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Resumen

Introduccion: las autopsias constituyen el estandar de
oro para determinar la causa de muerte. Las infecciones
se encuentran entre las principales causas de defuncion,
y muchas de ellas se identifican Unicamente a través de la
autopsia. En México se carece de estos estudios.
Objetivo: comparar la frecuencia de discrepancias diag-
nosticas y las relacionadas con infecciones identificadas
premortem en pacientes del Hospital de Especialidades del
Centro Médico Nacional de Occidente del 2014 a 2021.
Material y métodos: estudio retrospectivo. Se identificaron
reportes de autopsias realizadas entre 2014 y 2021 a pacien-
tes con diagndsticos infecciosos posmortem. Los diagndsti-
cos premortem fueron obtenidos de los expedientes clinicos.
Dos revisores clinicos clasificaron las discrepancias diagnos-
ticas; la concordancia se evalué con el coeficiente Kappa de
Cohen, y se compard con la prueba de Chi cuadrada.
Resultados: de 164 autopsias, 70 casos (43%) presentaron
al menos una infeccién como causa principal o concomitante
de muerte. Se identificaron discrepancias diagndsticas en el
52% de los pacientes con infecciones, y en el 70% de los
que vivian con VIH. La enfermedad infecciosa mas frecuente
fue la neumonia, mientras que las infradiagnosticadas fue-
ron por citomegalovirus (CMV) y Candida.

Conclusiones: hay discrepancia diagnostica en mas de la
mitad de pacientes con enfermedades infecciosas. La po-
blacion con VIH es la que presenta la mayor tasa de discre-
pancias diagnosticas.

Abstract

Background: Autopsies are considered the gold standard
for determining the cause of death. Infections are among
the leading causes of death, and many are only identified
through autopsy. Such studies are lacking in Mexico.
Objective: To compare the frequency of diagnostic discre-
pancies, particularly those related to infections identified
premortem, in patients from the Hospital de Especialidades
del Centro Médico Nacional de Occidente, during the period
from 2014 to 2021.

Materials and methods: A retrospective study was con-
ducted. Autopsy reports from 2014 to 2021 were reviewed
to identify cases with infectious diagnoses determined post-
mortem. Premortem diagnoses were obtained from clinical
records. Two clinical reviewers classified the diagnostic
discrepancies. Inter-rater agreement was assessed using
Cohen’s Kappa coefficient and comparison were performed
using the Chi-square test.

Results: Of 164 autopsies, 70 cases (43%) revealed at least
one infection as either the primary or a contributing cause
of death. Diagnostic discrepancies were identified in 52% of
patients with infections and in 70% of patients living with HIV.
The most frequent infectious disease was pneumonia, while
cytomegalovirus (CMV) and Candida were the most com-
monly underdiagnosed infections.

Conclusions: Diagnostic discrepancies are present in
more than half of the patients with infectious diseases. The
HIV-positive population has the highest rate of diagnostic
discrepancies.
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Introduccion

Las autopsias constituyen el estandar de oro para pro-
porcionar el diagndstico definitivo posterior a la defuncion.’
Son una herramienta valiosa en la ensefianza médica, ya
que permiten resolver interrogantes diagndsticas, revelar
hallazgos inesperados, comparar hallazgos histopatologi-
cos con enfermedades clinicas y determinar la causa de
muerte cuando esta fue previamente incierta.2 A través de la
autopsia se identifican las condiciones patolégicas que pro-
vocaron la muerte, se analiza la interaccion fisiopatologica
que influyd en la enfermedad y se establece la correlacion
clinico-patoldgica final.3

La concordancia entre los diagndsticos premortem y los
hallazgos posmortem constituye un indicador relevante de la
calidad de la atencion médica.* Se han reportado tasas de
error diagnostico de hasta un 22%.% Las enfermedades infec-
ciosas son mas prevalentes en los hallazgos de autopsia en
comparacion con otras patologias; en la poblaciéon general,
en poblacion general es del 60% de los casos, mientras que
en poblaciones vulnerables, como los pacientes inmunocom-
prometidos, esta cifra puede alcanzar hasta el 75%.8 Esto,
evidencia la dificultad diagndstica de las enfermedades infec-
ciosas, dada su gravedad y repercusion en la mortalidad.

En México, se desconoce la prevalencia y la discrepan-
cia diagnédstica de estas enfermedades, informacién que
resultaria fundamental para comprender su impacto en la
morbimortalidad y para implementar estrategias de pre-
vencion y mejora en el abordaje clinico. El objetivo de este
estudio fue analizar las causas de muerte infecciosas detec-
tadas mediante autopsia y su discrepancia con los diagnds-
ticos premortem en pacientes atendidos en el Hospital de
Especialidades del Centro Médico Nacional de Occidente
(HE-CMNO) durante un periodo de siete afios.

Material y métodos

Se llevé a cabo un estudio retrospectivo, con aprobacion
del Comité de Etica e Investigacion del HE-CMNO del Ins-
tituto Mexicano del Seguro Social (IMSS), con niumero de
registro R-2022-1301-208.

Se recopilaron expedientes del servicio de Patologia del
HE-CMNO correspondientes al periodo 2014-2021, inclu-
yendo todas las autopsias realizadas a pacientes mayores
de 18 afios con el objetivo de determinar la causa de muerte.
Los casos se registraron de manera anénima, mediante un
numero consecutivo, sin incluir datos sensibles de identifi-
cacion. Se revisaron tres fuentes de informacion: los expe-
dientes clinicos fisicos, los expedientes electrénicos y los
reportes de autopsia del servicio de Patologia.

http://revistamedica.imss.gob.mx/

Se seleccionaron aquellos casos en los que se detecta-
ron enfermedades infecciosas post mortem. Las variables
registradas incluyeron: edad, sexo, dias de hospitalizacion,
comorbilidades, estado de inmunosupresién, sintomas cli-
nicos, hallazgos paraclinicos principales, causa de muerte
registrada en la nota de defuncién (diagnostico premortem)
y el diagnostico final determinado por autopsia (posmortem).

La discrepancia diagndstica se clasificd conforme al sis-
tema propuesto por Goldman:

* Mayores clase 1. Diagnostico relacionado directamente
con la causa de muerte que, de haberse identificado
premortem, podria haber mejorado la supervivencia del
paciente mediante un tratamiento adecuado.

* Mayores clase 2. Diagnostico relacionado directamente
con la causa de muerte, pero que no habria modificado
la supervivencia del paciente con tratamiento adecuado.

* Menores clase 3. Hallazgos no relacionados con la causa
directa de muerte, pero que podrian haber modificado el
prondstico o el tratamiento.

* Menores Clase 4. Hallazgos no relacionados con la
causa de muerte, sin repercusion prondstica, pero con
repercusiones genéticas o epidemioldgicas.

* No discrepancia Clase 5: Concordancia entre los diag-
nosticos premortem y posmortem.

La evaluacion fue realizada por dos médicos clinicos: un
especialista en infectologia con 20 afios de experiencia (MA),
y un médico residente de ultimo afio de Infectologia (AC),
ambos previamente capacitados para la clasificacion. La
concordancia entre evaluadores se calculé mediante el coe-
ficiente Kappa de Cohen, con un valor mayor a 0.900. Los
casos con discrepancias entre evaluadores fueron revisados
y clasificados por consenso.

Para comparar los datos de discrepancias diagnésticas
con otras variables se utilizé la prueba de Chi cuadrada o la
prueba exacta de Fisher segun correspondiera. La concor-
dancia interevaluador se evalud con el coeficiente Kappa de
Cohen. Se establecié un nivel de significancia de p <0.05y
un intervalo de confianza del 95%. El andlisis se realiz6 con
el programa estadistico SPSS version 25.

Resultados
De las 209 autopsias realizadas entre 2014 y 2021, se

recuperaron 164 informes completos. De estos, 70 (42.68%)
reportaron al menos una enfermedad infecciosa detectada
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en la autopsia. Se seleccionaron 65 expedientes, ya que 5
fueron excluidos por informes incompletos o falta de locali-
zacion del expediente clinico.

De entre los 65 casos seleccionados, se identifico discre-
pancia diagnodstica en 34 (53.3%). De estas, 31 (91.17%)
fueron clasificadas como discrepancias mayores (clases 1
y 2), y solo tres (8.83%) como menores (clases 3 y 4). La
clase 1 fue la mas frecuente, con 28 casos.

La mayoria de los pacientes presentaron mas de una
enfermedad infecciosa detectada por autopsia, algunas ya
confirmadas en vida (por ejemplo: VIH, virus de hepatitis B
o C). En total, se identificaron 110 infecciones entre los 65
pacientes. Las mas frecuentes fueron: neumonia, VIH, peri-
tonitis, histoplasmosis y colangitis (cuadro I).

Entre las infecciones detectadas, 57 (51.8%) se encon-
traban presentes en solo uno o dos casos, e incluyeron:

a) Diagnosticos conocidos antes del fallecimiento: abs-
ceso pulmonar, dengue grave, hepatitis A, infeccion de
protesis, infeccion de vias urinarias, neumonia viral, pan-
creatitis aguda, sarcoma de Kaposi (por VH-8), toxoplas-
mosis y tuberculosis pulmonar.

b) Diagnoésticos no realizados en vida: hepatitis viral,
abscesos hepaticos, aspergilosis pulmonar, endocar-
ditis, criptococosis diseminada, encefalitis por virus de
herpes simple, absceso abdominal, hepatitis B o C, fas-
citis necrotizante, colitis pseudomembranosa, meningi-
tis aguda, empiema, aspergilosis del sistema nervioso
central, miocarditis viral, encefalitis amebiana granulo-
matosa, mucormicosis pulmonar y diseminada, leucoen-
cefalopatia multifocal progresiva (LMP) por virus John

Cuadro | Total de infecciones diagnosticadas o no antes de la
autopsia

9 21

Neumonia 12

VIH 10 0 10
Peritonitis 4 4 8
Histoplasmosis 1 4 )
Colangitis 4 1 )
Esofagitis por Candida 0 4 4
Enfermedad por CMV 0 4 4
Candidiasis invasiva 1 3 4
Tuberculosis diseminada 2 2 4
Otras con menor frecuencia 21 26 85)
Total 69 57 110

Dx: diagnosticada; No Dx: no diagnosticada; CMV: citomegalo-
virus; HSV: virus de herpes simple; VIH: virus de la inmunodefi-
ciencia humana
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Cunningham (VJC), granuloma tuberculoso, pancreatitis
aguda y tuberculosis pulmonar.

Las 110 enfermedades infecciosas identificadas se clasi-
ficaron segun el agente etioldgico: 52 (47.27%) fueron de ori-
gen bacteriano, lo que representd la etiologia mas frecuente,
seguidas de 29 (26.36%) de origen viral, 20 (18.18%) fungi-
cas, 7 (6.36%) por micobacterias y 2 (1.81%) parasitarias.

De las 57 infecciones con discrepancia diagndstica, la
mayoria fueron bacterianas, con 24 casos (42.1%), segui-
das por las fungicas, con 17 casos (29.82%). Con referen-
cia a la proporcion de discrepancias por agente etioldgico,
las infecciones fungicas fueron las principales, con 17 de 20
casos (85%) no identificados en vida, mientras que Unica-
mente 3 de 20 (15%) fueron diagnosticados o reconocidos
antes del fallecimiento (cuadro ).

La infeccidon no diagnosticada mas frecuente fue la neu-
monia (cuadro 1); sin embargo, las infecciones que presen-
taron la mayor diferencia entre los casos no identificados
antes de la autopsia y aquellos con diagndstico conocido
fueron: enfermedad por citomegalovirus (CMV), esofagitis
por Candida, histoplasmosis, hepatitis viral y candidiasis
invasiva (cuadro Ill). Estas patologias fueron las mas sub-
diagnosticadas antes de la defuncion.

Enfermedades infecciosas en pacien-
tes con infeccién por VIH

Se recopilaron 10 autopsias de pacientes con infeccion
por VIH, de los cuales 7 (70%) presentaron discrepancia
diagndstica de clase 1, mientras que en 3 (30%) hubo
concordancia diagnéstica (sin discrepancia). En estos 10
pacientes se detectaron o confirmaron un total de 14 enfer-
medades infecciosas o asociadas a agentes infecciosos,
siendo la mas frecuente la enfermedad por CMV, seguida
de histoplasmosis y tuberculosis diseminada (cuadro IlI).

La mayoria de las infecciones estuvieron causadas o
asociadas a agentes virales, seguidas de infecciones fungi-
cas, micobacterianas, bacterianas y, finalmente, parasitarias
(cuadro II).

Por agente etioldgico, se observé mayor discrepancia en
infecciones virales y fungicas, con cuatro casos cada una.
Sin embargo, proporcionalmente, las infecciones fungicas
mostraron mayor tasa de discrepancia, ya que ninguna de
las cuatro se diagnostico o sospeché antes de la defuncién.
En particular, la enfermedad por CMV fue la mas subdiag-
nosticada, con tres casos no detectados en vida.

El andlisis comparativo entre la presencia de discrepan-
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Cuadro Il Discrepancia de enfermedades infecciosas por diagnéstico de VIH

Sin DD
Sin VIH 28 18
Con VIH 1 2
Con DD
Sin VIH 24 11
Con VIH 0 4
Total
Sin VIH 52 29
Con VIH 1 6

3 1 3 58]
0 1 1 5
17 1 4 57
4 0 1 9
20 2 7 110
4 1 2 14

VIH: virus de la inmunodeficiencia humana (VIH); DD: discrepancia diagnéstica

Cuadro lll Enfermedades infecciosas diagnosticadas antes de la autopsia

Todos los pacientes (n = 57)

Con Dx de VIH (n = 10)

Enfermedad infecciosa Enfermedad infecciosa
0

Enfermedad por CMV 4 Enfermedad por CMV 0 &
Candidosis esofagica 4 Candidosis esofagica 0 1
Histoplasmosis 1 4 Histoplasmosis diseminada 0 2
Candidiasis invasiva 1 5 Tuberculosis diseminada 1 1
Hepatitis viral 0 3 LMP por VJC 0 1
Criptococosis diseminada 0 2 Criptococosis diseminada 0 1
Endocarditis 0 2 Linfoma de Burkitt 1 0
Encefalitis VHS 0 2 Neumonia 1 0
Absceso abdominal 0 2 Toxoplasmosis 1 0

Sarcoma de Kaposi 1 0
Total 2 26 Total 5 9

Dx: diagnosticada; No Dx: no diagnosticada; CMV: citomegalovirus; HSV: virus de herpes simple; LMP: leucoencefalopatia multifocal

progresiva por virus John Cunningham (VJC)

cia diagndstica y la condicion de VIH mostrdé una tendencia
hacia una mayor frecuencia de discrepancia clase 1 en los
pacientes con VIH (70%) en comparacién con los pacientes
sin VIH (38%). Entre los casos sin discrepancia, solo el 30%
correspondio a pacientes con VIH, mientras que el 62% fue-
ron pacientes sin VIH (p < 0.064) (cuadro II).

No se encontraron diferencias significativas en la fre-
cuencia de discrepancias diagndsticas relacionadas con
enfermedades concomitantes, como: tuberculosis, diabetes
mellitus tipo 2, hipertension arterial, enfermedad renal cro-
nica, trasplante, enfermedades autoinmunes o cancer.

En total, se identificaron 31 entidades infecciosas espe-
cificas que constituyeron causa directa de muerte en 59
de los 65 pacientes; 6 pacientes fallecieron por causas
no infecciosas, aunque presentaban infecciones concomi-
tantes. De las causas de muerte directamente atribuibles

http://revistamedica.imss.gob.mx/

a infecciones, 26 (40%) fueron bacterianas, 14 (21.54%)
virales, 11 (16.9%) fungicas, 6 (9.23%) micobacterianas y
2 (3.08%) parasitarias. El analisis de concordancia entre
los diagndsticos premortem y los hallazgos posmortem
mediante el indice Kappa de Cohen mostré una concor-
dancia moderada-baja, pero estadisticamente significativa
(Kappa = 0.473; p < 0.0001).

Discusion

Las enfermedades infecciosas se han reportado como
causa de muerte en un alto porcentaje de la poblacion,”
representando un reto diagnostico debido a su complejidad
clinica y la diversidad de métodos necesarios para su con-
firmacidén, que van desde hallazgos clinicos hasta estudios
moleculares, siendo el cultivo aun considerado el estandar
de referencia para muchas de estas patologias.?
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La complejidad en el diagnostico clinico de enfermeda-
des infecciosas se refleja en tasas elevadas de discrepan-
cias diagnosticas posmortem en comparaciéon con otras
patologias.®

Este estudio revelé una prevalencia de infecciones
detectadas por autopsia del 43%, una cifra relevante con-
siderando que no existen datos recientes sobre este tema
en México.

Es importante sefialar que en este analisis se incluyeron
unicamente autopsias con diagnéstico de infecciéon confir-
mado como causa principal, enfermedad principal o causa
concomitante de muerte, segun la definicién establecida
por la Organizacion Mundial de la Salud (OMS)."® No se
consideraron hallazgos inflamatorios aislados o enfermeda-
des cronicas de escasa relevancia para este estudio, como
cistitis o laringotraqueobronquitis crénicas. Aun con estos
criterios restrictivos, la prevalencia de infecciones en las
autopsias alcanzo cerca del 50%, lo cual subraya su rele-
vancia clinica en nuestro contexto.

Estos resultados contrastan con una serie de 28,451
autopsias realizadas en Iran, donde solo 546 (1.9%) fue-
ron atribuibles a etiologia infecciosa y la discrepancia diag-
nostica fue del 22.4%.5 En nuestro estudio, mas del 52%
de las enfermedades infecciosas presentaron discrepancia
diagnostica, lo que podria reflejar una mayor dificultad diag-
noéstica, posiblemente relacionada con la falta de acceso
a recursos diagnosticos y herramientas confirmatorias,
como también lo sugiere el estudio de Angeles et al. en el
INCMNSZ.'"

Si se consideran los pacientes con discrepancia diag-
nostica infecciosa respecto al total de autopsias realizadas
(34/164), se infiere que aproximadamente una quinta parte
(21%) de los pacientes sometidos a autopsia presentaron
una enfermedad infecciosa que no fue diagnosticada ni sos-
pechada antes de la muerte.

Las discrepancias diagnosticas en enfermedades infec-
ciosas fueron, en su mayoria, discrepancias mayores (cla-
ses 1y 2) en el 91% de los casos, y dentro de estas, el 90%
correspondio a clase 1, lo que implica que un diagndstico
adecuado y tratamiento oportuno podrian haber mejorado
la supervivencia del paciente.

Las autopsias revelaron que la mayoria de los pacientes
presentaron mas de una enfermedad infecciosa. La neu-
monia fue la infeccién mas frecuente, tanto en casos diag-
nosticados como no diagnosticados antes del fallecimiento.
Este hallazgo concuerda con estudios nacionales e interna-
cionales, en los que la neumonia ocupa el primer lugar en
prevalencia en autopsias.
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Por otro lado, las infecciones mas frecuentemente
subdiagnosticadas fueron las causadas por CMV, Can-
dida, Histoplasma capsulatum y hepatitis viral sin agente
etiolégico especificado. Estas patologias fueron escasa-
mente sospechadas en vida, lo que pone de manifiesto la
dificultad para su diagnodstico y la necesidad de aumentar
la sospecha clinica en pacientes graves con curso clinico
atipico o deterioro sin causa evidente.

En cuanto a la distribucion por agente etiolégico, las
infecciones bacterianas fueron las mas frecuentes; sin
embargo, proporcionalmente, las infecciones fungicas fue-
ron las que mostraron mayor grado de subdiagndstico.

En pacientes con infeccion por VIH, se sabe que la
mayoria de las muertes se deben a infecciones oportunis-
tas. Asimismo, esta poblacién presenta mayor complejidad
diagnostica y, en consecuencia, mayores tasas de dis-
crepancia posmortem en comparacién con pacientes sin
VIH.'213 En nuestro estudio, se analizaron 10 autopsias de
pacientes con VIH, todos hombres, quienes fallecieron por
enfermedades infecciosas o estrechamente relacionadas
con agentes infecciosos (por ejemplo: leucoencefalopatia
multifocal progresiva [LMP] por virus JC o linfoma de Burkitt
asociado a VEB).

Las principales infecciones detectadas o confirmadas
por autopsia fueron enfermedad por CMV, histoplasmosis
y tuberculosis diseminada. Todas las discrepancias iden-
tificadas en esta poblacion correspondieron a clase 1, lo
que reafirma la importancia de un diagndstico y tratamiento
oportunos en este grupo de pacientes. Las infecciones con-
comitantes mas frecuentes fueron candidiasis esofagica,
neumonia y sarcoma de Kaposi. Las patologias con mayor
subdiagnostico fueron enfermedad por CMV e histoplasmo-
sis, ninguna de las cuales fue sospechada en vida, hallazgos
que concuerdan con estudios nacionales e internacionales.™

En cuanto a la clasificacion por agente etioldgico, los
virus fueron mas frecuentes en esta poblacién, aunque
las infecciones fungicas presentaron una mayor propor-
cion de discrepancias. A diferencia de la poblacién gene-
ral, las infecciones bacterianas fueron menos frecuentes
en pacientes con VIH, hallazgo similar al reportado por
Parkhomenko et al., quienes documentaron como causas
principales de muerte la infeccion por CMV (19%), tubercu-
losis (14%) y sarcoma de Kaposi (10%).'® Del Rio,'® Martin
del Campo'” y los reportes del INEGI'® también han identi-
ficado que las infecciones oportunistas fueron la causa pre-
dominante de muerte en pacientes con VIH, especialmente
antes del afio 2000.

Aunque el numero de casos analizados en pacientes
con VIH fue limitado, los resultados permiten establecer la
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necesidad de realizar una busqueda diagndstica intencio-
nada de infecciones oportunistas, asi como considerar el
inicio de tratamiento empirico en pacientes graves con alta
sospecha clinica, dadas las limitaciones diagnésticas actua-
les. Asimismo, es fundamental promover la disponibilidad y
gestion de recursos diagndsticos adecuados.

Por otro lado, es importante sefalar que estos resultados
no representan a la totalidad de la poblacién fallecida, sino
Unicamente a quienes se les practicé autopsia, lo que intro-
duce un sesgo de seleccion, dado que, en muchos casos,
se solicita la autopsia precisamente cuando existe duda o
falta de diagnéstico.

La cantidad de pacientes incluidos fue menor a la espe-
rada, principalmente debido a la reduccién en el numero de
autopsias solicitadas durante los afios 2020 y 2021, a causa
de la pandemia por COVID-19.

Entre los factores asociados a la disminucién global
de autopsias en el mundo se encuentran: el desarrollo de
herramientas diagndsticas mas precisas, restricciones
legales, aspectos administrativos o decisiones familiares,
asi como la eliminacion de su exigencia por parte de orga-
nismos acreditadores, como la Comision Conjunta para la
Acreditacion de Hospitales en Estados Unidos. Mas recien-
temente, la pandemia por COVID-19 contribuyé significa-
tivamente a esta reduccion. Sin embargo, estos factores
han relegado la importancia fundamental de las autopsias
como herramienta para determinar con precision la causa
de muerte, su valor educativo y su utilidad para documentar
los efectos de las enfermedades en el organismo humano.'®

Durante la pandemia por COVID-19, multiples muertes
fueron clasificadas de manera incorrecta.2’ Como lo sefiala
Al Nemer,2! los hallazgos histopatologicos asociados al
SARS-CoV-2 resaltan el papel crucial de las autopsias.

Finalmente, se realizdé un analisis de las caracteristi-
cas de la poblacion estudiada (autopsias recabadas con
enfermedades infecciosas), en el que no se encontraron
diferencias en la regesion de presencia o ausencia de dis-
crepancia diagnostica en relacion con variables como edad,
sexo, signos y sintomas, estudios paraclinicos, comorbilida-
des o pertenencia a poblaciones especiales (trasplantados,
inmunocomprometidos). Esto contrasta con lo reportado
por Multani,?2 posiblemente debido al reducido tamafio de
la muestra. Unicamente se observé una tendencia a mayor
frecuencia de discrepancia diagndstica clase 1 en pacientes
con VIH en comparacion con aquellos sin VIH.

Las autopsias siguen siendo el método mas reconocido
para determinar la causa de la muerte;2® actualmente se
proponen técnicas alternativas complementarias, como la
medicina de precision.2425

Conclusiones

Las discrepancias diagnodsticas son mas frecuentes en
enfermedades infecciosas, tanto en la poblacion general
como en pacientes con infeccion por VIH. Estos hallazgos
refuerzan la complejidad diagnéstica de las enfermedades
infecciosas y la relevancia de las autopsias como herra-
mienta esencial para su deteccion post mortem. Los resul-
tados obtenidos deben servir como impulso para promover
una mayor realizacién de autopsias, asi como para fortale-
cer la disponibilidad de recursos diagnésticos y terapéuticos
destinados al abordaje de enfermedades infecciosas.
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