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MOTIVO DE CONSULTAMOTIVO DE CONSULTA

Varón 47 años, trasplantado renal Varón 47 años, trasplantado renal 
que consulta por : que consulta por : 
disnea + fiebre. disnea + fiebre. 



ANTECEDENTES PATOLÓGICOSANTECEDENTES PATOLÓGICOS

 Varón de 47 años. Varón de 47 años. 

 No alergias medicamentosas. No hábitos tóxicos. No alergias medicamentosas. No hábitos tóxicos. 

 Hipertensión arterial  Tratamiento con Hipertensión arterial  Tratamiento con losartánlosartán    Hipertensión arterial. Tratamiento con Hipertensión arterial. Tratamiento con losartánlosartán. . 
 EcocardioEcocardio: VI moderadamente hipertrófico con alteración : VI moderadamente hipertrófico con alteración 

de la relajación. de la relajación. 

 Infección por VHC sin hepatopatía. Infección por VHC sin hepatopatía. 

 IQ: IQ: apendicectomíaapendicectomía, , amigdalectomíaamigdalectomía.  .  



ANTECEDENTES PATOLÓGICOS (2)ANTECEDENTES PATOLÓGICOS (2)ANTECEDENTES PATOLÓGICOS (2)ANTECEDENTES PATOLÓGICOS (2)

 IRCIRC 22ªª aa reflujoreflujo vesicovesico--ureteralureteral.. MúltiplesMúltiples IQIQ enen lala infanciainfancia..
InicioInicio HDHD 19871987..

11ºº TRDCTRDC 19881988  GNGN bb  HDHD 0808//19911991 11ºº TRDCTRDC 19881988  GNGN membranosamembranosa  HDHD 0808//19911991..
TransplantectomíaTransplantectomía..

 22ºº TRDCTRDC 19991999.. RechazoRechazo trastras supresiónsupresión dede inmunosupresióninmunosupresión
porpor meningitismeningitis linfocitarialinfocitaria  HDHD 0808//20092009porpor meningitismeningitis linfocitarialinfocitaria  HDHD 0808//20092009..

 33ºº TRDVTRDV ABOABO incompatibleincompatible 0505..20122012.. TtoTto:: RTXRTX ++ inmunoinmuno--
adsorciónadsorción prepre--TRTR ++ TimoglobulinaTimoglobulina ++ PDNPDN ++ MMFMMF ++ FKFK..
ProfilaxisProfilaxis concon cotrimoxazolcotrimoxazol ((66 meses)meses) ++ valganciclovirvalganciclovir ((33ProfilaxisProfilaxis concon cotrimoxazolcotrimoxazol ((66 meses)meses) ++ valganciclovirvalganciclovir ((33
meses)meses)..

0808..20122012 LinfoceleLinfocele.. DrenajeDrenaje guiadoguiado porpor ecoeco..
1212..20122012 RechazoRechazo humoralhumoral.. RPRP ++ RTXRTX..
CreatCreat habitualeshabituales 22--22..22 mg/mg/dLdL..
TtoTto ISIS actualactual:: FKFK ++ MMFMMF..
ICMVICMV enen 0101..20132013 concon síndromesíndrome viralviral.. TratamientoTratamiento concon

valganciclovirvalganciclovir.. NoNo recidivasrecidivas



ENFERMEDAD ACTUALENFERMEDAD ACTUALENFERMEDAD ACTUALENFERMEDAD ACTUAL

 IngresaIngresa enen 0101..20142014 ((11..55 añosaños postpost--trasplante)trasplante) porpor fiebrefiebre dede 1515
díasdías dede evoluciónevolución juntojunto concon asteniaastenia yy adinamia,adinamia, sinsin ningunaninguna
intom tologíintom tologí dede fo ofo osintomatologíasintomatología dede focofoco..

 ExploraciónExploración físicafísica:: LigerosLigeros crepitantescrepitantes bibasalesbibasales..

 Analítica: Analítica: 
◦◦ Bioquímica: PCR 2.9 mg/Bioquímica: PCR 2.9 mg/dLdL, , creatcreat 2.37 mg/2.37 mg/dLdL, GOT/GPT 56/84 U/L, , GOT/GPT 56/84 U/L, 

GGT/FA 493/183 U/L, bilirrubina normal. GGT/FA 493/183 U/L, bilirrubina normal. 
◦◦ Hemograma: Leucocitos 5500 (N 83.7%, L 3.8% [totales 200]), Hemograma: Leucocitos 5500 (N 83.7%, L 3.8% [totales 200]), HbHb 10 10 

g/g/dLdL, plaquetas 154.000. , plaquetas 154.000. 

 Sedimento de orina: no patológico. Sedimento de orina: no patológico. Sedimento de orina: no patológico. Sedimento de orina: no patológico. 

 Eco abdominal: sin alteraciones. Eco abdominal: sin alteraciones. 







EVOLUCIÓNEVOLUCIÓNEVOLUCIÓNEVOLUCIÓN

 SeSe iniciainicia tratamientotratamiento empiricoempirico concon cetriaxonacetriaxona,, quedandoquedando
afebrilafebril aa laslas 2424 horas,horas, yy aa loslos 66 díasdías sese dada dede altaalta debiendodebiendo

titi t t i tt t i t f if i h th t l tl t 1010continuarcontinuar tratamientotratamiento concon cefuroximacefuroxima hastahasta completarcompletar 1010
díasdías..

 AA laslas 33 semanassemanas vuelvevuelve aa consultarconsultar aa urgenciasurgencias porpor fiebrefiebre
dede 55 díasdías dede evoluciónevolución asociadoasociado aa tostos secaseca yy disneadisnea dede
tiempotiempo indeterminadoindeterminado peropero másmás acusadoacusado loslos dosdos últimosúltimostiempotiempo indeterminado,indeterminado, peropero másmás acusadoacusado loslos dosdos últimosúltimos
díasdías..

l iól ió fí ifí i 33// CC 88 ll ªª ExploraciónExploración físicafísica:: TATA 143143//7575 mmHgmmHg,, FCFC 7878 lpmlpm,, TªTª
3737..66ºC,ºC, SatOSatO22 basalbasal 9393%%.. FRFR 2525 rpmrpm.. RespiraciónRespiración
superficialsuperficial.. ARAR:: MVCMVC sinsin ruidosruidos añadidosañadidos..



EXPLORACIONES EXPLORACIONES 
COMPLEMENTARIASCOMPLEMENTARIAS

 Analítica: Analítica: 
◦◦ Bioquímica: PCR 2.28 mg/Bioquímica: PCR 2.28 mg/dLdL, , CreatCreat 2.41 mg/2.41 mg/dLdL, Na 139 , Na 139 mEqmEq/L, /L, 

K 5.2mEq/L. K 5.2mEq/L. 
◦◦ Hemograma: Leucocitos 7400 (N 83.9%, L 5.4% [totales 400]). Hemograma: Leucocitos 7400 (N 83.9%, L 5.4% [totales 400]). Hemograma: Leucocitos 7400 (N 83.9%, L 5.4% [totales 400]). Hemograma: Leucocitos 7400 (N 83.9%, L 5.4% [totales 400]). 

 Gasometría arterial basal: pH 7.38, pO2 60 Gasometría arterial basal: pH 7.38, pO2 60 mmHgmmHg, pCO2 , pCO2 
19 3 19 3 HH   BiBi 11 4 11 4 ll/L  /L  19.3 19.3 mmHgmmHg, , BicBic 11.4 11.4 mmolmmol/L. /L. 

 Linfocitos CD4: 53. Linfocitos CD4: 53. 



ÍÍMICROBIOLOGÍAMICROBIOLOGÍA

 HemocultivosHemocultivos:: negativosnegativos..

 UrinocultivoUrinocultivo:: negativonegativo UrinocultivoUrinocultivo:: negativonegativo..

 PCRPCR CMVCMV:: negativanegativa..

 PCRPCR virusvirus gripegripe:: negativanegativa..

 CultivoCultivo dede micobacteriasmicobacterias enen orinaorina:: negativonegativo CultivoCultivo dede micobacteriasmicobacterias enen orinaorina:: negativonegativo..

 ELISPOTELISPOT parapara TBCTBC:: nono reactivoreactivo







PREGUNTAS/CONSIDERACIONESPREGUNTAS/CONSIDERACIONES

1. La neumonia es muy poco frecuente despues 
de 1 año postrasplante

2 Creemos que tiene una neumonía de etiología2. Creemos que tiene una neumonía de etiología 
bacteriana ?

3 Creemos que tiene una neumonia por3. Creemos que tiene una neumonia por 
microorganismos oportunistas?

4. Creemos que tiene una sepsis de origen 
urinario con metástasis pulmonares?

5. Una sepsis sin foco aparente?



PREGUNTAS/CONSIDERACIONESPREGUNTAS/CONSIDERACIONESPREGUNTAS/CONSIDERACIONESPREGUNTAS/CONSIDERACIONES

1. La neumonia es muy poco frecuente despues de 1 año 
postrasplante

2 Creemos que tiene una neumonía de etiología2. Creemos que tiene una neumonía de etiología 
bacteriana?

33 Creemos que tiene una Creemos que tiene una 3.3.Creemos que tiene una Creemos que tiene una 
neumonia por microorganismos neumonia por microorganismos 

t i tt i toportunistasoportunistas
4. Sepsis de origen urinario con metástasis pulmonares?
5 Sepsis sin foco aparente?5. Sepsis sin foco aparente?



CRONOLOGÍA INFECCIÓN POSTCRONOLOGÍA INFECCIÓN POST--TXTX

Fishman JA. N Engl J Med 2007



 Trasplante 
lrenal: 9% 

 10% el 
primer 
mes

 40% entre 
el primer 
mes y el 
primer 
año

 50% 
pasado el 
primer 
ñaño

Hoyo I. Transpl Proc 2010



Neumonías en TOS 1998-2002

Cervera C. Diagn Microbiol Infect Dis 2006



NEUMONÍAS POR NEUMONÍAS POR 
PATÓGENOS OPORTUNISTASPATÓGENOS OPORTUNISTASPATÓGENOS OPORTUNISTASPATÓGENOS OPORTUNISTAS



Fiebre
Clínica respiratoria
Infiltrado pulmonar

Infiltrado lobar Infiltrado intersticialInfiltrado lobar Infiltrado intersticial

Neumonía bacteriana
nosocomial: BGN/MRSA (si frotis nasal)

P. jirovecii
Virus (CMV)

comunitaria: neumococo, … Hongos
TB miliar

*
* Valorar tiempo post-trasplante, 
factores de riesgo y profilaxis

Aspergillus
Nocardia
TBC g y pTBC



EVOLUCIÓNEVOLUCIÓNEVOLUCIÓNEVOLUCIÓN

 FebreroFebrero 20142014.. IniciadoIniciado enen urgenciasurgencias ttotto empíricoempírico concon
meropenemmeropenemmeropenemmeropenem..

 AlAl díadía siguientesiguiente.. EmpeoramientoEmpeoramiento deldel cuadrocuadro respiratoriorespiratorio

 AA loslos dosdos díasdías deldel ingresoingreso.. SeSe añadeañade cotrimoxazolcotrimoxazol
16001600mg/mg/88hh16001600mg/mg/88hh

 AA loslos trestres díasdías deldel ingresoingreso.. TrasladoTraslado aa UCIUCI porpor insuficienciainsuficiencia
i ii irespiratoriarespiratoria..



EXPLORACIONES COMPLEMENTARIASEXPLORACIONES COMPLEMENTARIASEXPLORACIONES COMPLEMENTARIASEXPLORACIONES COMPLEMENTARIAS

 TCTC torácicotorácico:: dilatacióndilatación deldel troncotronco dede lala arteriaarteria pulmonarpulmonar..
PequeñoPequeño derramederrame pleuralpleural bilateralbilateral.. PequeñoPequeño derramederrame
pericárdicopericárdico AdenopatíaAdenopatía mediastínicamediastínica paratraquealparatraqueal derechaderechapericárdicopericárdico.. AdenopatíaAdenopatía mediastínicamediastínica paratraquealparatraqueal derechaderecha
altaalta dede 1010mmmm.. NoNo sese observanobservan otrasotras adenopatíasadenopatías
mediastínicasmediastínicas nini axilaresaxilares dede tamañotamaño significativosignificativo.. PatrónPatrón
enen vidriovidrio deslustradodeslustrado bilateralbilateral concon algunaalguna zonazona dedeenen vidriovidrio deslustradodeslustrado bilateral,bilateral, concon algunaalguna zonazona dede
condensacióncondensación alveolar,alveolar, engrosamientosengrosamientos septalesseptales yy
discretasdiscretas zonaszonas dede distorsióndistorsión parenquimatosaparenquimatosa.. ElEl
di ó tidi ó ti dif i ldif i l l tl t tt i f iói f iódiagnósticodiagnóstico diferencialdiferencial sese planteaplantea entreentre infeccióninfección porpor
germengermen atípicoatípico (virus,(virus, PP..jirovecijiroveci),), toxicidadtoxicidad porpor fármacosfármacos vsvs
hemorragiahemorragia pulmonarpulmonar (vasculitis)(vasculitis)..









PREGUNTAS/CONSIDERACIONESPREGUNTAS/CONSIDERACIONESPREGUNTAS/CONSIDERACIONESPREGUNTAS/CONSIDERACIONES

La neumonia está evolucionando desfavorablemente por 
lo que hemos de realizar una FBC y : 

1. Cambiar la pauta antibiótica por Linezolid y Aztreonam
2 Cambiar la pauta antibiótica a tuberculostáticos y2. Cambiar la pauta antibiótica a tuberculostáticos y 

ganciclovir
3. Seguir con la misma pauta antibiótica  a la espera de 

los resultados de la FBC
4. Seguir con la pauta instaurada y añadir 

metilprednisolona a la espera de los resultados de lametilprednisolona a la espera de los resultados de la 
FBC

5. Seguir con la pauta antibiótica y añadir oseltamivir5. Seguir con la pauta antibiótica y añadir oseltamivir



PREGUNTAS/CONSIDERACIONESPREGUNTAS/CONSIDERACIONESPREGUNTAS/CONSIDERACIONESPREGUNTAS/CONSIDERACIONES

La neumonia está evolucionando desfavorablemente por lo 
que hemos de solicitar una FBC e instaurar : 

1 Cambiar la pauta antibiótica por Linezolid y Aztreonam1. Cambiar la pauta antibiótica por Linezolid y Aztreonam
2. Cambiar la pauta antibiótica a tuberculostáticos y 

ganciclovirganciclovir
3. Seguir con la misma pauta antibiótica  a la espera de los 

resultados de la FBC
4.4.Seguir con la pauta instaurada y Seguir con la pauta instaurada y 

añadir añadir metilprednisolonametilprednisolona a la a la añadir añadir metilprednisolonametilprednisolona a la a la 
espera de los resultados de la FBCespera de los resultados de la FBC

5. Seguir con la pauta antibiótica y añadir oseltamivir5. Seguir con la pauta antibiótica y añadir oseltamivir



Factores de Riesgo  Factores de Riesgo  Factores de Riesgo. Factores de Riesgo. 
INFECCIONES OPORTUNISTAS TARDÍASINFECCIONES OPORTUNISTAS TARDÍAS

 Modificaciones en el Modificaciones en el regimenregimen inmunosupresor: bolos de inmunosupresor: bolos de 
esteroides, intensificación del esquema ante rechazo del esteroides, intensificación del esquema ante rechazo del , q, q
injerto. injerto. 

 Infección viral intercurrenteInfección viral intercurrenteInfección viral intercurrenteInfección viral intercurrente

 Neutropenia (toxicidad)Neutropenia (toxicidad)

 LinfopeniaLinfopenia

i f ió d l i ji f ió d l i j Disfunción del injertoDisfunción del injerto

 Exposiciones epidemiológicas significativasExposiciones epidemiológicas significativasp p g gp p g g



Microorganismos responsables Microorganismos responsables Microorganismos responsables Microorganismos responsables 

Bacterias:
 Listeria monocytogenes
 NocardiaNocardia sppspp

MM t b l it b l i MM.. tuberculosistuberculosis

Hongos:
 PneumocystisPneumocystis jiroveciijirovecii PneumocystisPneumocystis jiroveciijirovecii
 AspergillusAspergillus sppspp

 Virus: Virus:
 CitomegalovirusCitomegalovirus
 Virus herpes

Protozoos:
 ToxoplasmaToxoplasma gondiigondii



PROFILAXIS POSTPROFILAXIS POST--TXTX

 BacteriasBacterias::

 ListeriaListeria monocytogenesmonocytogenes
 NocardiaNocardia sppspp

HongosHongos:: Cotrimoxazol
 PneumocystisPneumocystis jiroveciijirovecii

ProtozoosProtozoos::ProtozoosProtozoos::

 ToxoplasmaToxoplasma gondiigondii



O C OO C OEVOLUCION Y EVOLUCION Y 
EXPLORACIONES COMPLEMENTARIASEXPLORACIONES COMPLEMENTARIAS

 Se añadió al tratamiento  Se añadió al tratamiento  metilprednisolonametilprednisolona
60mg/12h.60mg/12h.

 Lavado Lavado broncoalveolarbroncoalveolar (al tercer día del ingreso): (al tercer día del ingreso): 
◦◦ cultivo negativo. PCR virales negativas. Cultivo cultivo negativo. PCR virales negativas. Cultivo 

micobacteriasmicobacterias negativo  negativo  micobacteriasmicobacterias negativo. negativo. 

◦◦ SE OBSERVAN QUISTES DE SE OBSERVAN QUISTES DE P. P. jiroveciijirovecii..



NEUMONÍA TARDÍA NEUMONÍA TARDÍA NEUMONÍA TARDÍA NEUMONÍA TARDÍA 
POR POR P. JIROVECIIP. JIROVECII



P.JiroveciiP.JiroveciiP.JiroveciiP.Jirovecii
Factores de riesgo en periodos Factores de riesgo en periodos 

postprofilaxispostprofilaxispostprofilaxispostprofilaxis

 Rechazo y alteración de la inmunidadRechazo y alteración de la inmunidad

 Linfopenia y CD4 disminuidosLinfopenia y CD4 disminuidos

 Infección viral intercurrenteInfección viral intercurrente

 Exposiciones epidemiológicas significativas y transmisiónExposiciones epidemiológicas significativas y transmisión

 Experiencia propiaExperiencia propia



Pneumocystis jiroveciieu ocyst s j o ec



Iriart X. Am J Transplant 2015



PCP Y RITUXIMABPCP Y RITUXIMABPCP Y RITUXIMABPCP Y RITUXIMAB



Bouvy AP et al. Nephrol Dial Transplant 2014; 29: 1587 



ÓÓRELACIÓN PCPRELACIÓN PCP--CD4CD4

Mansharamani N et al. Chest 2000; 118: 712



BROTES NOSOCOMIALES DE PCPBROTES NOSOCOMIALES DE PCP

Le Gal S et al. Clin Infect Dis 2012; 54 (7): 62





Ó ÉÓ ÉTRANSMISIÓN AÉREA DE PCPTRANSMISIÓN AÉREA DE PCP

Choukri F et al. Clin Infect Dis 2010; 51: 259





Perez-Ordoño L et al. Transpl Infect Dis 2014



ÓÓEVOLUCIÓN EVOLUCIÓN 

Mala evolución, con insuficiencia
respiratoria progresiva que obliga a
iniciar VMNI.



PREGUNTAS/CONSIDERACIONESPREGUNTAS/CONSIDERACIONESPREGUNTAS/CONSIDERACIONESPREGUNTAS/CONSIDERACIONES

1. Aumentamos corticoides y seguimos con la misma 
pauta antimicrobiana

2 Consideramos que P jirovecii es resistente al TMP/SMX2. Consideramos que P.jirovecii es resistente al TMP/SMX 
y cambiamos la pauta

3 Añadimos una echinocandina al tto instaurado3. Añadimos una echinocandina al tto instaurado 
previamente

4. Añadimos otro antibacteriano
5. Consideramos que no podemos hacer nada más



PREGUNTAS/CONSIDERACIONESPREGUNTAS/CONSIDERACIONESPREGUNTAS/CONSIDERACIONESPREGUNTAS/CONSIDERACIONES

1. Aumentamos corticoides y seguimos con la misma 
pauta antimicrobiana

2 Consideramos que P jirovecii es resistente al TMP/SMX2. Consideramos que P.jirovecii es resistente al TMP/SMX 
y cambiamos la pauta

33 Añadimos una echinocandina al Añadimos una echinocandina al 3.3.Añadimos una echinocandina al Añadimos una echinocandina al 
tto instaurado previamentetto instaurado previamente

4 Añadimos otro antibacteriano y un antivírico4. Añadimos otro antibacteriano y un antivírico
5. Consideramos que no podemos hacer nada más



ÓÓEVOLUCIÓN EVOLUCIÓN 

 A los 6 días del tratamiento inicial se añade
caspofungina.p g

 A los 14 días acidosis metabólica. Stop
cotrimoxazol  clindamicina + primaquina.
Duración total de tratamiento: 30 días.

 Múltiples complicaciones derivadas del ingreso
prolongadoprolongado.

 Alta al mes del ingreso asintomático. ProfilaxisAlta al mes del ingreso asintomático. Profilaxis
con pentamidina nebulizada mensual



 Pacientes no-VIH ingresados en UCI por neumonía por P jirovecii Pacientes no VIH ingresados en UCI por neumonía por P. jirovecii 
 70 pacientes. 8 TOS
 15 pacientes (21%) tenían coinfección con CMV o VHS-1
 Coinfección viral asociado a mortalidad en análisis univariante (no multivariante)

Fillatre P. Eur J Clin Microbiol Infect Dis 2013



PCP y CASPOFUNGINAPCP y CASPOFUNGINAPCP y CASPOFUNGINAPCP y CASPOFUNGINA

 PP.. jiroveciijirovecii sese encuentraencuentra enen formaforma tróficatrófica yy enen formaforma dede quistesquistes..

ElEl tt i i li i l dd ll dd d ld l i ti t ll 11 33 ββ ElEl componentecomponente principalprincipal dede lala paredpared deldel quistequiste eses elel 11,,33--ββ--
glucanoglucano..

 CaspofunginaCaspofungina eses inhibidorinhibidor dede 11,,33--ββ--glucanoglucano  eficazeficaz enen lala
li i ióli i ió dd ii

p gp g ,, ββ gg
eliminacióneliminación dede quistesquistes..

 CotrimoxazolCotrimoxazol tienetiene actividadactividad principalmenteprincipalmente frentefrente aa laslas formasformas
tróficastróficas..tróficastróficas..

 CaspofunginaCaspofungina yy cotrimoxazolcotrimoxazol  actividadactividad sinérgicasinérgica..

Utili R et al. Transplantation 2007; 84: 685



Conclusiones

ff

Conclusiones

 LaLa neumoníaneumonía porpor PP.. jiroveciijirovecii puedepuede apareceraparecer enen lala fasefase tardíatardía trastras elel
trasplante,trasplante, unauna vezvez finalizadafinalizada lala profilaxis,profilaxis, sobretodosobretodo enen pacientespacientes concon
factoresfactores dede riesgoriesgo..

 LosLos FRFR parapara PCPPCP enen elel periodoperiodo postprofilaxispostprofilaxis sonson:: lala edad,edad, lala
linfopenialinfopenia yy lala infeccióninfección porpor CMVCMV enen elel añoaño anterioranterior

 NuevosNuevos fármacosfármacos inmunosupresoresinmunosupresores ((timoglobulinatimoglobulina,, rituximabrituximab)) puedenpuedenpp (( gg ,, )) pp
asociarseasociarse aa linfopenialinfopenia prolongadaprolongada..

 EnEn pacientespacientes concon neumoníaneumonía gravegrave porpor PP..jiroveciijirovecii,, valorarvalorar lala
combinacióncombinación dede cotrimoxazolcotrimoxazol yy unauna echinocandinaechinocandinacombinacióncombinación dede cotrimoxazolcotrimoxazol yy unauna echinocandinaechinocandina

 LosLos pacientespacientes concon linfopenialinfopenia prolongadaprolongada oo queque hanhan requeridorequerido
sobreinmunosupresiónsobreinmunosupresión enen fasesfases tardíastardías deldel postrasplantepostrasplante deberíandeberían
recibirrecibir profilaxisprofilaxis frentefrente aa PP jirovecijirovecirecibirrecibir profilaxisprofilaxis frentefrente aa PP..jirovecijiroveci

 DeberáDeberá extremarseextremarse laslas medidasmedidas preventivaspreventivas parapara impedirimpedir lala
transmisióntransmisión enen pacientespacientes ingresadosingresados concon PCPPCP aa otrosotros pacientespacientes
trasplantadostrasplantados dede riesgoriesgo ((linfopénicoslinfopénicos concon sobreinmunosupresiónsobreinmunosupresión ))trasplantadostrasplantados dede riesgoriesgo ((linfopénicoslinfopénicos,, concon sobreinmunosupresiónsobreinmunosupresión……))
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