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1. Introduccion

El diagnostico prenatal es la disciplina encaminada a la deteccion, durante la
gestacion, de un defecto/anomalia congénito fetal. La Organizacién Mundial de la
Salud (OMS) define las anomalias congénitas como “toda anomalia del desarrollo
morfoldgico, estructural, funcional o molecular presente al nacimiento (aunque puede
manifestarse mas tarde), externa o interna, familiar o esporadica, hereditaria 0 no,
unica o multiple” (Organizacién Mundial de la Salud, 2006; 2010).

Los defectos congénitos tienen una prevalencia del 4% en recién nacidos vivos y son
responsables del 25% de las muertes perinatales (Weelesley, 2012), del 10-12% de
las discapacidades intelectuales y del 10-12% de las minusvalias fisicas. Dentro de las
causas conocidas de los defectos congénitas estan las anomalias cromosémicas (12-
14% de los defectos congénitos) (Zeitlin, 2009) y las enfermedades monogénicas
(25%).

El diagnéstico prenatal genético se ocupa de la deteccidén de sindromes y anomalias
congénitas fetales de origen cromosémico y génico en gestantes en riesgo. La
obtencién de muestras fetales requiere de una técnica invasiva que presenta, como
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complicacion principal, la pérdida fetal. A lo largo de todo su desarrollo, el objetivo
ultimo del diagnéstico prenatal ha sido buscar la mayor tasa de deteccion de
alteraciones cromosomicas fetales, realizando el menor nimero de pruebas invasivas
para minimizar el riesgo de pérdida fetal. Para este objetivo se han desarrollado
distintos cribados de deteccion de distintas posibles patologias durante el embarazo
que pueden afectar tanto a la gestante (preeclampsia, diabetes...) como al propio feto
(cribados bioquimicos, ecogréficos, genéticos...) que presentan su sensibilidad y su
propia especificidad. La prueba diagnéstica sigue requiriendo la obtencién de muestras
fetales, poniendo en riesgo la gestacion.

El estudio estdndar, una vez obtenida una muestra fetal, incluye la deteccién de las
aneuploidias mas frecuentes (trisomias 13, 18 y 21) mediante técnica de QF-PCR o
cariotipo, asi como los sindromes de microdelecién/microduplicacién mediante una
técnica de deteccion del nimero de copias, como por €j. array-CGH. En mas del 95%
de los casos estos sindromes se manifiestan con discapacidad intelectual de variable
grado.

La Ley Organica 2/2010, de 3 de marzo, de salud sexual y reproductiva especifica los
plazos legales de intervencion en la gestacién, considerandose hasta la semana 14+1
la interrupcion voluntaria de la gestacion, 22+1 la interrupcion legal directa de la
gestacion (por solicitud de la gestante ante un informe clinico que lo avale), y a partir
de estas semanas de gestacidon toda solicitud de interrupcion debe pasar por un
Comité.

La Orden SSI1/2065/2014, de 31 de octubre, que modifica el Real Decreto 1030/2006,
establece que la gestante debe recibir un asesoramiento genético previo y posterior a
las posibles pruebas genéticas que se puedan realizar, haciendo una valoracion
individual de cada gestante; también debe ser informada de las diferentes alternativas
diagnosticas, valorando el riesgo/beneficio de cada una de ellas con sus limitaciones.

El gran reto para los facultativos que participan en el proceso de diagnéstico prenatal
en su conjunto es comunicar a la gestante y su pareja el hallazgo encontrado, informar
de la situacion con sus posibles alternativas, adversas o no, manejando la ansiedad
gue la situacién crea en un momento de vulnerabilidad importante para la pareja, en
donde, ademas, existen unos plazos legales que suelen apremiar en la actuacion.

2. Caso clinico
2.1. Presentacion del caso

Se trata de una gestante primigesta de 44 afios que, en la semana 28 de gestacion, se
le recomienda una prueba invasiva (amniocentesis) para el estudio de la carga viral en
el feto por presentar la gestante un resultado positivo de citomegalovirus en sangre
periférica. Dada la prueba invasiva recomendada, se propone ampliar a estudios
genéticos en cascada, obteniéndose un resultado no concluyente en la Ultima prueba
realizada en la semana 32 de gestacion. Ante este resultado, los facultativos se
plantean si debe ser o no informada la gestante, dada la escasa informacion clinica
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existente, la necesidad de realizar mas pruebas confirmatorias y las semanas de
gestacion.

2.2. Deliberando sobre los hechos

La gestante primigesta, de 44 afios, y su pareja son ambos espafioles. Sin
antecedentes relevantes para la gestacion. Acude a la consulta de Diagndstico
Prenatal tras el cribado de primer trimestre de las aneuploidias méas frecuentes
(trisomia 13, 18 y 21) con resultado de alto riesgo para la trisomia 21 (1/44) y 18
(1/235). El feto es ecograficamente normal. Tras el asesoramiento pretest, en el que
se explican las técnicas invasivas y no invasivas, asi como los plazos legales de la
interrupcion voluntaria del embarazo (ILE), la gestante opta por un cribado no invasivo
de ADN fetal en sangre materna rechazando la prueba invasiva diagnéstica. En este
segundo cribado se obtuvo un resultado de bajo riesgo para la trisomia 13, 18 y 21 y
feto femenino. Este resultado lo recibe en la consulta con el asesoramiento postest.

En la semana 28 de gestacion la paciente vuelve a la consulta debido a un resultado
de citomegalovirus (CMV) positivo en sangre periférica materna, realizado a raiz de
una analitica en sangre periférica en en la que se encontré6 una elevacion de las
transaminasas hepaticas tras infeccion por citomegalovirus en sangre periférica. Se le
propone la amnioncentesis en el liquido amnidtico para profilaxis. El feto continda
ecograficamente normal. La gestante ha desarrollado diabetes gestacional. Se realiza
el asesoramiento pretest para la realizacion de una prueba rapida de aneuploidias mas
frecuentes, array-CGH 60k y cariotipo. Se le explican las limitaciones de las técnicas
moleculares (qué detecta y qué no detecta), la resolucion, y que no se informan de las
variantes de significado incierto, dada la pobre aplicacién clinica que presentan. Se
explican los plazos legales, indicando que esta fuera de ILE directo. La gestante
entiende, consiente y firma el Cl para la técnica invasiva mediante amniocentesis y
estudios posteriores.

Se realiza la amniocentesis sin incidencias, comunicandole a la gestante, de forma
secuencial, los siguientes resultados: la prueba rapida de aneuploidias mas frecuentes
sin alteraciones y feto hembra (24 h) y carga viral para CMV negativa (48 h), cariotipo
fetal 46, XX (3 semanas). En la semana 32 de gestacion se recibe el resultado del
array-CGH60k prenatal en el que se sefiala que se han detectado dos alteraciones,
una de ellas por debajo del limite de resolucién de la metodologia prenatal y sin estar
incluido en los sindromes del listado prenatal:

“Una delecién probablemente patogénica 1,28 Mb en 3p26 que incluye los genes CHL1 y
CNTNG6

Una duplicacién probablemente patogénica 440 Kb en 221g13.33 con 15 genes OMIM
que incluye el gen SHANNKS3.

La presencia de ambas alteraciones terminales en los cromosomas 3 y 22 podria sugerir
el evento de un reordenamiento cromosomico complejo no equilibrado entre ambos
cromosomas como una translocacion t(3;22).
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Es importante sefialar que se trata de un estudio prenatal y que a pesar de la bibliografia
consultada no se puede establecer una correlacién genotipo-fenotipo por lo que se
recomendaria realizar estudios complementarios que ayuden a determinar la
categorizacion de las variantes”.

Este resultado en el feto de posible reordenamiento desbalanceado, sugiere la
posibilidad de que el progenitor sea portador de una translocacién equilibrada, e indica
la necesidad de estudiar a los progenitores para confirmar este resultado con una
prueba con mayor resolucién y asi conocer si estas dos alteraciones son heredadas o
de novo, por la implicacién que puede tener en futuras descendencias.

Hasta la semana 32 de gestacién las ecografias indicaban un desarrollo fetal correcto
sin alteraciones visibles.

Es una pareja que en el momento de la gestacion no vive junta y que se presenta
como que tienen una relacion liberal y abierta.

Ambos progenitores son espafioles, con estudios superiores. No manifiestan ninguna
creencia en particular.

La gestante manifiesta desde la primera consulta su decision de realizar ILE ante un
sindrome genético que implique una discapacidad intelectual bien descrita. La pareja
apoya esta decision.

2.3. Aclaracién de los hechos
¢, Como se clasifican las variantes genéticas encontradas?

Dado que la tecnologia de analisis genético va mas rapido que nuestro conocimiento,
hoy en dia se clasifican las variantes o cambios encontrados en la tecnologia por
array-CGH de un individuo en 3 categorias (Vermeesch, 2012):

e Variantes benignas: que no se informan.
e Variantes patogénicas: aquellas que estan bien definidas en la bibliografia.

e Variantes de significado incierto (VUS de las siglas en inglés) cuando no entran
en ninguna de las dos categorias anteriores. A su vez, las VUS pueden ser:

o Probablemente benignas, si ho contienen genes o se encuentran en
personas sanas.

o Significado incierto propiamente: no descritas 0 que se desconoce la
funcionalidad de la proteina sintetizada.

o Probablemente patogénica: por la existencia en la alteracion de genes
con funcionalidad conocida y cuyas mutaciones dan lugar a la clinica
del paciente.

En la préactica clinica, las VUS presentan una repercusion desconocida por lo que
tienen una utilidad clinica pobre. Hay un consenso tacito de no informar las VUS en los
estudios prenatales, dado que no pueden ser utilizadas para la toma de decisiones.
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¢, Cual es la evidencia bibliogréfica de las alteraciones encontradas?

Tomada de forma aislada, la duplicaciéon de 440 kb, que se encuentra por debajo del
limite de deteccién de la técnica, tiene poca bibliografia descrita. Las deleciones del
gen SHANKS constituyen una patologia bien descrita (sindrome de microdelecion
22913.3 o de Phelan-McDermid) que presenta hipotonia neonatal, discapacidad
intelectual en grado de moderado a severo, ausencia grave de retraso del lenguaje,
trastorno del espectro autista y dismorfia facial como signos principales. Sin embargo,
la duplicacion del gen no esta bien descrita y hay poca bibliografia al respecto. La
serie mas amplia publicada incluye 28 pacientes con duplicaciones de tamafio
variable, sin especificar edad del paciente ni si han sido heredadas o de novo y con
clinica variable: la mitad presentaban discapacidad intelectual y/o dismorfia facial, 7
presentaban trastornos de conducta, 5 rasgos autistas y 4 trastornos del lenguaje
(Johannssen, 2019). Se describen casos de duplicaciéon en los que se indican solo
sindactilia del 3er-4° dedo o displasia renal con coartacion de aorta. En este articulo no
se indica la edad al diagnéstico ni si ha realizado el estudio en los progenitores para
conocer si es heredada o no.

La otra alteracion encontrada, delecion de 1,28 MB en el brazo corto del cromosoma 3
(3p26) por si sola no tiene relevancia, porque estd descrita tanto en pacientes sanos
como afectos y tiene un caracter probablemente benigno. Sin embargo, al encontrarse
en consonancia con una duplicacién terminal en otro cromosoma, podria indicar que
es el resultado de una translocacion desbalanceada de un progenitor balanceado (es
decir, que un progenitor presenta intercambio de material entre dos cromosomas sin
pérdida ni ganancia total de material) que, en la descendencia, hereda tanto una
duplicacion (del 22q en este caso) como una delecion (3p). Por las posibles
implicaciones, se reclasifica desde probablemente benigna a probablemente
patogénica.

¢,Cual es el protocolo de atencién a las gestantes con CMV en sangre periférica?

La primoinfeccion por CMV ocurre en el 1-4% de las gestantes y presenta una tasa de
transmisién que aumenta a lo largo de la gestacién segun la placenta va envejeciendo
y haciéndose mas permeable: de 30-42%, 38-44% y 59-73% en el ler, 2° o 3er
trimestres, respectivamente. La mayor afectacion fetal, principalmente dafio cerebral y
auditivo, ocurre cuando la infeccién se produce en el primer trimestre, siendo <1% el
riesgo de lesion en el feto a partir del segundo trimestre (Medicina Fetal Barcelona).
Est4 estimado que hasta un 20% de los fetos infectados presentaran secuelas al
nacimiento o a largo plazo (Nigro et al., 2023 TOUCH y PV19 Clinic). El protocolo ha
ido cambiando en funcion de las evidencias, de modo que, actualmente y dado que
hay un tratamiento (valaciclovir) que a dosis elevadas disminuye el riesgo de
transmision vertical en un 63% (Shahar-Nissan el tal, 2020), se solicita cribado de
CMV a todas las gestantes en el primer trimestre y, en aquellas gestantes no inmunes,
no se vuelve a repetir, dado el escaso riesgo fetal. A las que han presentado infeccion
previa, ante la posibilidad de reinfeccion, se les repite la serologia en los siguientes
trimestres. De modo que la amniocentesis queda indicada ante la sospecha serol6gica
de infeccion materna durante la gestacion o periodo perigestacional, o por la presencia
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de marcadores ecograficos de afectacion fetal y serologia materna positiva. Se ha de
esperar al menos 8 semanas para ver si hay trasmision vertical y, tras realizar
amniocentesis, y medir carga viral en liquido amniotico, retirar o mantener el
tratamiento (valaciclovir) hasta el parto.

Dado que se realiza una prueba invasiva que pone en riesgo la gestacion, para
realizar esta determinacion de carga viral, el protocolo de la Unidad contempla ofrecer
las pruebas genéticas de las alteraciones cromosémicas mas frecuentes y
prevalentes, que en mas del 95% de los casos presentan discapacidad intelectual, tras
el asesoramiento pretest y postest.

2.4. Identificacién de los problemas éticos

e ¢Deberia informar a la gestante de un estudio por debajo de la resolucion
del array (60k)?

e ¢ Deberia informar de una VUS sin clara relacion fenotipica?

e ¢Deberia no informar y esperar al nacimiento de la nifia y su evolucién?

e ¢Deberia cumplir lo firmado en el Cl, reflejo del asesoramiento realizado,
en donde se indica que las VUS no se informan y que la prueba solo
detecta alteraciones con una resolucion determinada?

e ¢ Deberia informar de un resultado no concluyente sin indicar exactamente
cual, y recomendar estudios adicionales?

e ¢Deberia pedir una nueva muestra (amniocentesis), antes de informar para
realizar los estudios adicionales recomendados?

o ¢Deberia pedir al laboratorio que hiciese un informe indicando que el
resultado ha de darse como normal dada la resolucién y la no clara
patogenia?

e ¢ Deberia consultar con otros especialistas, incluso internacionalmente?

e ¢ Deberia elevar el problema al Comité de Etica Asistencial?

El problema ético principal que se plantea es el de si se deberia informar de una VUS
con caracter probablemente patogénico pero por debajo del limite de deteccion de la
técnica.

2.5. Identificacion de los valores en conflicto

Frente al problema ético determinado analizamos los valores en conflicto:

- Derecho a la informacién, autonomia - Sobrediagndstico

- Vida (fetal) - No-maleficencia

- Beneficencia - Incertidumbre
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2.6. Cursos de accion

2.6.1. Cursos extremos de accién

e Por un extremo, dado que esta por debajo del limite de deteccién y no hay
una clara evidencia cientifica del cuadro clinico que produce, no
informamos del resultado, esperando la evolucion de la nifia, en sus
primeros 5 afios principalmente, para saber si tendr& o no retraso
psicomotor.

e Por el otro extremo, dado que ya se estan describiendo los primeros casos,
la mitad de ellos con discapacidad intelectual (hasta ahora siempre se han
confirmado las alteraciones detectadas en el array-CGH 60k, incluso por
debajo de la resolucion especificada y, al presentar una doble alteracion, es
probable que sea heredado de un progenitor translocado, lo que tiene
implicaciones familiares), informamos de un resultado probablemente
patogénico y, por tanto, con riesgo de desarrollar alteraciones neuroldgicas
(sin necesidad de confirmacién y de esta forma damos la oportunidad a la
gestante de decidir).

2.6.2. Cursos intermedios de accion
e Exponer el caso en una sesion clinica interdisciplinar.
e Presentar el caso al Comité de Etica Asistencial.

e Comprobar con otra técnica de mayor resolucion los hallazgos y estudiar a
los progenitores de modo previo a la clasificacion de la patogenia de las
alteraciones encontradas.

e Proponer una segunda opinion.
2.6.3. Cursos 6ptimos de accion

Se expuso el caso en sesion clinica conjunta con el resto de facultativos de Genética y
de Obstetricia y Ginecologia, llegando a la conclusion de que era prudente informar a
la gestante y a su pareja del hallazgo encontrado y la necesidad de realizar algunas
pruebas adicionales en funcién de la muestra fetal que quedaba (no se recomendaba
nueva técnica invasiva para obtener mas muestra). Si el estudio con esta técnica en la
muestra fetal y sus progenitores indicaba que era producto de un progenitor
translocado o de novo en la muestra fetal, confirmaria la patogenia de los hallazgos,
aunque no se podia indicar qué clinica presentaria, cuando se manifestaria ni la
penetrancia de la misma. El feto ecograficamente a la semana 32 no presentaba
alteraciones, lo cual es buen prondéstico de cara a la patologia de 6rganos internos,
pero no pronostica el desarrollo neurologico.

Del mismo modo, el caso se presentd al Comité de Etica Asistencial, que propuso
informar de las alteraciones encontradas como probablemente patogénicas con
necesidad de realizar estudios adicionales, para dar la oportunidad de preguntar sobre
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los estudios adicionales y sus riesgos/limitaciones, asi como la toma de decisiones
sobre una base de incertidumbre.

Con esta decisién, se realizd una consulta de asesoramiento postest a la gestante y su
pareja explicando lo encontrado, la necesidad de realizar estudios adicionales y lo
descrito en la bibliografia, aportando el articulo encontrado. Los progenitores
decidieron ampliar los estudios adicionales antes de tomar cualquier decisién. Tres
dias mas tarde se vuelvi6 a citar a la paciente indicando que se confirmaba la
duplicacion de la regién 22g13.33, en la que se encuentra el gen SHANKS3, y la
delecion de la region 3p26.3. El estudio en los progenitores no detectd ninguna de las
2 alteraciones, por lo que se consider6 de novo en la muestra fetal y, por tanto, la
clasificacion de probablemente patogénica, por lo que se concluyd que el feto estaba
en riesgo de desarrollar el sindrome de duplicacién 2213, sin poder especificar qué
clinica desarrollaria ni si la desarrollaria. La gestante decidié continuar la gestacion.
Rechazaron obtener una segunda opinibn en otro hospital. Se ofrecieronn tantas
consultas de asesoramiento genético como solicitaran. Se ofrecio6 la posibilidad de ser
atendidos por el Servicio de Psiquiatria y Psicologia.

Se informé de la decision de la gestante al equipo obstétrico y al de neonatologia para
estar sobre aviso el dia del parto.

2.7. Pruebas de consistencia
Los cursos de accion optimos elegidos soportan las pruebas de consistencia:
2.7.1. Pruebade lalegalidad

El curso elegido contempla el Derecho a la informacién asistencial recogido en la Ley
41/2002, 1 de noviembre-Articulo 4, que indica:

e Los pacientes tienen derecho a conocer, con motivo de cualquier actuacion
en el &mbito de su salud, toda la informacion disponible sobre la misma,
salvando los supuestos exceptuados por la Ley. Ademas, toda persona
tiene derecho a que se respete su voluntad de no ser informada. La
informacién, que como regla general se proporcionara verbalmente dejando
constancia en la historia clinica, comprende, como minimo, la finalidad y la
naturaleza de cada intervencién, sus riesgos y sus consecuencias.

¢ La informacién clinica forma parte de todas las actuaciones asistenciales,
serd verdadera, se comunicard al paciente de forma comprensible y
adecuada a sus necesidades y le ayudara a tomar decisiones de acuerdo
con su propia y libre voluntad.

e El médico/facultativo responsable del paciente le garantiza el cumplimiento
de su derecho a la informacion. Los profesionales que le atienden durante
el proceso asistencial o le apliquen una técnica o un procedimiento también
seran responsables de informarle.

123

© Todos los derechos reservados - FUNDACION DE CIENCIAS DE LA SALUD



EIDON, n° 60
diciembre 2023, 60: 116-126
DOI: 10.13184/eidon.60.2023.116-126

Deliberando Maria Fenollar-Cortés

2.7.2. Pruebade publicidad

Se considera que el curso 6ptimo elegido supera esta prueba, dado que ha sido
presentado en distintos ambitos clinico-sanitarios, lo que de por si ya lo expone al
criterio de otras personas.

2.7.3. Prueba de temporalidad

Desde el punto de vista de la actuacion del facultativo si se considera que se supera
esta prueba, porque se cree que el curso 6ptimo elegido respeta la mayoria de los
valores en conflicto (derecho a la informacién, autonomia, beneficencia) intentando
lesionar lo menos posible el resto (vida, no-maleficencia).

Sin embargo, sera la evolucion del bebé nacido y la vivencia de sus progenitores a lo
largo de los primeros 5 afios, lo que realmente nos dir4 si pasa la prueba de la
temporalidad o no, dado que, si al final la paciente desarrolla algun tipo de clinica, sera
rapidamente detectada y permitira una intervencion precoz, evitando la odisea
diagnéstica que tantas familias sufren. Si no desarrolla ninguna clinica significativa,
serd un caso mas de sobrediagnéstico, a lo que habra que sumar los controles
exhaustivos que la paciente y sus progenitores van a vivir durante al menos los
préximos 5 afios, y el peligro de no dar la oportunidad a la paciente de crecer con
normalidad, medicalizar su vida y no permitir el desarrollo pleno y el disfrute de la
familia.

3. Reflexiones finales

Los distintos métodos de diagnéstico prenatal han permitido a las gestantes, segun se
iban desarrollando las técnicas y aumentando el conocimiento cientifico, realizar
diagnésticos cada vez mas precisos, permitiendo la toma de decisiones consciente y
de acuerdo a la realidad de la gestante. Sin embargo, las técnicas diagndsticas siguen
avanzando a mayor velocidad de lo que lo hace el conocimiento cientifico, dejando
situaciones de incertidumbre de dificil resolucién. A esto hay que sumar que, quitando
las aneuploidias mas frecuentes (de los cromosomas 13, 18, 21 y sexuales), el resto
de las alteraciones son enfermedades raras con una prevalencia baja, lo que no
permite un conocimiento amplio para poder realizar un asesoramiento genético
certero.

Hasta un 80% de las gestantes describen el embarazo como un periodo estresante
(Dunkel-Schetter C, Tanner L, 2012), por lo que, ante una complicaciéon o un resultado
no esperado, la informacion recibida por los progenitores tiene un impacto emocional
tan fuerte que puede manifestarse frecuentemente con sintomas de depresion,
ansiedad y estrés traumatico (Teefey CP; Hertzog J, Morris ED, Moldenhauer JS, Cole
JCM, 2020). Los equipos interdisciplinares son una herramienta fundamental para
proporcionar la informacion necesaria y suficiente en la dificil y compleja decisién de la
toma de decisiones por parte de la gestante para su empoderamiento, demostrandose
una asociacion entre el bajo empoderamiento de la gestante y el aumento de la
depresion y la ansiedad maternal (Peiffer S, Mehl S, Powell P, Haltom TM, Lee, TC,
Keswani SG, King A, 2023). Pero la realidad es que el tiempo necesario para explicar
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lo encontrado y las opciones existentes es corto, dados los plazos legales; el
conocimiento que la poblacién tiene de estos procesos es ademas bajo; y, como
colofén, todo ello acontece en unos momentos de una elevada vulnerabilidad de la
gestante. Es decir: la toma de decisiones no se realiza en las circunstancias vitales
adecuadas, obligando a la gestante a que realice su duelo lo mas rapido posible con el
objetivo de intentar lograr la toma de decisiones en la situacibn de mejor reflexién
personal.

El reto para el profesional es complejo y abarca distintos campos y actitudes. Por un
lado, esta la habilidad del equipo en explicar y acompafar en el proceso, lo que obliga
a un debate clinico deliberativo; también esté la habilidad para la comunicacion, al
tener que dedicar tiempo a la gestante para crear un espacio de reflexion. Ademas
requiere de un estudio activo y actualizacion permanente del profesional sanitario,
conociendo las técnicas, las limitaciones y las indicaciones de uso. Requiere, por
Gltimo, de un continuo estudio critico de los protocolos utilizados que, a su vez, tienen
gue ser dinamicos y actualizados. Asi se contemplaria y contribuiria al desarrollo de la
prevencion cuaternaria en un ambito de trabajo tan basado en las tecnologias
electrénicas y los conocimientos cientificos limites. Es de desear, por lo tanto, que el
profesional encuentre en este reto la motivacion necesaria para llevar a cabo ese
trabajo.
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