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. RESUMEN

La fiebre de origen desconocido en pacientes pediatricos es una
importante causa de consulta tanto al servicio de urgencias como al
servicio de consulta externa. A pesar de esto, hay pocos estudios a
nivel mundial que nos ayuden a esclarecer la causa o que den una
pauta en el andlisis y manejo que se le debe dar a estos pacientes. En
nuestro medio no existe un estudio que refleje datos concretos acerca
de la incidencia, prevalencia asi como datos demograficos de la
poblacion afectada, dado la dificultad diagnostica y la carencia de

parametros estandarizados a nivel nacional para diagnosticarla.

En este estudio, se revisaron un total de 115 historias provenientes del
area de infectologia pediatrica del Hospital Hernando Moncaleano
Perdomo de Neiva que tenian diagndsticos de fiebre a estudio,
sindrome febril, fiebre de origen desconocido entre octubre de 2004 y
diciembre de 2005. Se revisaron sistematicamente los criterios
propuestos por Lorin. M. y Feigin para diagnosticar FOD, encontrando
gue en 12 casos los datos contenidos en la historia eran compatibles
con tal diagnostico. Se efectu6 una descripcion detallada de las
variables epidemiolégicas de las 12 historias, correlacionando los

hallazgos con la literatura mundial.

Palabras Claves : Sindrome febril, virosis, fiebre.



SUMMARY

The fever of unknown origin in pediatric patients it's an important cause
of assistance to the health system. In spite of this, there are few
studies that help us to clarify the cause or give us a rule in the analysis
and handling of these patients. In our country doesn't exist studies that
shows concrete data about the incidence, prevalency as well as the
affected population's demographic data, given the diagnostic difficulty

and the lack of standardized parameters at national level to diagnose

it. In this study, we revised a total of 115 histories coming from the area
of pediatric infectology of the Hernando Moncaleano Perdomo Hospital
of Neiva that had diagnoses of “fiebre a estudio, sindrome febril, fiebre
de origen desconocido” between October of 2004 and December of
2005. The approaches proposed by Lorin M. and Feigin were revised
systematically for the diagnostic of FUO, finding that in 12 cases the
contained data in the history were compatible with such diagnosis. A
detailed description of the epidemic variables of the 12 histories was

made, correlating the discoveries with the world literature.

Key Work : Fever, fiebre a studio, sindrome febril
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INTRODUCCION

La fiebre de origen desconocido es una entidad sindromatica de manifestaciones variables
las cuales no explican el factor etioldgico desencadenante de dicha condicion. Aun en los
paises desarrollados, los cuales cuentan con tecnologia de punta que les permite realizar
examenes de laboratorio muy especificos y sensibles, no se puede realizar el diagndstico
causal de la fiebre, dado que casi siempre los resultados de dichos exdmenes son negativos.
“Los procesos infecciosos, las colagenopatias y las enfermedades malignas son las causas
més frecuentes de la fiebre prolongada™, normalmente éstos se acompafian de signos,
sintomas y resultados paraclinicos, que son los que esclarecen generalmente el diagndstico
de estas enfermedades. En ocasiones el proceso patoldgico se presenta de una manera
atipica®, en el cual la fiebre es su Ginica manifestacién, oscureciendo la etiologia del mismo.

Existe un alto grado de dificultad a la hora de establecer la etiologia del sindrome febril
prolongado. EI examen fisico es el segundo problema al que se enfrenta el clinico, en
ocasiones se pueden obviar partes de este o simplemente, la irritabilidad de un paciente
hace que sea muy dificil, con el primer contacto, hacer una buena valoracion.

Para acercarse de manera mas confiable, rapida y segura al diagndstico de esta entidad,
hace falta, ademas de un buen equipo clinico y un laboratorio confiable, conocer a fondo la
region en la que se trabaja y la poblacion en la que se esta presentando esta patologia, ya
que la epidemiologia de las enfermedades latentes, su forma de presentacion y la poblacion
propensa a padecerlas, sirve de punto de guia cuando la clinica y los laboratorios no son lo
suficientemente claros.

La fiebre de origen desconocido es una entidad de gran interés a nivel mundial y la
epidemiologia en este tipo de patologias es fundamental, ya que las principales causas de
FOD varian de acuerdo con la region en la que el paciente se encuentre, resulta
indispensable describir el perfil epidemiolégico de la poblacion susceptible. Con estas
caracteristicas epidemioldgicas los pediatras contarian con una base que les permita
establecer una conducta mas fidedigna a la hora de tratar y estudiar a estos pacientes en los
cuales no es posible explicar la causa de la fiebre de origen desconocido. Por esto, nos
resulta importante establecer caracteristicas epidemioldgicas basadas en estudios de
pacientes pertenecientes a nuestra region.



2. ANTECEDENTES

En los Gltimos afios se ha demostrado un particular interés en el area de pediatria por los
estados febriles de los nifios con sintomatologia inespecifica a quienes no se les encuentra
una causa aparente a esta fiebre, y el objetivo es encontrar dicha causa.

En un estudio realizado en Bangkok, Tailandia en Mayo del 2004, el reporte
epidemiologico anual reporto que entre 200.000 - 400.000 nifios habian sido
diagnosticados como Fiebre de Origen Desconocido, encontraron que la rata de mortalidad
oscilaba en 0.02%. EIl objetivo de esta investigacion era realizar un estudio epidemioldgico
prospectivo donde se intentaba encontrar la causa de estas fiebres de origen desconocido en
una region tropical de Tailandia. Los criterios que tuvieron para la seleccién de los
pacientes fueron: Temperatura superior a 38.3°C en las Ultimas 24 horas, aparicion de la
fiebre en los Gltimos 3 a 14 dias, que no se encuentre un aparente foco que explique la
fiebre. Los resultados que encontraron fueron que de 1.240 pacientes que estudiaron solo
encontraron la etiologia en el 38.7% de los casos, de los cuales la mayoria se explicaba por
un componente infeccioso, este estudio demuestra que las principales causas de fiebre de
origen desconocido en nifios que viven en paises tropicales son de componente infeccioso,
principalmente fiebre tifoidea (7.5%), influenza (6.0%), Fiebre de Dengue Hemorragico
(5.7%)2,3 murine typhus (5.3%), fiebre entérica (1.9%), leptospirosis (1.1%) y mieloioydosis
(0.9%)".

En un estudio retrospectivo de 67 casos realizado en Monastir, Tunisie, se dieron cuenta
que el principal problema era encontrar la etiologia de la fiebre de origen desconocido, la
incidencia variaba entre un 0.5 y 3% de la poblacion pediatrica que estaba hospitalizada.
Realizaron un estudio retrospectivo con 67 nifios entre los 2 y 15 afos de edad que eran
hospitalizados en el departamento de pediatria en el hospital de Monastir (Tunisia), por
fiebre prolongada entre el 1 de enero de 1988 y el 31 de diciembre de 1998. Encontraron
que la incidencia de fiebre prolongada era del 1.02%, la edad més comln era a los 7 afios
de edad y predominaba el sexo femenino, el promedio de la duracion de la fiebre era 30
dias, el estudio demostré que las enfermedades infecciosas explicaban un 56.7%, las
enfermedades inflamatorias un 20.9%, las enfermedades neoplasicas un 3% Yy aquellas
fiebres de origen desconocido a las que no se les encontrd diagnostico fueron reportadas
con un 19.4%. Este articulo concluye que la fiebre de origen desconocido tiene un
componente infeccioso e inflamatorio predominantemente que depende y varia segun las
particularidades y caracteristicas epidemioldgicas de cada region®. Este estudio encuentra
una alta frecuencia de leishmaniasis visceral, quiste hidatidico pulmonar complicado, y
fiebre reumatica, la recomendacion de estos autores es “precisar las caracteristicas

epidemioldgicas y las causas de la fiebre prolongada en los nifios™®.



Otro estudio publicado por el departamento de pediatria de la Universidad de California en
Diciembre de 2003, encontraron que el 20% de los nifios que acudian al hospital,
presentaban fiebre sin ninguna otra manifestacion clinica. De estos nifios se logrd
demostrar que tenian una infeccidn bacteriana oculta, infeccion del tracto urinario,
neumonia oculta, o una meningitis bacteriana. La poblacion pediatrica se dividid en
neonatos (28 dias de nacidos), infantes (29 — 90 dias de nacidos), infantes mayores ( 3 a 36
meses de edad). Se encontrd que la infeccion de tracto urinario predominaba un 3 a 4% en
los nifios menores de 1 afio, y un 8 a 9% en las nifias menores de 2 afios, se observo que
habia una mayor predisposicion a las infecciones de tracto urinario en los nifios a quienes
no se les habia practicado la circuncisién. La bacteremia neumococcica  ocurrio
aproximadamente en el 3% de los nifios menores de 3 afilos con temperaturas superiores a
39°C, el riesgo a que un nifio presente una bacteremia neumococcica después de una
meningitis es del 3%°.

Como podemos darnos cuenta la fiebre de origen desconocido es una entidad de gran
interés a nivel mundial, aunque los articulos citados no son de nuestro pais, cabe resaltar
que todas las patologias encontradas por los autores, que explican la fiebre de origen
desconocido no son ajenas a nuestro medio, todo lo contrario, los estudios realizados se han
desarrollado en paises tropicales y como es una entidad multifactorial resulta indispensable
describir el perfil epidemioldgico de la poblacidn susceptible, ya que dicho perfil es el que
va a afectar directamente el desenlace de la fiebre de origen desconocido.



3. PLANTEAMIENTO Y FORMULACION DEL PROBLEMA

“La fiebre es el sintoma de consulta mas comin en pediatria, representa entre el 10 y el
20% de todas las visitas a los centros de salud™. La fiebre constituye un signo y sintoma
cardinal para el pediatra dado que indica procesos patoldgicos y para los padres una sefial
de alarma dramatica, dado que existe una tendencia cultural a asociar fiebre con
convulsiones, que segun ellos, puede llevar a retardo mental, pérdidas de peso y muerte
inminente.

“Los procesos infecciosos, las colagenopatias y las enfermedades malignas son las causas
més frecuentes de la fiebre prolongada™, éstos se acompafian ademas de otros signos,
sintomas y resultados paraclinicos, que son los que esclarecen generalmente el diagndstico
de estas enfermedades. En ocasiones el proceso patoldgico se presenta de una manera
atipica®, en el cual la fiebre es su Ginica manifestacién, oscureciendo la etiologia del mismo.

Existe un alto grado de dificultad a la hora de establecer la etiologia del sindrome febril
prolongado. La dificultad en la anamnesis es, al igual que en cualquier paciente pediatrico,
el primer problema al que se ve enfrentado el clinico, ya que en la mayoria de los casos, es
el familiar el que informa la evolucién del proceso patoldgico y tras un exhaustivo
interrogatorio, es que se esta seguro de la veracidad de la informacion. EI examen fisico es
el segundo problema al que se enfrenta el clinico, en ocasiones se pueden obviar partes del
examen fisico o simplemente, la irritabilidad de un paciente hace que sea muy dificil, con el
primer contacto, hacer una buena valoracion. AUn asi, cuando todo lo anterior, como
sucede en la mayoria de los casos, se logra sortear, la ausencia de otros signos y la falta de
resultados positivos en los exdmenes paraclinicos, hace que el estado febril en el que se
encuentra el paciente evolucione en el tiempo hasta cumplir los criterios de fiebre de origen
desconocido®.

Llegado el punto en el que a pesar de una buena anamnesis, un buen examen fisico y la
negatividad de pruebas de laboratorio que se pensaba, con las caracteristicas clinicas del
paciente, iban a esclarecer el diagndstico, se hace necesario revisar hallazgos
epidemioldgicas y clinicas de la poblacion en la que se presenta la fiebre de origen
desconocido, que le facilite el diagnéstico. Gran variedad de patologias que producen fiebre
y que de manera atipica, se pueden presentar con esta acompafiada de signos demasiado
inespecificos, hacen que el médico no tenga un referente para diagnosticar y establecer un
tratamiento adecuado.

El hospital de la ciudad de Neiva, centro de remision de hospitales de segundo nivel, con
miras en este momento a convertirse en un hospital de cuarto nivel, cuenta con el area de
pediatria, dividida en las secciones propias de un hospital de tercer nivel (Urgencias,
Unidad de Cuidados Intensivos, Unidad de Infectologia Unidad Basica neonatal, etc.) y es
en Urgencias y en la Unidad de infectologia, donde son manejados todos los pacientes con



diagndstico de fiebre de origen desconocido. Inicialmente en urgencias son observados y
luego son remitidos a la unidad de infectologia, lugar donde se realiza el seguimiento y se
practican examenes complementarios para llegar al diagndstico. Nuestro hospital carece de
un estudio en que se caracterice epidemioldgica mente a los pacientes pediatricos que han
sufrido esta enfermedad, por esta razon hemos considerado necesario hacer un estudio que
nos permita establecer:

¢CUALES SON LAS CARACTERISTICAS EPIDEMIOLOGICAS DE LOS
PACIENTES PEDIATRICOS CON FIEBRE DE ORIGEN DESCONOCIDO
DIAGNOSTICADO EN EL HOSPITAL UNIVERSITARIO HERNANDO
MONCALEANO PERDOMO, EN EL PERIODO COMPRENDIDO ENTRE OCTUBRE
DE 2004 A ABRIL DE 2006?



4. JUSTIFICACION

Cuando un paciente acude a la consulta pediatrica con muiltiples signos y sintomas que
dejan entrever claramente la causa de éstos, el diagnostico no se hace esperar y facilmente
se puede iniciar el tratamiento adecuado para la patologia en curso. Sin embargo, cuando la
fiebre se presenta y después de un detallado examen fisico no se encuentra un origen claro
de ésta, es dificil establecer una conducta medica ante la amplia gama de posibles
diagndsticos.

La fiebre de origen desconocido es una patologia que representa un serio problema para el
médico, no solo a la hora de establecer un diagndstico con su respectivo tratamiento, sino
que ademas, con el pasar del tiempo la preocupacion de los padres y del propio médico se
incrementa debido a que, aunque se sabe que cominmente la explicacion para esta fiebre es
una enfermedad comun, de caracter benigno, de evolucion favorable, la falta de clinica y
paraclinicos que sugieran este tipo de entidades debido a su presentacion atipica, hace
pensar en una patologia mas delicada, ensombreciendo el prondstico del paciente.

Para acercarse de manera mas confiable, rapida y segura al diagndstico de esta entidad,
hace falta, ademas de un buen equipo clinico y un laboratorio confiable, conocer a fondo la
region en la que se trabaja y la poblacion en la que se esta presentando esta patologia, ya
que la epidemiologia de las enfermedades latentes, su forma de presentacion y la poblacion
propensa a padecerlas, sirve de punto de guia cuando la clinica y los laboratorios no son lo
suficientemente claros.

La fiebre de origen desconocido es una entidad de gran interés a nivel mundial y la
epidemiologia en este tipo de patologias es fundamental, ya que las principales causas de
FOD varian de acuerdo con la region en la que el paciente se encuentre, resulta
indispensable describir el perfil epidemiologico de la poblacién susceptible, con estas
caracteristicas epidemioldgicas los pediatras contarian con una base que les permita
establecer una conducta mas fidedigna a la hora de tratar y estudiar a estos pacientes en los
cuales no es posible explicar la causa de la fiebre de origen desconocido. Por esto, nos
resulta importante establecer caracteristicas epidemioldgicas basadas en estudios de
pacientes pertenecientes a nuestra region. Nuestro principal objetivo es propender por la
salud de la poblacion pediatrica en la ciudad de Neiva.



5. OBJETIVOS

5.1 OBJETIVO GENERAL

Establecer las caracteristicas epidemioldgicas en los pacientes con Fiebre de Origen
Desconocido en el Hospital Universitario Hernando Moncaleano Perdomo en el
periodo comprendido entre Octubre de 2004 a Abril de 2006, para orientar al clinico
que se enfrente a esta entidad.

5.2 OBJETIVOS ESPECIFICOS

Describir las caracteristicas epidemioldgicas de lactantes, preescolares y escolares
como sexo, edad, talla, peso, procedencia, el nivel socioeconémico y tipo de
seguridad social, a quienes se les diagnostico fiebre de origen desconocido.

Determinar la influencia de antecedentes perinatales, quirdrgicos vy
medicamentosos, que puedan influir en el desenlace de la fiebre de origen
desconocido.

Precisar las principales patologias relacionadas con fiebre de origen desconocido en
los pacientes pediatricos del hospital Hernando Moncaleano Perdomo

Establecer los principales gérmenes implicados en la patogénesis infecciosa de
fiebre de origen desconocido.

Determinar si los criterios diagnésticos de fiebre de origen desconocido en la
poblacion pediatrica fueron correctamente utilizados.

Crear un antecedente acerca del comportamiento de la fiebre de origen desconocido
en pacientes pediatricos en nuestra region para motivar estudios futuros maés
grandes con la capacidad de demostrar relacion estadistica con el fin e mejorar la
salud de la localidad.



6. MARCO TEORICO

6.1 FIEBRE DE ORIGEN DESCONOCIDO (FOD)

Actualmente la definicibn de FOD ha originado una gran controversia ya que en la
literatura pediatrica hay multiples definiciones, criterios de inclusién y protocolos de
manejo. Inicialmente Brewis definié “FOD en nifios como la presencia de temperatura
igual o mayor a 38.3°C (101°F), por 5 — 7 dias consecutivos sin sintomas de focalizacion.
En contraste McClung, Lohr y Hendley consideraron FOD como la presencia de fiebre en
nifio durante las Ultimas tres semanas con manejo ambulatorio (sintomatico) o una semana
de hospitalizacion, con fiebre persistente sin causa aparente. El Dr Pizzo y colaboradores la
definieron como “Fiebre de 15 dias de evolucidn en pacientes hospitalizados o de manejo
ambulatorio, sin evidente foco, minimo una semana de estudios intrahospitalarios, y sin
detectar causa alguna. Hasta hace relativamente poco tiempo se ha aceptado la propuesta
de Loring y Feing quienes la describen como: “ La presencia de fiebre de ocho o mas dias
en nifios a quienes se ha practicado una cuidadosa historia clinica, practicado un exhaustivo
examen fisico y obtenido datos iniciales de laboratorio que fallan en revelar una probable

causa de la fiebre™,

La temperatura corporal, medida en boca o recto, oscila escasamente en torno a un valor
basal (37°+ 0,5° C) segun la poblacion de USA, a pesar de las condiciones ambientales que
rodean al individuo. La temperatura normal es variable en individuos sanos, y en ella
influyen el ciclo ovérico, el ejercicio, las comidas, esta sigue un ritmo circadiano constante
que se mantiene aun en casos de enfermedad (aumenta desde un minimo de unos 36° C de
madrugada hasta un maximo de aproximadamente 37,5° C por la tarde, para volver a bajar
de noche.) La fiebre se define como la elevacion de la temperatura por encima de la
variacion diaria normal, cuyo mecanismo consiste en un reajuste al alza del centro
termorregulador, y se reserva para efectos practicos la temperatura mayor de  38° C*.

La temperatura resulta del balance entre la produccion y la pérdida de calor, controlado por
el centro termorregulador controlado por las neuronas del hipotalamo anterior predptico y
las del hipotalamo posterior que reciben dos tipos de sefiales: uno procedente de los
receptores de calor y frio que llega por los nervios periféricos y otro de la temperatura de la
sangre que bafia la region. EI calor se genera a través de la produccion endégena en los
procesos metabdlicos y cuando la temperatura ambiente supera a la corporal, el exceso se
pierde a través de las superficies corporales (piel y pulmones). ElI mecanismo
fisiopatologico fundamental de la fiebre es el reajuste hipotalamico de regulacion de la
temperatura a un nivel mas elevado que el normal, debido a algin proceso patoldgico. El
factor desencadenante del aumento de la temperatura podria ser la liberacion de
prostaglandinas, sobre todo las de clase E, por las células endoteliales de los vasos



cerebrales proximos al area hipotaldmica termorreguladora. Este mecanismo es estimulado
por dos tipos de sustancias circulantes: pirégenos exdgenos y enddgenos.

Los pir6genos exdgenos estan constituidos por diversos agentes, como bacterias con sus
endotoxinas, virus, hongos, protozoos, reacciones inmunoldgicas, tumores, farmacos,
ademas se pueden desencadenar la liberacion de pirégenos enddgenos por macréfagos y
otras fuentes. Los principales pir6genos enddgenos son la interleucina 1, la caquectina o
factor de necrosis tumoral ademas de los interferones. Estos Gltimos producen la activacion
de los macrofagos, pueden incrementar la produccion de interleucina 1 y el factor de
necrosis tumoral.

La patogénesis de la fiebre tiene el mismo mecanismo fisiopatolégico para procesos de
muy diferentes etiologias, lo que la convierte en un signo totalmente inespecifico. Solo es la
expresion de la ruptura del equilibrio entre los sistemas termogeénico - termolitico, puede
ser producida por enfermedades infecciosas o no infecciosas. Habitualmente la fiebre es
causada por patologias comunes y suele ser de corta duracion, resolviéndose con o sin
tratamiento.

La mayoria de las causas de FOD son enfermedades comunes, asi que para establecer un
diagndstico se recomienda practicar examenes fisicos repetidos, que examenes de
laboratorios extensos; ademas se recomienda repetir cuantas veces sea posible la
anamnesis, tratando de obtener la mayor cantidad de datos que se pueden olvidar en los
interrogatorios iniciales; ya que cuando buscamos la etiologia de la FOD encontramos que
“lo mas frecuente es que se trate de una presentacion atipica de una enfermedad comin y
no de una enfermedad exética”**.

Las principales causas de FOD en nifios son en primer lugar las enfermedades infecciosas,
en segundo lugar las enfermedades del tejido conectivo, por ultimo encontramos
neoplasias, y resulta interesante que en un 10 a 20% de los casos no se logra establecer un
diagnostico definitivo. (Tabla 1.)Antecedentes de contacto con personas enfermas, la
exposicion a animales salvajes o domésticos, la exposicidn a insectos y mosquitos sobre
todo en areas tropicales son de importancia y no se deben olvidar en el interrogatorio ya
que hay una correlacion de viajes prolongados a lugares donde hay patologias endémicas
como histoplasmosis, coccidioidomycosis, blastomycosis, y malaria pueden causar
tiempo después manifestaciones clinicas; algunos habitos alimenticios relacionados con la
ingesta de carne y lacteos, deben quedar en la historia clinica, también es importante
investigar por ingestion de medicamentos y cirugias realizadas. Los antecedentes genéticos
y étnicos también se deben tener en cuenta ya que existen entidades capaces de producir
FOD asociadas a grupos poblacionales especificos como la diabetes insipida nefrogénica,
fiebre familiar del mediterraneo, y disautonomia familiar.



TABLA 1. Causas de fiebre de origen desconocido

CAUSA

‘ RAZONES PARA CAUSAR FOD

ENFERMEDADES INFECCIOSAS (50 —

60%)

a) Viral Citomegalovirus, Hepatitis B,
Epstein Barr, HIV.

Fiebre, pruebas negativas para infeccion
bacteriana.

b) Infecciones de vias urinarias.

Tratamiento Antibidtico Incompleto.

c) TBC

Infeccion extrapulmonar, tuberculina (-).

d) Brucelosis

Ingestion de leche cruda

e) Salmonella / Leptospirosis

Fiebre, hemocultivos y coprocultivos (-).

f) Meningoencefalitis

Tratamiento incompleto, hongos

g) Absceso Hepético

Fiebre, hemocultivo y pruebas hepéticas

().

h) Absceso perineal, Pélvico.

Parcial de orina y pielografia normal.

i) Absceso dental Mastoiditis.

Asintomatico

PARASITARIAS

a) Toxoplasmosis

Presentacion solo con fiebre

b) Paludismo.

Patron febril atipico, gota gruesa(-)

¢) Leishmaniasis

Zona Endémica

ENFERMEDADES DEL COLAGENO (20%)

a) Artritis Reumatoidea Juvenil

Fiebre presente antes de la artritis.

b) Lupus Eritematoso Sistemico

Manifestaciones atipicas, nifios de corta
edad.

c)Poliarteritis Nodosa

NEOPLASIAS (5%)

a) Leucemia Presentacion atipica: cerebral, dsea, frotis
de sangre periférica (-).
b) Linfoma Localizacién Atipica

¢) Neuroblastoma

Diseminado

d) Retinoblastoma

Leucoria y estrabismo desapercibidos.

DIVERSAS CAUSAS (5 — 10%)

a) Enteritis Regional

Sintomas poco acentuados

b) Sarcoidosis

Presentacion atipica.

c)Diabetes Insipida

No hay pruebas especificas.

d) Fiebre Ficticia por FArmacos

e) Tirotoxicosis

) Disautonomia Familiar

Tomado de book of pediatric infectious Disease. 4° ed. Boston: W.B. Sauders;

1998; 823 - 830 p.e
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En la exploracidn fisica se debe realizar de manera exhaustiva y lo mas completa que se
pueda realizar, principalmente se recomienda tener en cuenta:

Piel: buscando estigmas periféricos de endocarditis bacteriana, lesiones de vasculitis
presencia de rash.

Cabeza y cuello: examen orofaringeo y de senos paranasales, fondo de ojo (manchas de
Roth, tubérculos coroideos), palpacion de arterias temporales. Existencia de adenopatias en
las cadenas ganglionares cervicales, submandibulares e intraparotideos.

Cardiopulmonar: Presencia de soplos y roces cardiacos. Presencia de sobre agregados en
los ruidos respiratorios

Abdomen: hepatomegalia, masas palpables o &reas dolorosas que pueden reflejar un
absceso o tumor intrabdominal, esplenomegalia

Recto y genitales: exploracion de anomalias y buena anamnesis sobre problemas que se
hallan presentado en esta region.

Examen osteoarticular: fendmenos inflamatorios y puntos dolorosos y
Valoracion del peso y del estado general.

6.2 CAUSAS INFECCIOSAS DE LA FIEBRE DE ORIGEN DESCONOCIDO

6.2.1 Cytomegalovirus

El cytomegalovirus pertenece a la familia de lo herpes virus (HV1), elvirus tiene 200 nm de
diametro y tiene doble cadena de DNA dentro de una capside icosaedrica. En los cultivos
celulares causa un efecto citopatico caracteristico, reconocido por celulas gigantes en los
fibroblastos de pulmén humano.

Este virus se encuentra en todas las regiones del mundo y afecta a todos los grupos
socioeconomicos sin distincion. "La transmisién del CMV puede ser: fetal, perinatal a
través de secreciones cervicales y por la leche materna. Posteriormente via respiratoria,
sexual (semen y secreciones cervicales), trasfusiones de sangre, trasplante de 6rganos."?®

La mayoria de la infecciones provocadas por este virus pasan desapercibidas ya que el virus
puede producir algunos sintomas leves, aunque usualmente no se presenta ninguno,”® pero
en algunas ocasiones virus como el CMV puede verse comprometido con la FUO.?
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6.2.2 Epstein bar virus

El virus de Epstein Bar pertenece a la familia de los herpes virus y es uno de los virus que
mas cominmente atacan al hombre, la mayoria de las personas al rededor del mundo se
infectan con este virus en algiin momento de sus vidas. en estados unidos el 95% de los

adultos entre 35 y 40 afios han sido infectados".*°

El EBV es transmitido a través de secreciones, principalmente saliva. este virus afecta los
linfocitos B que se encuentran en la orofaringe y luego estos al llegar a la circulacion, lo
diseminan por todo el organismo. La infeccién por este virus es conocida como
mononucleosis y aunque en "la mayoria de los casos es asintomatico o se puede presentar
con sintomas inespecificos y leves (mas del 90% de los adultos son seropositivos)"* en
algunas ocasiones se presenta con sintomas como: fiebre, mialgias, artralgias, fatiga, en
algunos casos espleno y hepatomegalia. Ver tabla 2.

La fiebre en raras ocasiones es el sintoma Unico de esta enfermedad, ya que suele
presentarse ademés con faringitis y linfoadenopatias,® pero en algunas ocasiones se ha
observado presentando casos de FUO, ya que "junto con el CMV y el HIV, es de los

cuadros virales que se ha encontrado mas relacionado con esta".®

6.2.3 Hepatitis

6.2.3.1 Hepatitis A

En 1975 se identifico por primera vez la particula viral de un tamafio aproximado a los 27
nm, icosaédrica, sin capsula, que contiene un RNA monocatenario. Pertenece a la familia
Picornaviridae (enterovirus tipo 72). Se replica en el citoplasma celular y determina la lisis
del hepatocito infectado; sélo origina infecciones agudas. Es un virus que se transmite por
via fecal oral, tiene una estrecha relacién con los paises en via de desarrollo, tiene un
periodo de incubacion que va de 15 a 45 dias. Compromete especialmente a nifios
procedentes de paises desarrollados que viajan a zonas endémicas.

Aungue el proceso infeccioso liderado por la hepatitis A suele ser, a través de una buena
historia clinica, un buen examen fisico y unos laboratorios adecuados, facilmente
diagnosticable, en algunas ocasiones el comportamiento de la enfermedad no es el habitual.
en algunos casos, cuando el contacto con el virus es a temprana edad, situacion que se
presenta cominmente en paises en via de desarrollo, los sintomas pueden ser inespecificos
y la enfermedad puede pasar desapercibida; Se dice que cominmente el VIH es el virus que
mas suele relacionarse con FUO, sin embargo otros virus como los de la hepatitis en
general, pueden presentarse como esta.”®
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TABLA 2. Diagnosticos diferenciales en la Fiebre de Origen Desconocido por causa viral

. - Epstein- | iome- | Toxo- .
Pardmetros Clinicos \I/BIarllrJrS galovirus | plasmosis Hepatitis
Fatiga + + +/- +
Malestar + + i +
Sintomas general
Odinofagia + + +/- +/-
Rash + i i -
maculopapular
Edemas de + i i i
parpados
Adenopatia localizada i i + i
unilateralmente
Signos Adenopatia cervical N N ] N
posterior bilateral
Hepatomegalia +/- +/- - +
Esplenomegalia + +/- +/- -
Conteo de * -
Leucocitos N/ N/~ N
SGOT'/SGPT* elevadas ++ + +/- +++
Linfocitos atipicos + + i i
(>10%)
Trombocitopenia +/- +/- - +/-
Reporte de ™15 de 1gM° CMV
laboratrio elevados - + - -
Titulos lgM EBV VCA" R
elevados ] ] ]
Titulos de IgM i i + i
toxoplasmosis elevados
Titulos de hepatitis (A, B, ) ) ) N
D) IgM elevados

N: Normal

" Transaminasa glutdmico-oxaloacética sérica
*: Transaminasa glutamico-pirtvica sérica

S: Inmunoglobulina M

I1: Antigeno de capside

Tomado de http://www.emedicine.com/MED/topic1499.htm
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6.2.3.2 Hepatitis B

El HBV pertenece a la familia de los Hepadnaviridae; mide aproximadamente 42 nm,
posee un DNA de 3.2 kpb parcialmente bicatenario y proteinas capsulares que forman una
nucleocapsula icosahédrica, que esta envuelta por un manto. Se calcula que
aproximadamente hay 300 millones de personas infectadas en el mundo con VHB. La
prevalencia de portadores varia segun las regiones geograficas. Hay reportes de que en
Colombia esta puede variar entre el 1% al 10% de la poblacion. La principal via de
transmision actualmente es la parenteral, especialmente en personas adictas a las drogas
para uso intravenoso. lgualmente la transmision sexual y la vertical en paises en via de
desarrollo tienen la misma importancia.

En el HBV se reconocen 3 antigenos principales: el antigeno core (HBcAQ), que forma la
nucleocapsula viral y que se detecta fundamentalmente en el nucleo del hepatocito; el
antigeno e (HBeAg), cuya deteccion en sangre indica replicacion viral; el antigeno de
superficie (HBsAQ), presente en la envoltura del virus. En el HBsAg se distinguen tres
proteinas: S, preS1y preS2.

Al igual que el virus de la hepatitis A, el curso de esta enfermedad suele ser claro y
mediante el debido proceso, facilmente diagnosticable, sin embargo "en algunas ocasiones
se puede presentar como FUO"?; "como lo demuestra un estudio realizado en Jordania en
el afio de 1997, en el Prince Hashem Ben Alhussin hospital, donde el Dr Hussein, midiendo
la prevalencia de VHB después de una jornada de vacunacion en los nifios que asistieron a
esta y los que no, se encuentra con una paciente interna en este hospital por quince dias

debido a FUO a quien se le encuentra: HBs-Ag y HBe-Ab (IgM) positivo."*?

6.2.4 VIH

El VIH pertenece a la familia Retroviridae del género Lentivirus, especies que se
caracterizan por producir infecciones lentas y persistentes que causan enfermedades
después de un largo periodo de replicacion.® Es citocida para la célula infectada y tiene
tropismo por la linea de linfocitos produciendo un deterioro progresivo, tanto cuantitativo
como cualitativo del sistema inmunologico del hospedero hasta causar el SIDA.

La historia natural de la infeccion va desde el momento de la transmisién del virus hasta la
muerte desencadenada por las complicaciones secundarias de la inmunosupresion; consta
de las siguientes etapas:

e Transmision viral
e Sindrome Retroviral Agudo
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e Seroconversion
e Infeccidn Crénica Asintomatica
e SIDA 'y Muerte

En cuanto a la transmisién del virus existen tres mecanismos basicos de transmision de esta
infeccién, el mas importante a nivel mundial es la sexual que explica aproximadamente el
90% de los casos. Tanto el semen como las secreciones vaginales son ricas en este virus
que penetra a través de las mucosas laceradas posterior a la relacion sexual. La infeccion
por sangre y hemoderivados infectados es responsable del 2% de los casos®. La
transmisién vertical es el tercer mecanismo. Ocurre cuando una madre gestante e infectada
transmite la infeccién a su hijo. La infeccion puede ocurrir durante el embarazo, en el
periodo perinatal o después de que el nifio nace, durante la lactancia, por medio de la leche
materna o de la sangre de fisuras alrededor del pezdn. La transmision perinatal y congénita
explica alrededor de el 8% al 10% de los casos. El riesgo de que una madre infectada
contagie a su bebe se ha estimado entre 12% al 40%°®. Otros productos corporales, capaces
de transmitir esta infeccion, aparte de la sangre y los fluidos genitales, son los liquidos
procedentes de cavidades estériles y todos los que estén visiblemente contaminados con
sangre. Hasta el momento no se ha informado de la transmision de la enfermedad por la
exposicion al sudor, orina, heces o vomito, tampoco se ha informadote la transmision a
través de insectos.

En el sindrome retroviral agudo se presenta dos a tres semanas después de la infeccion y se
acompafia de una disminucion transitoria de los CD4 y una elevada viremia plasmatica. Se
dice que la infeccion es asintomatica, generalmente, porque ni el paciente ni el médico la
sospechan, pero lo que se ha demostrado es que 50% a 80% de las personas con infeccion
aguda pueden manifestar fiebre que se presenta 2 a 3 semanas después de la infeccién, se
ha establecido que la duracion de la fiebre es de 14 dias en promedio, aunque puede ser
hasta de dos meses en promedio *.

6.2.5 Brucelosis

El género Brucilla comprende seis especies, las tres principales que producen enfermedad
en el humano son: B. abortus, B. Suis, B. melitensis. Afecta a los animales y pasa al
humano por el consumo de alimentos contaminados y por contacto directo con vacas (B.
abortus), cerdos (B. Suis), cabras (B. melitensis)®.

La bacteria puede entrar por conjuntiva y en algunas ocasiones por aerosoles, la entrada por
via oral le permite hacer la invasién a través de las mucosas y de alli pasar a las vias
linfaticas y sanguineas. También puede entrar a traves de la piel, o de la via respiratoria. Se
caracteriza por fiebre continua, intermitente o irregular generalmente en las tardes,
escalofrio, astenia, mialgias, artralgias, cefalea, anorexia, dolor en la espalda, diaforesis
profusa especialmente en la noche, pérdida de peso e insomnio®. La doctora Manju presenta

15



un caso en la india en el que un nifio de 8 afios manifiesta fiebre acompafiado de sintomas
inespecificos, que después de 2 meses es diagnosticada como neumonia provocada por
Brucelosis®. El diagndstico de Brucelosis debe descartarse o confirmarse con hemocultivos,
puncion lumbar, urocultivo biopsia de ganglios linfaticos o material purulento cuando se
presentan manifestaciones febriles con o sin esplenomegalia en pacientes procedentes de
zonas endémicas o de alta contaminacion con materias fecales.

6.2.6 Endocarditis

La endocarditis bacteriana es una causa poco frecuente de la fiebre de origen desconocido.
La endocarditis bacteriana en la fase aguda se manifiesta una sintomatologia clara y
explosiva, pero en la fase subaguda asume un comportamiento insidioso, se asocia a la
existencia de una lesion cardiaca previa. Los organismos que se asocian principalmente son
el Streptococo viridans, Enterococos, S. aureus y el S. Epidermidis.

6.2.7 Leptospirosis

Es una enfermedad infecciosa producida por leptospiras patdgenas que se manifiesta por
un espectro amplio de manifestaciones clinicas que van desde una infeccion inaparente
hasta una enfermedad fulminante. La leptospirosis leve se puede presentar Como un proceso
gripal, la leptospirosis grave conocida como Sindrome de Weil se caracteriza por ictericia,
alteraciones de la funcion renal y diatesis hemorragica®. La leptospirosis es una zoonosis de
distribucion universal, el reservorio mas importante son los roedores, pero también estan
involucrados los perros, las aves, los peces. Las leptospiras se pueden transmitir por
contacto directo con la orina, sangre, o tejidos de animales infectados, es rara la transmision
persona — persona. La leptospirosis siempre afecta el rifion, por esto, es pueden observar
alteraciones en el sedimento urinario, leucocitos, eritrocitos, proteinuria leve, insuficiencia
renal y azoemia.

Entre los afios de 1991 y 1993 en 10, en un estudio prospectivo realizado en 10 hospitales
de Tailandia se descubrid que el 1,1% de la fiebre de origen desconocido era producido por
leptospirosis®.

6.2.8 Salmonellosis

Son bacilos gram (=), no esporulados, moviles, anaerobios facultativos, pertenecen a la
familia enterobacteriaceae y al igual que estas, pueden producir acido sulfidrico y gas al
fermentar la glucosa, reducen los nitratos y no producen citocromo oxidasa. En la
naturaleza se pueden encontrar en el tracto gastrointestinal de varios animales, algunos
serotipos como la salmonella dublin y la salmonella arizonae pueden ser infectantes tanto
en animales como en el hombre y los serotipos salmonella typhi, salmonella paratyphi y
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salmonella sendai estan altamente adaptadas a humanos y no se conoce otro huésped
natural. En la actualidad todas las salmonellas han sido clasificadas en dos especies:
salmonella entérica y salmonella bongori, esta Gltima no constituye un patégeno para los
humanos?®.

En el laboratorio el aislamiento de las salmonellas se puede lograr a través de de cultivos de
sangre, materia fecal, orina o tejidos hemopoyéticos y su identificacion se hace a través de
varias pruebas histoquimicas como: la utilizacién de citrato como fuente de nitrégeno,
fermentacion de azucares en agar TSI (triple azUcar — hierro) entre otras. La utilizacion de
citrato es negativa en los casos de salmonella serotipo Typhi y serotipo paratyphi, A.

La transmision de este patdgeno se hace via oro — fecal, por lo tanto el mal manejo de
alimentos, su mala coccién y el mal manejo de las aguas es el principal factor que
predispone a la adquisicion de la enfermedad®.

La salmonella tiene diversas manifestaciones clinicas entre ellas estan la enteritis, la fiebre
entérica (fiebre tifoidea), infecciones urogenitales, neumonia y empiema, osteomielitis,
artritis séptica o un estado de portador crénico. Todas las salmonellas, pero especialmente
las no tificas pueden provocar un cuadro de bacteremia sostenida con fiebre, estas
salmonellas tienen tropismo por el endotelio, placas ateromatosas y aneurismas. La
salmonelosis en Tailandia también se ha visto involucrada en la patogénesis de Fiebre de
Origen Desconocido siendo el agente causal de un 7.5% de todos los casos.

6.2.9 Tuberculosis

La tuberculosis en un enfermedad producida por una bacteria llamada mycobacterium
tuberculosis, perteneciente a la familia mycobacteriaceae orden actinomycetales, debido a
que el mycobacterium bovis y el africanum producen pocos casos de la enfermedad en el
hombre, el término bacilo tuberculoso y M. tuberculosis se utilizan como sinénimos’.

El M. tuberculosis, cuyo uUnico reservorio es el hombre, es un bacilo curvo, aerébico
obligado, no formador de esporas, inmovil, su crecimiento es lento y el tiempo de
generacion empieza a las 15 — 20 horas, las colonias son visibles usualmente entre 4 a 6
semanas en un medio adecuado. No puede diferenciarse con tincion de Gram, la riqueza de
lipidos en su pared le confiere resistencia a la decoloracion con alcohol &cido, una vez han
sido cubiertos con fucsina bésica. Esta tincién (Ziehl — Neelsen) permite ver las
micobacterias de rojo sobre fondo azul.

Las vias de entrada del bacilo tuberculoso al organismo son la inhalacion, ingestion e
inoculacion directa, siendo mas importante la via inhalada. Los bacilos pueden llegar al
pulmon por aerosoles provenientes de un paciente bacilifero y alli generalmente las lesiones
que produce son autolimitadas y pueden permanecer inactivas por el resto de la vida, o
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sufrir activacion posterior cuando el estado inmune del huésped lo permita, son raros los
casos producidos por nueva infeccion o infeccién exdgena’.

Entre las manifestaciones sistémicas estan la fiebre, malestar general, pérdida de peso,
diaforesis nocturna, anorexia, adinamia y una variedad de anormalidades hematoldgicas
como anemia, leucocitosis o leucopenia.

La tuberculosis puede cursar como tuberculosis pulmonar o extrapulmonar. La forma
extrapulmonar constituye aproximadamente el 15% de casos en nuestro medio, Su
diagndstico es complicado debido a la dificultad para tomar muestras, la frecuencia de
compromiso de 6rganos es: linfatico 27%, pleura 21.5%, genitourinario 16%, miliar 9.8%,
osteoarticular 8.5%, meninges 4.2%, peritoneo3.7%, otros 9.3%’. Es de tener en cuenta que
la vacunacion con BCG protege hasta en un 90% en la presentacion pulmonar de la
enfermedad, sin embargo, protege solo hasta un 50% en las formas extrapulmonares. Los
nifios con la forma pulmonar no son infectantes, es decir, no son baciliferos.

6.2.10 Meningoencefalitis

Esta entidad puede ser causada por maltiples agentes, entre ellos destacamos los
enterovirus, que han quedado como responsables en la mayoria de los casos de la etiologia
viral. Muchas bacterias son capaces de producir meningitis, el neumococo, el haemophilus
influenzae b y el Micoplasma pneumonie, estos son los principales agentes, mediante la
vacunacion se ha conseguido eliminar la poliomielitis, el sarampion y la parotiditis como
causa de meningoencefalitis*®.

Las manifestaciones neuroldgicas suelen estar precedidos durante uno a tres dias por
manifestaciones respiratorias altas: tos y secrecion nasal. Luego aparecen los sintomas
clasicos: fiebre, nduseas o vomitos, dolor de cabeza en nifios mayores o irritabilidad en
menores. La diferencia radica en el buen estado general que se aprecia en las meningitis por
virus, contrariamente a las bacterianas, en que los sintomas aparecen subitamente, son mas
intensos y el paciente se muestra "muy enfermo”. Dada la amplia gama de manifestaciones
neuroldgicas asociadas a meningoencefalitis, es importante aclarar la etiologia al enfrentar
cuadros neuroldgicos con causa dificil de establecer, especialmente cuando éstos son
precedidos de un sindrome respiratorio, aunque en un 20% de ellos este antecedente no
existe y solo esta presente la fiebre™.

En Chile, el Dr. Chavez reporta un escolar de 8 afios, sexo femenino, que presentd un
cuadro febril de comienzo agudo (41° C), acompafiado de sintomatologia inespecifica, lo
que motivd su internacion después de una semana de evolucion y varias consultas
ambulatorias*®. Durante su hospitalizacién evolucioné febril, con decaimiento, palidez y
una manifestacion bronquial humeda escasa; se extinguid el dolor de extremidades
agregandose un exantema maculo papular. Los cultivos de sangre, orina y médula désea
fueron negativos, radiografia de térax y de cavidades paranasales normales, reaccion de
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aglutinacién para salmonellas (Widal) negativa y mielograma normal. Inicialmente se
plante6 el diagndstico de fiebre tifoidea y se inicié tratamiento con cloranfenicol. La
paciente continud febril y el exantema progresé hasta hacerse generalizado. Por la
evolucion clinica y los exdmenes se descartdé el diagnostico planteado inicialmente,
suspendiéndose el cloranfenicol al quinto dia.

El dia 24 de evolucion la paciente fue trasladada al Hospital Exequiel Gonzalez Cortés en
relativas buenas condiciones generales, activa, cooperadora, febril (39° C), destacando la
presencia de un exantema maculo papular generalizado, confluente e intensamente
eritematoso. El resto del examen fisico era normal, con deambulacion y examen
neurolégico normales.

En la exploracién de laboratorio destacaban hematocrito 27%, leucocitos 10.700/mm?,
(baciliformes 51%, segmentados 7% vy linfocitos 42%); plaquetas normales y VHS
30mm/h. PCR 173mg/l. C;3 173mg % y Cs 22mg %. Se plante6 un sindrome febril
prolongado e infeccion por M. pneumoniae, por lo que se solicitd IgM especifica (ELISA)
que fue positiva en titulos de 1.471U/ml. Se inici6 tratamiento con claritromicina.

Las manifestaciones extrapulmonares de infeccion por M. pneumoniae mas frecuentes son
las neuroldgicas, estas ocurren con mayor frecuencia en nifios, generalmente entre 1 y 21
dias después de haber comenzado con un cuadro respiratorio, aunque alrededor del 20% de
los pacientes no tiene antecedentes de sintomas respiratorios previos'®. Entre las
manifestaciones neuroldgicas descritas con mayor frecuencia destacan meningoencefalitis,
meningitis aséptica, encefalitis, mielitis transversa, ataxia cerebelosa aguda, psicosis,
neuropatia de nervios craneanos y periféricos, sindrome de Guillain Barré, paralisis de Bell,
sordera neurosensorial y EDA. Este compromiso neuroldgico puede regresar totalmente o
dejar déficit residual, que en ocasiones es severo.

6.2.11 Abscesos intra-abdominales

Los abscesos subfrénicos, perinefriticos y pélvicos pueden llegar a presentarse como FOD.
Se debe tener en cuenta antecedentes de dolor abdominal, una cirugia abdominal realizada
no hace mucho tiempo, o cualquier signo o sintoma que nos haga sospechar sobre de una
coleccion de pus intra-abdominal.

Los organismos implicados principalmente son S. aureus, Streptococo, E. coli, y flora
anaerobica. Los abscesos perinefriticos generalmente se desarrollan sobre el curso de una
bacteremia y en ocasiones el Unico sintoma y signo que pueden causar es fiebre. El parcial
de orina generalmente reporta resultados normales?. Se recomienda realizar una ecografia
abdominal o un TAC, pues son los exdmenes con que mejores resultados se han obtenido
para el diagndstico®.
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El absceso pélvico es una de las causas mas frecuentes de FOD en nifios, se ha visto
relacionado con osteomielitis crénica de los huesos pélvicos, lesiones infectadas de la piel,
apendicitis, salmonellosis mesentérica. Es fundamental el examen rectal y pélvico?.

6.2.12 Abscesos hepéticos

Los abscesos hepaticos pidgenos son los mas frecuentes en nifios inmunocomprometidos,
pero también los podemos encontrar en nifios normales.? En algunos de estos pacientes
“normales” la fiebre es la Unica manifestacion. Los cultivos de sangre generalmente dan
negativo, y las pruebas de funcion hepéatica estdn generalmente dentro de los limites
normales.” Se recomienda realizar ecografia hepatica o pedir un TAC, son los métodos
diagndsticos con mejores resultados.

La hepatitis granulomatosa es una manifestacion patolégica de etiologia desconocida, que
se caracteriza por la formacion de un granuloma en el higado. Se ha encontrado una
relacion con el Epstein — Barr Virus, el diagndstico de esta entidad se realiza con biopsia
hepética.?

6.2.13 Infeccién de vias urinarias

La infeccion de vias urinarias en el paciente pediatrico tiene una connotacion diferente a la
infeccién en el adulto, ya sea por su dificil diagnéstico, tratamiento, como por su manejo.
El principal germen involucrado es la E. coli, la infeccion se origina por via ascendente
desde la region periuretral hasta colonizar la vejiga y eventualmente ascender hasta el
rifidn. La sintomatologia en estos pacientes puede variar y los sintomas suelen ser muy
inespecificos como: fiebre, adinamia, anorexia. El urocultivo es el (nico método
diagndstico verdadero que existe y en cualquier paciente pediatrico en quien se detecte una
infeccién de este tipo, se indica un estudio morfoldgico de vias urinarias para descartar
malformaciones

6.2.14 Malaria

La malaria o paludismo es una enfermedad causada por diferentes especies de protozoos
esporozoarios del género plasmodium. Su transmision en condiciones naturales se hace de
persona a persona por la picadura de un mosquito del género anopheles. La enfermedad se
caracteriza en su fase aguda por fiebre intermitente, intensos escalofrios y profusa
sudoracion. Existe tendencia a la cronicidad con frecuentes recaidas.

Las especies que afectan al hombre son: plasmodium vivax, falciparum, malariae y ovale.
La patologia se basa en lesiones causadas por la destruccion de glébulos rojo parasitados,
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los cambios vasculares por obstruccion y la acumulacion de pigmento malérico en las
diferentes visceras.

El cuadro clinico de la malaria se resume basicamente en escalofrio, fiebre y sudoracion,
mas adelante se asocia a anemia, leucopenia y esplenomegalia. Sin embargo, existen
variaciones y complicaciones segun la especie de plasmodium que cause la infeccion.

En muchos casos no se presenta la sintomatologia caracteristica, sino cuadros atipicos con
fiebre irregular, escalofrios y malestar general que hacen pensar en entidades diferentes, la
inmunidad del individuo también juega un papel importante en la forma de presentacion de
la enfermedad. Las formas menos severas de la enfermedad son producidas por P. vivax y
P. malariae, aunque la malaria por estas especies son poco frecuentes en el continente
americano.

Hay que aclarar que la enfermedad es mas severa en nifio que en adultos, la fiebre, la
cefalea y las artralgias suelen ser intensas, la anemia es de rapida aparicion, es comdn la
esplenomegalia dolorosa y el higado aumenta un poco de tamafio. En la infeccion por P.
falciparum las manifestaciones clinicas son bastante irregulares, la fiebre es casi continua y
en algunos casos existe vomito, diarrea e ictericia, son mas susceptibles a las
complicaciones severas como a la forma cerebral con delirio, convulsiones y estado
comatoso.

6.2.15 Toxoplasma

La toxoplasmosis es una enfermedad producida por el Toxoplasma gondii, un protozoario
perteneciente al orden de la coccidias, familia sarcocystidae. Se encuentra en la naturaleza
como parasito del gato y algunos otros felinos. En el hombre puede penetrar a través de la
ingestion, transfusiones de sangre y transplantes de 6rganos.

La mayoria de las infecciones ocurren de manera asintomética o causan una sintomatologia
poco especifica, por lo cual pasan desapercibidas. La toxoplasmosis se desarrollo con

sintomatologia méas especifica en pacientes inmunocomprometidos, y en neonatos cuyas
madres padecieron la enfermedad durante su embarazo.

6.3 CAUSAS NO INFECCIOSAS DE FIEBRE DE ORIGEN DESCONOCIDO

6.3.1 Disfuncién del sistema nervioso central

Los nifios con dafio cerebral severo, usualmente presentan anomalias en su centro
termorregulador presentando altas temperaturas incluso por meses. También se han
reportado casos de infantes que a pesar de contar con su sistema nervioso central en
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adecuadas condiciones, manifiestan anomalias exclusivas en el centro termorregulador
siendo éste el causante de la hipertermia?.

6.3.2 Diabetes insipida

La polidipsia y la poliuria muchas veces pueden estar ausentes en pacientes pediatricos con
diabetes insipida nefrogénica o de tipo central, en ellos, esta patologia puede debutar con
fiebre como Unico signo y sintoma. La falta de pruebas especificas** oscurece la causa y su
estudio. La pérdida de peso y el colapso vascular pueden sobrevenir abriendo el panorama
ante esta posibilidad diagndstica, asi como la deshidratacion sin razon aparente y los
niveles altos de sodio sérico. El diagndstico se hace midiendo simultidneamente los
electrolitos séricos y urinarios en periodos de hidratacion normal y luego en periodos de
privacion de agua de manera controlada. También es factible medir las concentraciones de
la hormona antidiurética por inmunoanalisis®.

6.3.3 Fiebre inducida por farmacos

Casi cualquier medicacion puede estar asociada con reacciones alérgicas y una
manifestacion de éstas es la fiebre. El agente nocivo es adquirido por formulacion médica,
automedicacion o sustancias homeopaticas.

Un ejemplo es la atropina, la cual sea administrada de forma sistémica o aplicada en colirio,
puede causar elevacion de la temperatura de forma que simule una fiebre. Las fenotiazinas
y los anticolinérgicos suelen inhibir la sudoracion provocando hipertermia en el infante por
dificultad en la disipacion del calor. La epinefrina y compuestos relacionados, suele alterar
los mecanismos de control térmico y producir fiebre.

Generalmente la fiebre inducida por farmacos es baja, puede presentarse de forma continua
o intermitente con picos de alta temperatura. La suspensién de la medicacién o agente
nocivo suele mejorar la sintomatologia al cabo de 48 horas, aunque en ocasiones se ha
prolongzado por meses, esto debido probablemente al lento proceso de excrecion del
mismo.

6.3.4 Fiebre facticia

Un familiar o el propio paciente puede reportar una fiebre que no existe o manipular la
medida del termémetro sumergiendo el bulbo del mismo en liquidos calientes, colocandolo
junto a cigarrillos, frotdndolo fuertemente contra las sabanas de la cama o enjuagandose la
boca con bebidas calientes justo antes de introducir el termdmetro.

Sin embargo, la fiebre siempre se ve acompafiada de signos clinicos que corroboran su

veracidad, éstos nos sirven como pistas para “descubrir” una fiebre facticia. La ausencia de
taquicardia, malestar o incomodidad a pesar de altisimas temperaturas, defervescencia
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rapida que no estd acompafiada de copiosa sudoracion, alteracion de la variacién diurna
diaria de la temperatura cuando se le hace el seguimiento, hiperpirexia por abrigo
exagerado y temperatura rectal normal deben ser evaluados en todos los pacientes en
quienes se sospeche que la fiebre es falsa. Ademas la fiebre puede ser constatada con la
temperatura de la orina justo después de la miccion'’.

El uso de termémetros digitales, ha disminuido en forma importante el diagndstico de
fiebre de origen desconocido de “razones técnicas” ya que es infalible a todos los métodos
anteriormente descritos. Sin embargo, en casos extrafos, parientes del paciente le inducen
fiebre por la inyeccion o administracion de material infectivo o extrafio, ante lo cual sélo la
audacigl del médico y una buena historia clinica pueden desvelar el misterio del origen de la
misma“.

6.3.5 Disautonomia familiar (Sindrome de Riley — Day)

Esta enfermedad es transmitida como un rasgo autosomico recesivo de nifios judios
Ashkenazi, el gen defectuoso se localiza en el brazo largo del cromosoma 9 pero no ha sido
bien identificado®?. Defectos en el centro regulador de la temperatura pueden desencadenar
hiper o hipotermial4.

Escasa lagrimas, hiperhidrosis, sensibilidad al dolor reducida, arreflexia, ausencia de
papilas fungiformes en la lengua, pobre coordinacion de los movimientos de deglucién que
pueden llevar a recuentes aspiraciones y neumonias, excesiva salivacion, periodos de
hipotensién, hipertension o ambos y eritema en la piel son las caracteristicas a buscar
cuando se sospecha de dicha patologia. También se encuentra sensibilidad aumentada
intraocular a la metacolinal2.

La excrecion del &cido vanililmandélico en orina puede estar disminuida y la del acido
homvanilico aumentada mientras que la inyecciéon de histamina no produce reaccion
dolorosa en el sitio donde es aplicada, lo cual ayuda a establecer el diagndstico junto con el
antecedente en estos pacientes cuya manifestacion inicial es la fiebre®.

6.3.6 Enfermedades inflamatorias intestinales

En publicaciones acerca de enfermedades como la enteritis regional o la colitis
granulomatosa, se ha hecho bastante énfasis en mostrar que la fiebre es una de los signos
claves para sospechar de dichas patologias.’® La hipertermia es mas usual en los nifios
afectados que en los adultos con la misma enfermedad?. En todo nifio con FOD es necesario
realizarle radiografias abdominales con medio de contraste siempre y cuando no hallan
resultados positivos para las pruebas especificas referidas al tracto gastrointestinal, tales
como el guayaco.
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La colitis ulcerativa también puede debutar como FOD aunque es menos frecuente,
Usualmente el resto de la sintomatologia se desarrolla durante el episodio febril.

6.3.7 Hiperostosis cortical infantil (Enfermedad de Caffey)

La etiologia de esta enfermedad es desconocida aungue, la disminucién de la incidencia en
los altimos afios sugiere una posible causa infecciosa, probablemente viral® Inicia en la
infancia como una hiperplasia espontanea del subperidstio 6seo acompafiada de tumoracion
de los tejidos adyacentes. El craneo, mandibula, clavicula, escapula y la cadera son los
huesos mas afectados no obstante los huesos largos asi como los metatarsianos pueden
sufrir alteraciones en algunos pacientes.

La fiebre que ellos padecen es continua y en general de bajo grado 40°C, debilidad,
irritabilidad, cifras elevadas de velocidad de sedimentacién eritrocitaria y leucocitosis son
frecuentes. Las caracteristicas clinicas mas imagenes radiograficas donde se vea la afeccion
del periostio son suficientes para establecer el diagnéstico. *

6.3.8 Fiebre periodica

Consiste en aquella fiebre recurrente que dura algunos dias a semanas de duracion separada
por intervalos de tiempo en los cuales el paciente esta libre de sintomas. Aungue su patron
puede estar dado por neoplasias o infecciones recurrentes, en general se considera que la
fiebre (1:19ue persiste por mas de 2 afios sin diagnostico no se debe a ninguna de estas
causas.

6.3.8.1 Sindrome PFAPA (periodic fever, aphthous stomatitis, pharyngitis, and adenitis)

Las caracteristicas clinicas de este sindrome incluyen fiebre periddica usualmente mas alta
de 39°C de 2 a 8 dias de duracion con intervalos de recurrencia de 2 a 9 semanas. La edad
de presentacion inicial oscila entre los 6 meses a los 7 afios. Estomatitis con aftas, adenitis
cervical y faringitis estdn presentes en el 70 a 88% de los casos. Los hallazgos de
laboratorio no son especificos con recuentos leucocitarios entre 2000 a 37000 y con tasas
de sedimentaci6n eritrocitaria entre 5 a 190mm/h en una serie de pacientes reportados. *"*®

6.3.8.2 Fiebre mediterranea familiar

Es una enfermedad autosdmica recesiva mapeada en el brazo corto del cromosoma 16. Es
la mas prevalente entre las fiebre periddicas. Afecta con mayor frecuencia a tres grupos
étnicos: arabes, armenios, judios sefardicos y turcos aunque también han sido reportados
casos en belgas, cubanos, griegos e italianos. Se caracteriza por ataques cortos de serositis
y fiebre de 6 a 9 horas de duracion. La mayoria de los casos se presenta en poblacion menor
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a 20 afos. Dolor abdominal se presenta en los pacientes como abdomen agudo y se presenta
en el 95% de los casos. Monoartritis de la rodilla, codo 0 mufieca ha sido vista en 75% de
los casos. Dolor de pecho debido a pleuritis es reportado en 30% de los casos.?*#

6.3.8.3 HIDS (Hyper-IgD syndrome)

Es un sindrome autosémico recesivo ocasionado por una mutacién en el gen de la
mevalonato kinasa en el brazo largo del cromosoma 12. Dicha enzima interviene en la via
de metabolizaciéon del colesterol. Se caracteriza por fiebre recurrente, dolor de cabeza,
adenopatia cervical y rash eritematoso maculopapular. Los ataques recurrentes de fiebre
usualmente inician antes de que el paciente cumpla el afio de edad, duran tipicamente 3 a 7
dias y pueden ser motivados por vacunacidn, stress, cirugia o trauma menor. Se diagnostica
con base en la clinica y niveles continuamente elevados de IgD (>100 Ul/mL), aunque en
los nifios de corta edad se pueden manifestar niveles normales.?

6.3.8.4 Sindrome periddico asociado al receptor del factor de necrosis tumoral (familial
Hibernian syndrome)

Es una condicién autosémica dominante descrita como un defecto en el brazo corto del
cromosoma 12, dicho locus contiene el gen 1 de los receptores del FNT. Mutaciones en esta
area  producen incremento en la produccion de dicho receptor en monocitos y
polimorfonucleares permitiendo una inflamacién incontrolada y exagerada. Los pacientes
presentan fiebre recurrente de 1 0 mas dias asociada a mialgia y eritema doloroso.

6.3.9 Enfermedad del suero

Historicamente el término se refiere a un complejo de enfermedades inmunes autolimitadas
causadas por exposicion a proteinas extrafias o haptenos. Usualmente los pacientes
presentan complejos de 1gG e IgE (que produce rash y urticaria mediada por aminas
vasoactivas). Después de la inyeccion de una proteina extrafa, este antigeno equilibra su
concentracion entre sangre y tejidos, entonces se desarrolla una respuesta inmune primaria
con pocos complejos de inmunoglobulinas alrededor de las concentraciones altas de
antigeno. En segundo lugar, los complejos inmunes se depositan en el endotelio activando
el complemento. El endotelio se activa expresando factores de adhesion, los macréfagos y
monocitos liberan citokinas proinflamatorias. A medida que méas células inflamatorias son
reclutadas, la necrosis microvascular se hace mas evidente. Este sindrome se hace evidente
a las 2 semanas aproximadamente de haber sufrido contacto por primera vez con el
antigeno. Por algun tiempo habra antigeno libre en la circulacién permitiendo la formacion
de mas complejos inmunes. Mas adelante, los niveles de antigeno no serdn medibles pero,
los niveles de anticuerpos seguiran altos. La mejoria clinica aparece después de 28 dias
cuando el sistema reticuloendotelial ha filtrado todos los complejos inmunes.
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En USA, la incidencia de esta enfermedad viene en decremento debido a que se usa cada
vez menos la administracién de antigenos en terapias médicas. Sin embargo, en un estudio,
10% de los pacientes que recibieron 10mL de antitoxina tetanica desarrollaron enfermedad
del suero, la administracion de 80mL en cambio produjo dicha enfermedad en la mayoria
de los pacientes, demostrando que la enfermedad del suero es dosis dependiente. Ademas,
la frecuencia varia con los tipos de antigeno, asi el suero antirrdbico produce una incidencia
alta (16.3%) comparada con la toxina tetanica (2.5 — 5%)

Es muy frecuente en menores de 5 afios manifestandose con fiebre, rash, erupciones
palmares y plantares, edema facial, artritis usualmente metacarpofalangica, linfoadenopatia
regional, complicaciones neuroldgicas entre otros. Entre las causas locales, debemos tener
en cuenta la picadura de insectos, ademas de ciertos farmacos como Antibioticos
(cefalosporinas, ciprofloxacina, metronidazol, acido para-aminosalicilico, rifampicina,
penicilina, tetraciclina), anticonvulsivantes (fenitoina, carbamazepina), antinflamatorios
(indometacina, naproxen) y otros como el halotano y el metimazol.%

6.3.10 Tirotoxicosis

El hipertiroidismo en nifios y jovenes es poco frecuente siendo la enfermedad de Graves
Basedow la mas frecuente siendo entre 90 a 95% de los casos con un pico entre los 11 y 15
afios.”® El comienzo antes de los 6 afios es raro. En la experiencia de Glick y Wright** sélo
el 2 % de los hipertiroidismos en edades pediatricas se expresaban en menores de 4 afos.
Hasta 1999, en que Segni®® describieron una serie de 3 casos de enfermedad de Graves-
Basedow en nifias de 3 afios, las publicaciones sélo habifan referido casos aislados.?®

Aungue en los nifios usualmente el hipertiroidismo se evidencia por un bocio poco
llamativo, en algunos pacientes no es palpable. En un estudio de A. Coca Pérez y otros?’ en
la Unidad de Endocrinologia Pediatrica del Hospital Ramén y Cajal en Madrid Espafia
realizado entre 1985 y 2004 encontraron que 6 de los treinta pacientes era menor de 6 afos
y que dos no tenian bocio palpable

ARTRITIS REUMATOIDE JUVENIL

Este desorden inflamatorio cronico usualmente se presenta en uno de sus tres sindromes, el
primero que es la forma sistémica se caracteriza por temperaturas altas y en picos
usualmente una o dos veces al dia, con rash evanescente y linfadenopatia; el segundo
corresponde a una forma poli-articular y el tercer sindrome se caracteriza por una afeccion
mono-articular o pauci-articular. La fiebre se asocia con las tres manifestaciones pero es
mas frecuente en la sistémica en la cual se corresponde en casi un 100%.

Esta también es una de las principales causas de FOD en paises desarrollados15. La artritis

como tal puede desarrollarse luego de meses a afios de iniciada la fiebre. Este diagnostico
usualmente es de exclusion debido a la negatividad de las pruebas serologicas.
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6.4 PARACLINICOS

A continuacion se describen los estudios paraclinicos a tener en consideracion, divididos en
las fases segun deben ser solicitados.
TABLA 3. Fases de estudio para FOD

Baciloscopias
PPD
Reacciones
febriles
Prueba de
fijacion de
superficie
Rx APy lateral
de téraxX
Opcionales
Gota gruesa
- Serologia para
CMVy
toxoplasma
Monotest
Liquido
cefalorraquideo
ELISA para VIH
Rx de senos
paranasales

Opcionales

Antiestreptolisinas
Proteinas séricas

Inmunoglobulinas
Biopsia muscular
Fondo de ojo
Exploracién con

l&mpara de

hendidura
Rx de manos y
columna

Primera fase Segunda fase Tercera fase
Citologia
Hematica Factor RXx de craneo y
PCR reumatoide huesos largos
. VSG Células LE Tomografia de
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FIGURA 1. Algoritmo diagnostico
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7. DISENO METODOLOGICO

7.1 TIPO DE ESTUDIO

Nuestro trabajo pretende describir las caracteristicas epidemioldgicas de la poblacion
pediatrica a quienes se les ha diagnosticado fiebre de origen desconocido en el hospital
Hernando Moncaleano Perdomo de la ciudad de Neiva, en el periodo comprendido entre
diciembre del 2004 a diciembre del 2005. La poblacién en la que vamos a trabajar es muy
reducida, debido a que la base de datos a partir de la cual obtendremos informacién sobre
los diagndsticos en las historias clinicas, posee datos a partir del afio 2004, dejandonos un
afio para evaluar segun lo programado, limitandose nuestras observaciones a menos de 20
casos, por lo tanto realizaremos una revisién documental (reporte de casos.

La revisién documental es una secuencia logica de actividades que conducen a la obtencion
de informacidn necesaria para generar mas conocimiento a partir del uso apropiado y
creativo de dicha informacion. Para realizarla se requiere manejo de ciertas habilidades de
informacion: conocimiento de fuentes, recursos, servicios y productos de informacién del
area de interés.

Obijetivos y caracteristicas de la revision documental:

e Revisar la informacidn existente

e Organizar y sistematizar la informacion.

e Producir conocimiento e informacién especializada y comunicar resultados.
e Exploratoria y/o descriptiva, nunca explicativa

e Historico/retrospectiva.

e Expansiva

Etapas de la revision documental:

Abordar un tema (Etapa aporética )

Buscar fuentes de informacidn (Etapa heuristica)
Seleccionar documentos (Etapa heuristica)
Recopilar la informacion (Etapa sintética)
Tratar la informacion (Etapa sintética)
Comunicar la informacién (Etapa formal)

El trabajo de investigacidn muestra como se es capaz de sintetizar, analizar o interpretar un
material que ha desarrollado a base de una busqueda intensa.
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7.2 DESCRIPCION DEL AREA DE ESTUDIO

Nuestro estudio se realizara en el Hospital Universitario Hernando Moncaleano Perdomo
(HUHMP) de la ciudad de Neiva. Este hospital es un importante centro de referencia en el
sur de nuestro pais ya que siendo de tercer nivel y en proceso de acreditacién a convertirse
en un hospital de cuarto nivel, los centros de salud ubicados en zonas vecinas al Huila,
principalmente departamentos como Caquetd, Tolima, y en algunas ocasiones Cauca, se
ven obligados a remitir pacientes que necesitan especialistas o estudios complementarios
gue no se encuentran en los hospitales de primer y segundo nivel.

El 4rea de pediatria del HUHMP cuenta con varios servicios, entre ellos el de urgencias, la
unidad de cuidados intensivos neonatales y pediatricos, la unidad Béasica Neonatal, la
unidad de Infectologia y el piso de hospitalizaciones pediatricas. Nuestro estudio se
realizara principalmente en el area de urgencias y la unidad de Infectologia, lugares donde
principalmente se reciben y son estudiados los pacientes con fiebre de origen desconocido.

7.3 POBLACION Y MUESTRA

La poblacion que se tendrd en cuenta para la realizacion del estudio seran todos los
pacientes con edades comprendidas entre 28 dias y 13 afios, que tengan como diagndstico
en su historia clinica Fiebre de Origen Desconocido. Escogimos esta poblacion ya que antes
de los 28 dias son considerados estos pacientes como neonatos, son manejados por las
unidades de neonatologia y las enfermedades que se presentan en esta época estan
relacionadas con variables diferentes a las de los pacientes con edades superiores a los 28
dias; después de los 14 afios, estos pacientes son manejados como paciente adultos por el
servicio de medicina interna.

Los pacientes que tengan diagnéstico en su historia clinica de fiebre de origen desconocido,
se confrontaran con los siguientes parametros:

e Edad entre 28 dias y 14 afios.
e Que cumplan los criterios de Loring and Feigin para fiebre de origen desconocido:
o Fiebre por 8 0 mas dias en un nifio en quien una cuidadosa historia clinica y
examen fisico no aporten datos etioldgicos.
o Datos de laboratorio preliminares negativos para cualquier etiologia.

7.4 ESTRATEGIAS PARA CONTROLAR LAS VARIABLES DE CONFUSION

La capacidad de observacién de un suceso es variable de un individuo a otro. Es mas, frente
a un mismo estimulo es posible que dos individuos puedan tener percepciones diferentes.
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Homogeneizar la observacion, garantizando adecuadas condiciones para su ocurrencia y
adecuadas técnicas (metodologia) de observacion, conduce a minimizar errores de
medicion.

La medicion de fendmenos biomédicos utilizando algo mas que los sentidos, conlleva la
participacion de instrumentos de medicion, los que a su vez, siempre tienen limitaciones
técnicas para poder medir exactamente lo que se desea. Las limitaciones de los
instrumentos de medicidn se aplican tanto a aparatos y tecnologia, como a instrumentos de
exploracion poblacional, como encuestas.

Es por esto que hemos decidido evaluar los casos de Fiebre de Origen Desconocido
realizando un consenso entre los integrantes del grupo de investigacién, de tal manera que
cuando se aplique el instrumento de medicion, se realizara de manera consensual,
supervisados por el asesor del proyecto.

Como el previo diligenciamiento de las historias clinicas, no son realizadas por los
integrantes del grupo de investigacion, es posible que encontremos en estas historias
errores, ya sea por falta de aplicacion de los criterios, 0 por un manejo inadecuado de la
entidad, para esto cada historia clinica sera evaluada, para evitar sesgos de informacién se
sometera la historia clinica a una evaluacion, bajo la supervisién del asesor.

7.5 TECNICA$ Y PROCEDIMIENTOS PARA LA RECOLECCION DE LA
INFORMACION

La técnica que usada en la recoleccién de datos de este estudio fue la revision documental,
se tomd de las historias clinicas los datos consignados en ellas a través del instrumento
disefiado (formulario), el cual contiene todas las variables necesarias para el cumplimiento
de los objetivos propuestos.

La recoleccion de datos se realiz6 en el hospital Universitario Hernando Moncaleano
Perdomo, se utilizd principalmente el archivo de historias clinicas del hospital,
correspondiente al area de pediatria y el departamento de Infectologia Pediatrica, dicho
historial se encuentra en los libros de control que cada departamento desarrolla.

Se solicitd el correspondiente permiso para tener acceso a las historias clinicas; una vez se
obtuvieron, se procedié a responder el cuestionario de colecta de datos previamente
elaborado y éste proporciono la informacion pertinente a las variables del proyecto.

Se realizd un test el cual incluia todas las variables contempladas en el marco teorico. El

test, se diligencio de acuerdo a los datos encontrados en cada una de las historias por los
investigadores.
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7.5 PRUEBA PILOTO

Debido a los pocos casos presentados al término de un afio, la prueba piloto consistira en la
revision y aprobacion del instrumento a emplear, dicha revision estard a cargo del docente
asesor.

7.6 PLAN DE PROCESAMIENTO DE DATOS O TRATAMIENTO DE LA
INFORMACION

Para el procedimiento de codificacion y tabulacién de la informacion, que consiste en el
recuento, clasificacion y ordenacion en tablas y cuadros se realizara de manera manual,
como consecuencia del reducido nimero de poblacién consideramos innecesario el uso de
software como Epi-Info.

7.7 TRATAMIENTO ESTADISTICO

Luego de que la informacién ha sido recolectada y comprendida al observar los resultados,
es necesario resumirla con el proposito de discutirla, a la luz de las hipétesis del estudio. La
condensacion y descripcion de la informacidn, facilita su ulterior analisis. Lo anterior se
logra con el célculo de las medidas de resumen tipicos como razones, proporciones,
porcentajes, tasas, mediante la técnica de palotes.

7.8 FUENTES DE INFORMACION

Se distinguen dos tipos fundamentales de fuentes de informacion:

a. Fuentes primarias (o directas): que son los datos obtenidos de primera mano, por
el propio investigador.

b. Fuentes secundarias: consisten en resumenes, compilaciones o listados de
referencias, preparados con base en fuentes primarias. Es informacion ya procesada.

Para este proyecto se utilizaran fuentes secundarias, ya que intentar recurrir a fuentes
primarias de entrada es una tarea riesgosa por consumir mucho tiempo y requeriria una
estancia permanente en el hospital por parte de alguno de los integrantes del grupo
investigativo. Los pasos correctos seran: primero, consultar a expertos, seguidamente

32



recurrir a fuentes secundarias, organizar la informacién y analizarla para sacar las
conclusiones.

7.9 ESTRATEGIAS DE COMUNICACION

La informacion recopilada en esta investigacion se resumira en un texto, una copia de este
se encontrara en la biblioteca de la Facultad de Salud y otra se dejara en la biblioteca del
programa de pediatria, ubicada en el tercer piso del Hospital Universitario Hernando
Moncaleano Perdomo.

7.10 CONSIDERACIONES ETICAS

La informacion extraida de las historias clinicas, es de uso exclusivamente académico, su
objetivo corresponde al cumplimiento de las metas anteriormente expuestas. Fue revisada y
manejada solo por los integrantes del grupo de investigacion. Los datos obtenidos seran
confidenciales y se garantizara el anonimato de las pacientes al usar como referencia los
nameros de las historias clinicas.

Para efectos de esta investigacion, no se requirié consentimiento informado por parte de los

pacientes, en razén a que no se efectuaron entrevistas directas, sino que la revision fue
realizada en base a las historias clinicas.
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8. ANALISIS E INTERPRETACION

En la base de datos de la Unidad de Infectologia del Hospital Hernando Moncaleano
Perdomo de la ciudad de Neiva, se encontraron 115 historias clinicas, archivadas desde
octubre del 2004 hasta marzo del 2006, con diagndsticos de fiebre de origen desconocido,
sindrome febril, sindrome febril prolongado y fiebre a estudio. Se decidié que todas las
historias serian revisadas, para evaluar cuales cumplian con los criterios de inclusion del
estudio, los cuales fueron:
e Edad entre 28 dias y 14 afios.
e Cumplimiento de los criterios de FOD segun Loring and Feigin
o Fiebre por 8 0 mas dias en un nifio en quien una cuidadosa historia
clinica y examen fisico no aporten datos etiol6gicos.
o Datos de laboratorio preliminares negativos para cualquier etiologia.

Un total de 12 historias fueron incluidas en el estudio, en ellas se evaluaron variables
epidemioldgicas, asi como antecedentes, cuadro clinico inicial, evolucion clinica,
laboratorios practicados, diagndstico inicial y definitivo. Algunas variables no estaban
reportadas en todas las historias clinicas, por lo tanto dentro de la tabla de resultados se
encontrard como variable no solicitada o no reportada.

TABLA 4. Tabla de resultados
VARIABLE TOTAL PACIENTES

GENERO
MASCULINO
FEMENINO
EDAD

3 meses

4 meses

5 meses

6 meses

8 meses

12 meses

14 meses

17 meses

20 meses

7 afnos 4 meses
10 afios
PESO

4 Kg

7Kg

(o]

(o]

RRRRPrRNR R RR -

[

[
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7.5 Kg

8.5 Kg

10 Kg

11 Kg

16.5 Kg

31 Kg

No especificado

N R R RPN N

PROCEDENCIA

Neiva

Timand (Zona Urbana)

[

Villavieja

[

RESIDENCIA

Limonar

Rodrigo Lara Bonilla

20 de Julio

Granjas

No especificado

La estacion (Villavieja)

R ok kR -

SEGURIDAD SOCIAL

Régimen Especial

N

Régimen subsidiado

oo

Vinculados

N

PROFESION DE LOS PADRES

Padre policia y madre ama de casa

Padre militar

Madre ama de casa

No especificados

Ok |k

ANTECEDENTES DE INFECCIONES

Vias urinarias

Meningitis

IRA a repeticion

Sindrome coqueluchoide

Sin Antecedentes

~N| R R R e

ANTECEDENTES DE VACUNACION

PAI Completo para la Edad

No Especificado

ANTECEDENTES DE HIPOXIA

Sin antecedentes

PESO AL NACER

29009

No Especificados

ANTECEDENTES ALERGICOS

Sin Antecedentes

12
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MEDICAMENTOS CONSUMIDOS DURANTE EL PERIODO FEBRIL

Acetaminofén

9

Penicilina Procainica

Ampicilina

Amoxicilina

Mucoliticos

Dipirona

Loratadina

Salbutamol

NINN PPN

Antibidtico no especificado

No Consumieron Medicamentos

ANTECEDENTES QUIRURGICOS

Derivacién ventriculo peritoneal

Sin Antecedentes

HALLAZGOS POSITIVOS AL EXAMEN

FISICO

Hipoventilacion basal derecha,

Adenopatias

Roncus

Fimosis

Ictericia

Hepatomegalia

Hemorragia subconjuntival

Soplo cardiaco

Eritema en Faringe y Oido

Retardo en Desarrollo Psicomotor

Lesiones Hipocromicas Costrosas

Derivacion ventriculo peritoneal derecha

Hipotrofia en extremidades

Sin hallazgos

I e TN T e e T P N TN TN

HALLAZGOS RELEVANTES DE LA ANAMNESIS

Deposiciones blandas

Irritabilidad

Tos productiva amarillo-verdosa

Hiporexia

Tos seca

Emesis

Diarrea

PR R Rk R

CRITERIOS DIAGNOSTICOS PARA FOD

Adecuados

No adecuados
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PARACLINICOS

PRUEBA

RESULTADO

TOTAL PAC.

Cuadro hematico

Leucocitosis (expensas de linfocitos) +
trombocitosis

[

Leucocitosis (expensas de linfocitos)
Leucocitosis (expensas de neutrofilos)
Normales

Uroandlisis

Bacterias +++, densidad 1000
Normal
No solicitados

Coproscopico

Negativo
No solicitado

PCR

Normal
Elevada

VSG

Elevada
No solicitado

Frotis de sangre
Periférica

Hipocromia, anisocitosis, microcitosis
Hipocromia

Normales

No solicitados

Hemocultivo

No solicitados
Negativo

Klebsiella Pneumonie
S. haemolitycus

S. epidermidis

Urocultivo

E. coli

Proteus mirabilis
Negativos

No solicitado

VDRL

No reactiva
No solicitados

Rx Térax

Neumonia segmentaria I6bulo izquierdo
Normal
No solicitado

Bacilosocpia TBC

Negativo
No solicitado

ELISA para VIH

Negativo
No solicitado

Punciéon Lumbar

Glucorraquia disminuida
No Solicitado

= = = = =
PErlao~vwBEvodve—rErrwdvNMBERERDRE R ~NNDENME MO R RoRAR O
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Fosfatasas elevadas

1
Pruebas hepaticas Normal 8
No Solicitado 3
ANAS No solicitado 12
. Normal 1
Albimina No solicitado 11
. Normal 1
Globulinas No solicitado 11
Atrofia cerebral 1
TAC cerebral Normal 1
No solicitado 10
Normal 5
Ecografia abdominal | Dilatacion pielocalicial izquierda 1
No solicitado 6
Ecografia cardiaca Normal >
g No solicitado 7
. . Normal 2
,,Asplrado de médula Eritrocitos disminuidos e hipocromicos 1
Osea .
No solicitado 9
. . Negativo 1
Mielocultivo No solicitado 11
. Normal 2
TAC abdominal No solicitado 10
Ganglio cervical (Hiperplasia: folicular — 1
Biopsias intracortical)
No solicitado 11
OTROS LABORATORIOS
IgM toxoplasmosis negativo 2
IgM toxoplasmosis positivo 1
Cytomegalovirus (IgM y monotest) negativo 1
C3 elevado, C4 normal 1
Antigenos de Leptorspira negativos 1
Factor Reumatoideo RA test negativo 2
Antigenos febriles: Ag O 1/40, Ag H 1/20 1
Deshidrogenasa lactica elevada 1
Uretrocistografia normal 1
KOH de orina negativo 2
Uretrocistografia miccional normal 1

DX DEFINITIVO

Sindrome Febril 3
Infeccién de Vias Urinarias 2
Neumonia + Otitis media derecha 1
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IVU + EDA viral

IVU + dermatitis atépica

FOD

Meningitis bacteriana + falla renal
Meningitis bacteriana
Toxoplasmosis

TRATAMIENTOS RECIBIDOS

Cefalexina, Nistatina, Vit K, Plasil, Ceftriaxona, Acetaminofén, Liquidos endovenosos
Penicilina, amoxicilina, ceftriaxona

Vancomicina, ciprofloxacina, amikacina, acetaminofén

Penicilina, eritromicina, metoclopramida, prednisolona, gentamicina, amoxacilina
Ceftriaxona, nistatina, acetaminiofén

Acetaminofén

Dieta libre de lactosa, ceftriaxona, zetabec, hidroxicina, bafo de acetato de aluminio
Acetaminofén, cefotaxime

Ceftriaxona, fluconazol, micronutrientes y dipirona

Dipirona, liquidos endovenosos

Metoclopramida, ceftriaxona, ranitidina

Pirimetamina, sulfadoxina, &cido folinico, sulfato ferroso

S

Los diagndsticos de estos pacientes al ingreso en la unidad de urgencias, fueron variados;
cinco pacientes fueron diagnosticados con sindrome febril prolongado, uno con sindrome
febril agudo a estudio, un paciente con sindrome febril més impétigo cicatrizal e infeccion
de vias urinarias; en otro caso se diagnosticd sindrome febril prolongado fimosis mas
sindrome de Batter; hubo otro caso con diagndstico al ingreso de fiebre a estudio, uno mas
con diagnostico de toxoplasmosis y por Gltimo solo dos de los pacientes se diagnosticaron
como fiebre de origen desconocido, uno de ellos diagnosticado ademéas con Sindrome de
Pierre Robin y derivacion ventriculo-peritoneal.

Respecto al género, las historias reportan 6 pacientes de sexo masculino y 6 de sexo
femenino. En ninguno de los articulos revisados, se encontr6 una asociacion
estadisticamente significativa entre la presentacion de fiebre de origen desconocido y el
género, en el &rea pediatrica. En un estudio realizado entre 1996 y 2001 en el hospital de
Izmir en Turquia, se encontré que 44 pacientes (55%) eran de sexo masculino y 36
pacientes (45%) eran de sexo femenino®. En otro estudio realizado en el rea de pediatria
del hospital universitario de Fattouma Bourguba, en la ciudad de Monastir en Tunez, donde
se tomaron 67 pacientes que consultaron entre 1988 y 1998; se hallé que los pacientes de
sexo femenino tuvieron una incidencia mas alta®. Sin embargo vale la pena resaltar que en
este ultimo articulo, el rango de edades que se manejaron fue diferente al de los pacientes
mencionados en este estudio, los pacientes aqui incluidos comprendian edades entre los 28
dias de nacidos y los 14 afios, mientras que en el estudia de TUnez manejaron pacientes
desde los 2 afios hasta los 18 afios.
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En el presente estudio, las edades encontradas fueron: 3 meses, 4 meses, 5 meses, 6 meses,
8 meses, 14 meses, 17 meses, 20 meses, 10 afios, dos casos de 12 meses y tan s6lo en uno
se especificd 7 afios y 4 meses. En un estudio realizado en la ciudad de Izmir, en Turquia,
se encontrd que 44 pacientes, que correspondian al 55% de la poblacion, la edad estaba
comprendida entre un mes y 2 afos; 21 pacientes, 26.25% del total, estaban entre los 3 y los
6 afios y solo 7, es decir el 8.75% de la poblacién oscilaba entre los 7 y los 10 afios® Por lo
tanto, las edades reportadas en ambos estudios concuerdan, la mayoria de los pacientes
tenian edades inferiores a los 2 afios Un estudio realizado en el Departamento de Medicina
Interna, Hospital Infantil de México Federico Gémez por el Dr, Gamboa y colaboradores,
valoré 180 casos de fiebre de origen desconocido, reportando que la mayoria de nifios con
dicho diagnéstico, se encontraban por debajo de los 6 afios de edad™.

En cuanto a la variable peso, se encontré que 4 pacientes estaban por debajo del percentil
10 para la edad segln las tablas de crecimiento y desarrollo; es de resaltar que 3 eran de
sexo femenino. Del total de historias, s6lo en dos no se encontrd registrado el peso del
paciente. Esta variable es de vital importancia ya que, estudios realizados en pacientes con
malnutricion, han encontrado una fuerte asociacion entre el estado nutricional y la aparicion
de infeccion de vias urinarias. Un estudio realizado en la India por Bagga A. y
colaboradores, reporté que hay asociacion entre malnutricion e infeccion de vias urinarias,
ademas demostré que el uroandlisis es Util como screening para infecciones del tracto
urinario en pacientes malnutridos, sin embargo, hace la salvedad de que un resultado
negativo en éste, no descarta dicha patologia por lo cual se hace necesario un urocultivo
como medio diagnéstico.*’

Diez de los pacientes pertenecian al &rea urbana de Neiva, cuatro tenian reportados en su
historia clinica el barrio, perteneciendo todos a comunas diferentes. Del total de pacientes
uno procedia del barrio "La Estacién" de Villavieja y uno provenia del area urbana de
Timana. En cuanto a la seguridad social, se encontraron 2 pacientes dentro del régimen
especial, 8 dentro del subsidiado y 2 en el vinculado.

La profesion de los padres s6lo se encontrd en 3 de las 12 historias revisadas. En un caso, el
padre era policia y la madre era ama de casa, en otro caso el padre era militar y no se
especificaba el trabajo de la madre, en otro caso se hablaba de la madre como ama de casa
pero no se realizaban més especificaciones.

La variable antecedente de infecciones fue hallada en 5 historias, los hallazgos fueron:
infeccion de vias urinarias a repeticion, sindrome febril anterior, infecciones respiratorias
altas a repeticion, sindrome coqueluchoide y meningitis. Llama la atencion como
antecedente de importancia, que una de las pacientes tuvo una hermana que fue
hospitalizada también por fiebre de origen desconocido en un periodo de tiempo diferente
al del presente estudio.

También se tomaron en cuenta datos que fueron suministrados por el familiar informante en

la enfermedad actual del paciente como antecedentes de haber presentado: deposiciones
blandas, tos seca, esputo amarillo-verdoso, emesis y diarrea en los ultimos 15 dias, los
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cuales no aparecen como causales de la fiebre, debido a que habian al momento del examen
inicial, no fueron corroborados.

También se tuvo en cuenta los antecedentes alérgicos de los pacientes, antecedentes de
hipoxia y el peso al nacer. Se encontr6 que los 12 pacientes no tenian ningln antecedente
de hipoxia o antecedentes alérgicos. Solo se encontré reportado el peso al nacer en tan solo
una historia clinica, éste fue de 2900g.

A uno de los pacientes, se le practico derivacion ventriculo-peritoneal como terapia a la
hidrocefalia que padecia, ésta, secundaria a una toxoplasmosis congénita. Este caso se
constituye como el Unico con antecedente quirdrgico y cabe anotar que en la historia no
reportan la fiebre como consecuencia de una complicacion del procedimiento practicado.

En cuanto a los antecedentes de vacunacion, encontramos que en 10 de las historias clinicas
se reportaba PAI completo para la edad y en 2 no se especificaba. En un estudio realizado
por el Dr. Linder N. y colaboradores, del departamento de Neonatologia del Centro Médico
de Israel, se establecid una asociacion entre la vacunacion de la Hepatitis B y el incremento
del nimero de casos de fiebre de origen desconocido, reportando que de 5819 neonatos que
participaron en el estudio, 35 la presentaron.”’ Es necesario recalcar que en este estudio
solo se manejaron pacientes pertenecientes del area de neonatologia, lo cual deja una
brecha grande en los rangos de edad, comparado con los del presente estudio.

Al revisar los antecedentes de medicamentos consumidos durante el periodo febril, se
encuentra que a 9 pacientes se les administré acetaminofén, a 2 loratadina, a 2 salbutamol, a
2 Penicilina procainica, a 1 ampicilina, a 1 amoxicilina, a 1 mucoliticos no especificados y
a 2 dipirona; 2 pacientes no tienen antecedentes de haber consumido medicamentos durante
el periodo febril. En los articulos revisados, no se encuentra una asociacion significativa
entre la fiebre de origen desconocido y la administracion previa de dichos medicamentos.
En un estudio realizado por el Dr. Gamboa y colaboradores, en el Departamento de
Medicina Interna del Hospital Infantil de México Federico Gomez, se estudiaron 180 casos
de fiebre de origen desconocido en poblacion pediatrica, encontrando una asociacion entre
la administracion de ampicilina y la presentacion de fiebre; de los 180 pacientes que
participaron en el estudio, 4 presentaron fiebre asociada a la ampicilina®. Histéricamente se
han conocido medicamentos que pueden causar fiebre y desencadenar reacciones alérgicas,
entre ellos encontramos la atropina, las fenotiazidas, los medicamentos anticolinergicos y
por dltimo, la adrenalina®. En las historias que fueron revisadas, no se encontré que dichos
medicamentos fueran administrados antes de la aparicion de la fiebre.

Al revisar las remisiones provenientes del primer nivel y las notas de ingreso a urgencias
pediatricas, se hallaron manifestaciones al examen fisico que no aclaraban la etiologia de la
fiebre. Un paciente presento hipoventilacion basal derecha y fimosis, a otro paciente se le
encontrd ictericia y eritema en faringe y oido derecho, a un tercer paciente se le hallaron
lesiones costrosas hipocromicas y retardo en el desarrollo psicomotor, un cuarto paciente
presentd palidez mucocutanea leve, hemorragia subconjuntival en el ojo derecho y un soplo
sitolico grado I-1l/IV, a un quinto se le detectaron adenopatias cervicales y
supraclaviculares y hepatomegalia de 3cm por debajo del reborde costal, otro paciente tenia
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cicatriz por derivacion ventriculo-peritoneal y extremidades hipotroficas y por Gltimo, un
séptimo paciente present6 runcus y retardo en el desarrollo psicomotor; en los 5 pacientes
restantes, no se encontraron hallazgos importantes en el examen fisico.

En cuanto a los paraclinicos solicitados, 6 pacientes presentaron leucocitosis a expensas de
linfocitos en el cuadro hematico, hubo 1 paciente con leucocitosis a expensas de
neutrofilos, un caso de linfocitosis y trombocitosis, y 4 historias reportaron cuadros
hematicos normales. En el parcial de orina encontramos a 1 paciente con bacterias +++ y
densidad de 1000, 5 pacientes mostraron parciales de orina dentro de los parametros
normales y a 6 pacientes, no se les solicitd dicho examen. Se encontrd que en 11 pacientes
no fue solicitado el examen coproscopico y el paciente restante presentd un coproscopico
dentro de los parametros normales. La PCR fue solicitada en los 12 pacientes, 9 de ellos la
presentaban dentro de los limites normales y los ultimos 3 tenian una PCR elevada. En
cuanto a la VSG, no se solicitd en 10 pacientes, y en los 2 pacientes restantes se encontro
por encima de los valores normales. En el frotis de sangre periférica, 2 pacientes mostraron
hipocromia, anisocitosis y microcitosis; otro paciente presentd hipocromia, dos pacientes
tuvieron los resultados dentro de los parametros normales y a 7 pacientes no se les solicito.

En cuanto a los cultivos de sangre, 8 de las 12 historias incluidas en nuestro estudio, se
reportaban resultados de hemocultivo, prueba que resulté negativa en 4 casos y en los
restantes, reportd 2 resultados positivos para Staphylococcus haemolitycus, 1 Klebsiella
pneumonie, y 1 Staphylococcus epidermidis. En un estudio realizado en Estados Unidos,
Stoll y Rubin reportaron la incidencia de bacteremia oculta en el periodo comprendido
entre diciembre del 2001 y marzo del 2003. Los nifios tenian edades entre los 2 y los 36
meses y se tuvo como parametro de inclusion, una temperatura de 39°C o mas. Se
obtuvieron 329 hemocultivos y tan solo 3 reportaron un agente patégeno, S. pneumonie en
todos los casos. En dicho estudio, se cuestion0 la verdadera utilidad del hemocultivo como
prueba diagndstica en este tipo de pacientes asados en la baja incidencia de bacteremia en
pacientes febriles y en el andlisis realizado al cuadro hemaético de estos pacientes, que no
demostrd que una elevacion en el total de leucocitos o en el recuento de neutréfilos, fuera
un factor que llevara a pensar en bacteremia oculta.®. Sin embargo, este estudio fue
realizado en un pais que no pertenece a la region tropical, que no tiene una alta incidencia
de enfermedades infecciosas y en el que la vacuna neumocdccica heptavalente es de facil
acceso a la poblacién; por estas consideraciones, el hemocultivo debe seguir siendo un
examen de primera linea en pacientes con fiebre de origen desconocido.

De los 11 pacientes a quienes se les solicitd urocultivo, éste fue positivo en 4 pacientes, 2
reportaron E. coli y 2 Proteus mirabilis; los 7 restantes fueron negativos. Se encotro que a
11 pacientes no se les efectuaron pruebas de laboratorio para sifilis, s6lo a uno se le solicitd
VDRL el cual fue reportado como no reactivo. La prueba de ANAS no fue realizada a
ninguno de los pacientes. Al paciente que presentd adenomegalias se le tomaron biopsias
reportando hiperplasia folicular e intracortical. A 3 pacientes se les solicit6 radiografia de
torax de las cuales sélo 1 reportaba neumonia segmentaria del I6bulo izquierdo. Se
solicitaron 2 Baciloscopias para TBC, ambas reportadas negativas. En cuanto al ELISA
para VIH fue solicitado en 7 pacientes, siendo todos negativos. Se solicitaron 2 TAC
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cerebrales, uno reportd atrofia cerebral y el otro estaba dentro de los parametros de
normalidad. Fueron realizadas 6 ecografias abdominales; en una de ellas se hallé que uno
de los pacientes cursaba con dilatacién pielocalicial izquierda. Se practicaron 3 aspirados
de médula 6sea, uno de los casos manifestaba en el reporte eritrocitos disminuidos e
hipocrémicos. En una historia aparecia el reporte de fosfatasas hepaticas elevadas.

Uno de los pacientes que se incluyeron en este estudio, tuvo como diagnostico final
neumonia y otitis media, sin embargo, el agente causal de este cuadro no fue aislado. Es de
tener en cuenta ademas, que el cuadro clinico no fue claro en su inicio, al paciente se le
tomaron examenes paraclinicos tales como: parcial de orina, urocultivo, hemocultivo,
esputo seriado, test para artritis reumatoidea y complemento C3 y C4, que resultaron sin
anormalidades que hicieran sospechar alguna patologia; los Unicos paraclinicos alterados
fueron la PCR, que se reportd elevada y la radiografia de torax, en la que se reportd una
neumonia segmentaria del 16bulo izquierdo. En la literatura, el microorganismo que mas se
asocia a cuadros de bacteremia, neumonia, meningitis y bacteremia, es el pneumococo*. En
el hospital de Bamako, Mali, el doctor Campbell y cols., incluyeron todos los pacientes del
area pediatrica que presentaban fiebre al ser admitidos, y todos los pacientes en quienes se
sospechara enfermedades bacterianas invasivas. 2049 pacientes fueron incluidos y de estos
106 presentaron bacteremia neumocdccica; 47 presentaron meningitis y 44 neumonia®?. En
otro estudio realizado por Polacheck, que incluyé 1098 pacientes que presentaron otitis
media, se intentd diferenciar, mediante el cuadro hematico, la etiologia (bacteriana o viral)
de la enfermedad. Los principales agentes implicados en esta patologia son el Haemophylus
influenzae y el Streptoccocus pneumonie y se encontrd que una elevacion significativa de
leucocitos esta asociada con otitis producida por este altimo, sin embargo, se descartd la
utilizacién de este parametro como criterio diagnéstico®.

Respecto a la infeccion de vias urinarias, 4 de los pacientes que se incluyeron en este
estudio tuvieron dicho diagndstico a su egreso, a dos de los pacientes se les diagnosticaron
otras patologias concomitantes, una de ellas era una enfermedad diarreica aguda viral y la
otra una dermatitis atdpica. La infeccion de vias urinarias se ha visto asociada a
malnutricién teniendo a la fiebre como sintoma principal®; tres de nuestros pacientes
presentaron bajo peso para la edad y de éstos, dos presentan como diagnéstico definitivo,
infeccién de vias urinarias. Es de resaltar ademas, que en la mayoria de estudios revisados
en los que se buscaba la etiologia de la fiebre de origen desconocido, a un porcentaje
importante de pacientes se les descubre una infeccién de vias urinarias. ***%* 2" En nuestro
medio, el urocultivo se tiene como prueba diagnostica de primera linea y es la manera de
esclarecer la etiologia. La infeccion de vias urinarias en el paciente pediatrico, tiene una
evolucion muy diferente a la del adulto, un examen como el parcial de orina, que en el
adulto puede sugerirnos el diagndstico de dicha patologia, en el nifio puede encontrarse
entre los pardmetros normales y aln asi presentar esta infeccion; por lo cual, es
fundamental que ante sospechas, se solicite dicho examen.

Tres de los pacientes que tuvieron diagnostico de sindrome febril en urgencias, en el

transcurso de su estancia en el hospital, dejaron de presentar cuadros febriles y por esto se
les ordend salida sin esclarecer la etiologia. En la revision de sus historias, se encuentran
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maltiples entradas a la institucion con cuadros similares pero, que debido a la presentacion
intermitente de la fiebre y a la falta de hallazgos positivos en examen fisico y en
paraclinicos, no se les hizo un diagndéstico diferente al de sindrome febril. En nuestra
revision encontramos que uno de los pacientes que se diagnosticd con fiebre de origen
desconocido en urgencias, tuvo el mismo diagndstico de egreso y fue manejado en consulta
externa posteriormente.
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9. CONCLUSIONES

En las historias revisadas en el estudio, el nimero de casos de FOD hallados por cada
género del total de casos, fue igual para cada uno.

La mayoria de los casos estudiados, se hallaban dentro del grupo etario lactantes. Diez
de los doce casos tenian edades entre los 3 y 20 meses.

La fiebre de origen desconocido es un sindrome que posee criterios diagndsticos
concretos; dichos criterios no estan siendo implementados en la practica profesional de
los galenos. No es necesario contar con el diagndstico de fiebre de origen desconocido
si el estudio de estos pacientes, se lleva a cabo de forma adecuada; sin embargo, un
diagndstico de FOD nos guiaria en el camino para esclarecer la etiologia de una forma
metddica.

Se debe tener en cuenta que la duracion de este estudio y el nimero de pacientes
evaluados, fue insuficiente para sacar conclusiones estadisticamente significativas
respecto al comportamiento sociodemografico del sindrome.

No se encontrd ningin antecedente medicamentoso, alérgico, quirdrgico, perinatal o de
vacunacion en la poblacion estudiada.

En algunas historias no se encontraron datos tan importantes como peso Y talla, por lo
cual, se hace necesario recalcar en la necesidad imperiosa de dicha informacion, para
mejorar el andlisis y permitir la individualizacion de cada caso.

A pesar de que el nimero de pacientes no es estadisticamente representativo para
afirmar de manera categorica que un germen esta implicado mas cominmente en la
patogenesis infecciosa de la fiebre de origen desconocido, encontramos que 7 de los 12
pacientes padecieron una patologia infecciosa. Estuvieron implicados gérmenes como
K. pneumonie, S. haemoliticus, S. aureus y E.coli.

En este estudio, 4 de los 12 pacientes no tuvieron diagndstico etioldgico de la fiebre, lo
que concuerda con lo encontrado en la literatura, en la que, a un porcentaje de
pacientes con fiebre de origen desconocido, a pesar de los estudios, no se les encontrd
el agente causal.

Los diagnosticos que comunmente son utilizados en los servicios de primer nivel y de

urgencias en el Hospital Universitario Hernando Moncaleano Perdomo, para denotar la
Fiebre de Origen Desconocido son: Sindrome Febril, Fiebre Prolongada, Fiebre a
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Estudio y Sindrome Febril a Estudio.

e Acorde con la literatura encontrada sobre el tema y en comparacién con los resultados
de nuestro estudio, la fiebre de origen desconocido es una presentacién atipica de una
enfermedad comun, mas que una enfermedad exdtica.

e En la revision de las historias, se encontrd que los pacientes con FOD, presentan
multiples ingresos a los centros de salud debido a que cursaron con cuadros similares
en intervalos de tiempo prolongados.
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ANEXOS



ANEXO A : OPERACIONALIZACION DE LAS VARIABLES

NIVEL
VARIA- < SUB- : DE
BLE DEFINICION VARIABLES CATEGORIAS MEDI- INDICADOR
CION
. Femenino N. Porcentaje
Género . .
Masculino Nominal | por sexo
Edad N° de meses a afos N. . Promedio
Razon
Varia- | Factores Talla Cms g . Promedio
bles relacionados con azon
socio- |laestructura de la N Promedio
demo- | personay su Peso Kg Raz6 segun indice
gréaficas |entorno social azon M
Procedencia Barrl_o_ _ N. _ Por(,:entajf?,
Municipio Nominal | segin region
Seguridad | Vinculado N. Porcentaie
social Subsidiado Nominal .
Las diversas que Porcentaje
. aparezcan en el N. ,
Infecciones . segun
recuento de Nominal o
o - aparicion
SUCESOS historias clinicas
o . . Porcentaje
patolégicos o Hipoxia Si N. .
Antece- I fetal inal segun
dentes | 2normales ] eta No Nomina aparicion
Perina- sucedidos 30 dias Porcentaje de
tales antes y después acientesJ en
del momento del Eangos
parto Peso al Grs N. normales y
nacer Razon i
por encima y
debajo de

éstos




VARIA-

SUB-

NIVEL
DE

BLE DEFINICION VARIABLES CATEGORIAS MEDI- INDICADOR
CION
eESnLeL;r;edad Diabetes, anemias
; hemoliticas, cancer
inmunes
. - Cardiopatias,

Antece- Pgtqloglaso _ Congénitas hemofilia _
dentes habitos padfa(_:ldos Tuberculosis N Porgentaje
.. | por los familiares N, _— segun
Familia- | ", Infectoconta | Hepatitis Viral, Nominal

mas cercanos al . X . aparicion
res . giosas Rubéola, Varicela,
paciente. )
Sarampion
- Rinitis, Sinusitis,
Alérgicas Asma, atopias
Cantidad y calidad,
trastornos de la
Alimenta- alimentacion,
cion indisposicion
.- frente a los
Antece- gilf’;l(;?s(sjs Zehabltos alimentos Porcentaje
dentes afectanclla vida Habitos Cigarrillo, alcohol, | N. seqin |
Ambien- - café, drogas Nominal | 35940
tales g:otl_dl_ana de el Estudiante Aparicion.
individuo Ocupacion .
Trabajador
Sitio de residencia
. Condiciones de la
Vivienda .
vivienda
Servicios Publicos
Acido
aminosalicilico
AINES Ibuprofeno
Consumo durante Diclofenac
Antece- | los dias previos a -
dentes | la enfermedad de 2?;:2::& Clorfeniramina N
Medica- |algun Simpaticom meinal Porcentaje
mento- | medicamento m;_pa icoml Pseudoefedrina
S0s homeopatico o MELICOS
alopatico .
P Cefalosporinas
Antibidticos | Aminoglucésidos

Quinolonas




NIVEL

VARIA- < SUB- - DE
BLE DEFINICION VARIABLES CATEGORIAS MEDI- INDICADOR
CION
Albendazol
Antiparasi- Me_tronid_azol
tarios Piperazina
Mebendazol
Consy Mo d“fa”te Permetrina
Antece- | los dias previos a
dentes | la enfermedad de
Medica- algin N. Porcentaje
. Lo Ketoconazol Nominal
mento- medicamento Antimico- .
S0S homeopatico o ticos Miconazol
" Fluconazol
alopatico
Terapias
Otros homeopaticas
Antece- | Historial de
dentes |cirugia previa en Si N. .
Quirdr- | el Gltimo mes, de No Nominal Porcentaje
gicos cualquier tipo
Fiebre por 8 | Si
. omasdias |No
La presencia de
fiebre de ocho o
mas dias en nifios
_ a quienes se ha Historia Si
Crite- practicado una clinica N
nos I cuidadosa historia |adecuada 0
diagnos- | ¢injca; practicado
ticos de . N. .
Fiebre de | UN exhaus:,tl_vo - Nominal Porcentaje
Origen | €Xamen fisico y Cuadro hematico
Desco- | Obtenido datos PCR
nocido iniciales de VSG
laboratorio que Frotis de Sangre P.
fallan en revelar | Laboratorios | Hemocultivo
una probable Urocultivo
causa de la fiebre Rx de torax
Tuberculina

ELISA - HIV




NIVEL

VARIA- 4 SUB- : DE
BLE DEFINICION VARIABLES CATEGORIAS MEDI- INDICADOR
CION
Puncion Lumbar
Pruebas Hepaticas
ANAS
Albumina Sérica
La presencia de Globulinas
fiebre de ocho o Brucelosis
mas dias en nifios Toxoplasmosis
Crite- a quienes se ha Cytomegalovirus
rios practicado una Salmonella
diagnos | cuidadosa historia Mononucleosis
-ticos de | clinica, practicado TAC senos
Fiebre un exhaustivo | Laboratorios | paranasales y
de examen fisico y mastoides
Origen | obtenido datos Ecografia de
Desco- iniciales de abdomeny
nocido | laboratorio que corazén
fallan en revelar Aspirado médula
una probable Osea
causa de la fiebre TAC de abdomen
Biopsias
Laparotomia
Laparoscopia
Radionucle6tidos
Cytomegalovirus
Hepatitis B
Epstein Barr
HIV
VU
TBC
. Agente causal Infecciosas Brucelosis .
;t;ofl&-al encontrado al final EZ'Tgsnei:g):if N. _
asclare- del periodo febril Mcfnin poencefalitis Nominal | POrcentaje
cida con o sin 9

tratamiento

Parasitarias

Absceso hepatico
Absceso pélvico
Absceso dental,
mastoiditis

Toxoplasmosis
Paludismo




NIVEL

VARIA- p SUB- " DE
BLE DEFINICION |\, amiapLEs| CATEGORIAS | =o | INDICADOR
CION
Artritis
Enfermeda- jrj\ljg’r\]a;':mdea
cohgeno | LES
g Poliarteritis nodosa
Leucemia
. Linfoma
Etiolo- Agente causal _ Neoplasias Neuroblastoma
fa final encontr,ado al f|r_1al Retinoblastoma N .
g del periodo febril _— Porcentaje
esclare- . Nominal
cida con o sin
tratamiento Enteritis regional
Sarcoidosis
Diabetes insipida
Otras Fiebre inducida

por farmacos
Tirotoxicosis
Disautonomia
familiar




ANEXO B : INSTRUMENTO

CARACTERIZACION EPIDEMIOLOGICA DE LOS PACIENTES PEDIATRICOS CON
DIAGNOSTICO DE FIEBRE DE ORIGEN DESCONOCIDO EN EL HOSPITAL
HERNADO MONCALEANO PERDOMO OCTUBRE DE 2004 A ABRIL DE 2006.

Este formulario espera obtener la informaciéon suficiente para definir el perfil de la
poblacion con criterios clinicos de FOD

HC

Fecha de egreso

Fecha de ingreso
1. Género: M___  F__ 2. Edad (en meses)
3. Talla (en cms): 4.Peso (en Kg):
5. Naturalidad y Procedencia (Barrio o Municipio):
6. Tipo de Seguridad Social: SI___ NO_ Cuél
7. Profesion del padre y de la madre:
8. Antecedentes de infecciones: SI_~ NO___ Cual
9. Antecedentes de vacunacion:
10. Hipoxia Fetal: SI___ NO___
11. Peso al nacer:
12. Antecedentes alérgicos: Sl NO

Cual

43. ;Se ha consumido o se consume algin medicamento, cual o cuales?

Acetaminofén
Ibuprofeno
Diclofenac
Clorferinamina
Pseudoefedrina
Cefalosporinas
Aminoglucosidos
Quinolonas
Albendazol
Metronidazol
Piperazina
Mebendazol
Permetrina
Ketoconazol
Miconazol
Fluconazol



e Antivirales Cual
e Otros

44. ;Se ha practicado alguna cirugia en el Gltimo mes? Cuél?

15. Antecedentes medioambientales en los Gltimos 6 meses

16. ¢Para diagnosticar fiebre de origen desconocido se utilizaron correctamente los
criterios diagndsticos?

Sl NO

1. Tiempo de evolucién de la fiebre hasta la fecha

2. Hallazgos positivos al examen fisico

Piel

Cabeza y cuello
Cardiopulmonar
Abdomen

Recto y genitales
SNC
Articulaciones y extremidades
Anotaciones relevantes

3. Encuanto a los laboratorios practicados al paciente, escriba los aspectos relevantes:

Cuadro hematico
PCR

VSG

Frotis de Sangre P
Hemocultivo
Urocultivo

VDRL

Rx Torax

TBC

ELISA - HIV
Puncién Lumbar
Pruebas Hepaticas
ANAS




AlbUmina Sérica

Globulinas

TAC senos paranasales y mastoides

Ecografia de abdomen y corazén

Aspirado medula 6sea

Mielocultivo

TAC de abdomen

Biopsias

Laparotomia

Laparoscopia

Radionucleétidos

Si se realizaron los siguientes laboratorios aclarar el tiempo de estudio, ya sea por IgM,
1gG, mielocultivo y hemocultivo:
Brucelosis

Toxoplasmosis

Citomegalovirus

Salmonella

Mononucleosis

Otros

4. ¢Qué diagnostico se establece en el servicio de urgencias?

5. Diagnéstico definitivo.

6. Cual fue el tratamiento aplicado?




ANEXO C.: PRESUPUESTO

RUBROS TOTAL
?F: E&E?ocl)etlt'g:_es de datos $240.000.00
:\r/1|t':\r—[1eEtl,Qfltft\(lJ_copias, revistas $400.000.00
EerrL:pIEtSdS('Jr, impresora $350.000.00
esma depepe, apceros, capete. $ 100.000.00
TRANSPORTE $100.000.00
DOCENTE ASESOR $ 500.000.00
TOTAL $ 1.690.000.00




ANEXO D. CRONOGRAMA DE ACTIVIDADES

Tiempo / Octubre 2004 | Noviembre 2004 | Diciembre 2004
Actividades 1S|2S|35S|4S|1S|2S|3S|4S|1S|25|3S|4S|1S|2S|3S|4S|1S|2S|3S|4S
Anteproyecto X | X | X | X | X | X | X]| X | X | X|X|X]|X]|x]|x]|X
Revision Bibliogréafica X | X X | X | X | X | X | X | X]| X ] X
Formulacion Marco X | X | X | X|X
Tedrico
Disefio de Formulario
Aplicacion Prueba Piloto
Recoleccion de Datos
Analisis de Datos
Conclusiones

Agosto 2004 | Septiembre 2004

Febrero 2005 Marzo 2005 Abril 2005 Mayo 2005 Junio 2005
2S|3S|4S|1S|2S|3S|4S|1S|2S|35|4S|1S|2S|35|4S|1S|2S|3S|4S

X X X X X X X X
X X X X X X X X

X X X X X X X X X X X

Tiempo /
Actividades 1S
Anteproyecto
Revision Bibliogréafica
Formulacion Marco
Tedrico
Disefio de Formulario
Aplicacion Prueba Piloto
Recoleccion de Datos
Analisis de Datos
Conclusiones

X X
X




Tiempo / Agosto 2005 Septiembre 2005 | Octubre 2005 | Noviembre 2005 | Diciembre 2005
Actividades 1S|2S|3S|(4S|1S|2S|3S|4S|1S|25|3S|4S|1S|2S|3S|4S|1S|2S|3S|4S
Anteproyecto
Revision Bibliografica X | X X | X X | X X | X | X
Formulacion Marco Tedrico X X X X
Disefio de Formulario X | X X
Aplicacion Prueba Piloto X | X
Recoleccion de Datos X | X | X X
Analisis de Datos X X | X
Conclusiones X | X




ANEXO E. MAPA CONCEPTUAL

FIEBRE DE ORIGEN
DESCONOCIDO

!

DEFINICION

!

8 dias de fiebre cuantificada que en el examen fisico y
paraclinicos de primera linea no se detecta ninguna

patologia.
A
CAUSAS
A y y y
INFECCIOSAS ENFERMEDADES NEOPLASICAS OTRA
DEL COLAGENO
A
*Brucellosis — *Fiebre facticia
*|_eptospirosis N : *Leucemia *Fiebre por
*Salmonellosis . Lupus *Linfoma farmacos
*Tuberculosis Artritis *Neuroblas- *Disautonomia
*Tularemia reumatoidea toma familiar
*Malaria Poliarteritis *Retinoblas- *Tirotoxicosis
*Toxoplas- nodosa toma
mosis
*Citomegalo-
virus

*VIH




