al mismo tiempo que dependen de los pardmetros que se apliquen al ldser [4]:
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Efecto fototérmico

La interaccién fototérmica se caracteriza por un aumento de la temperatura local inducida por la accién del
laser, caracteristica distintiva de los ldseres quirargicos [4]. Asi, las principales interacciones fototérmicas son
incisién/escision de tejidos, ablacién/vaporizacion y hemostasia/coagulacién [1,2,4,5,10]. La energfa de luz
se contacta con el tejido por un tiempo determinado y produce una interaccién térmica. Dependiendo de la
temperatura alcanzada, el efecto varfa. Cuando la temperatura se encuentra entre 37 °C y 50 °C, se produce
inactivacién bacteriana, muy util en procesos periodontales y endoddnticos. Alli es donde se han reportado
varios estudios que apoyan la efectividad de la terapia ldser como descontaminante de alto nivel en tejidos
periodontales y endodénticos [21,22,23,24,25].

Cuando la temperatura se encuentra entre 60 °C y 70 °C, se observa coagulacién y desnaturalizacién de
proteinas. Asi, cuando la temperatura aumenta a 100 °C, se produce vaporizacién de agua en un fenémeno
que se denomina ablacién. Varios estudios muestran mayor capacidad de cicatrizacién y mejores efectos
postoperatorios cuando se comparan las terapias laser con otras terapias, ya que muestran simultineamente
efectos analgésicos, antinflamatorios, cicatrizantes y hemostaticos que no se observan con otras técnicas
[26,27,28,29,30,31]. Cuando el proceso térmico sobrepasa los 200 °C, se produce un efecto denominado
carbonizacidn, donde el carbdn se desarrolla como producto final y acttia como disipador del calor, causando
trauma en los tejidos adyacentes [1,2,5,10].

Efecto fotoquimico

Se estimulan reacciones quimicas como el fotocurado de una resina, efectos de fluorescencia para deteccion de
caries 0 la denominada terapia fotodindmica en la cual, gracias ala interaccién de una sustancia sensibilizadora
(generalmente un pigmento afin al ldser) con el ldser, se produce un radical de oxigeno con propiedades
especificas, que ayuda a desinfectar bolsas periodontales y canales endodénticos [1,2,5,10].

Efecto fotoaciistico

Este efecto produce una onda de choque con accién vibratoria. Algunos estudios han reportado su efecto
en odontologia operatoria para el retiro de caries [1,2,4] y la descontaminacién endoddntica [31] mediante
vibracién para remocién de la capa de barrillo, caries y bacterias sin contacto directo con el tejido.

Propiedades 6pticas de los tejidos orales

Al tener en cuenta las propiedades dpticas de los tejidos, es preciso considerar dos caracteristicas: la absorcién
y la penetracién [18].

Absorcion

Los principales elementos organicos que absorben energia en los tejidos dependen de la longitud de onda del
laser que se maneje. Para los laseres ubicados en el espectro del cercano infrarrojo, la afinidad se encuentra en
elementos pigmentados como la hemoglobina y la melanina, las cuales se denominan croméforos. Por otra
parte, los ldseres ubicados en el espectro infrarrojo presentan mayor afinidad al agua de los tejidos [1,2,4,5,18].
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Penetracion

La boca es un 6rgano que presenta gran cantidad de tejidos con diversas propiedades dpticas, pero
adicionalmente la interaccién entre estos puede presentar respuestas diferenciales a diversos estimulos. Por
ello, ademds de la absorcién por parte de los tejidos, se debe tener en cuenta que cada longitud de onda
presenta una capacidad de penetracion diferente, que se debe considerar para no presentar efectos colaterales
indeseables sobre los tejidos. Por ejemplo, una longitud de onda afin a los croméforos que penetre sobre hueso
puede producir necrosis [1,2,5,10].

Longitud de extincion

Adicionalmente, Coluzziy Convissar [1,2,5,10] proponen el concepto de longitud de extincion a la propiedad
que combina la absorcién y la penetracion del laser en el tejido. Esta propiedad fundamenta que el grosor de
una sustancia absorbe el 98 % de la energia del ldser. Asi, a mayor longitud de extincién, menor absorcién y
mayor penetracion. Por el contrario, a menor longitud de extincién, mayor absorcién y menor penetracion.
Los laseres afines al agua como el Er:YAG y el de didxido de carbono son afines al agua, por lo que presentan
una longitud de extincién baja, porque presentan baja penetracién en tejidos blandos. Otros ldseres de menor
longitud de onda, como el de neodimio, tienen alta penetracién por su afinidad a los pigmentos [5].

CONCLUSIONES

Una variedad de longitudes de onda de l4ser se utiliza en odontologfa. El presente trabajo es un punto inicial
de referencia acerca de los diferentes pardmetros del ldser que se deben considerar. Ellos incluyen la longitud
de onda del laser y su afinidad respectiva, ademds de como esta luz amplificada acttia sobre los tejidos a partir
de ciertas caracteristicas (absorcidn, penetracién, etc.), para producir efectos diferentes.

No todos los ldseres actiian igual y una misma longitud de onda puede tener interacciones diferenciales en
los tejidos si se utilizan estos pardmetros diferencialmente. Por ello, este documento busca ser una apertura
al nuevo paradigma de la odontologia ldser como modalidad terapéutica. Existen varios documentos que
evidencian la efectividad del uso del l4ser en varias especialidades de la odontologia y sus posibles lineas de
investigacion [32].

RECOMENDACIONES

Este documento sobre las bases bioldgicas y fisicas del ldser en odontologia es un punto de partida para
la discusién académica y clinica pertinente sobre los alcances de la odontologia ldser como modalidad
terapéutica. Se recomienda identificar documentos que aporten evidencia sélida para orientar los alcances
clinicos reales de los efectos clinicos a corto y largo plazo.
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