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RESUMEN

El presente trabajo analiza sistemiticamente el origen de fiebre -
intrahospitalaria mediante un estudio observacional, transversal, retrgs
pectivo, descriptivo y abierto del curso y causa de la fiebre. Se estu
diaron a 383 pacientes ingresados al servicio de medicina interna de --
enero a diciembre de 1938. FElaborindose criterios de inclusidm, no in-
clusibn y exclusidn.

De los 383 sélo 41 desarrollaron fiebre { 10.7% )} presentindose en
6.5 dfas como promedio, las edades fluctuaron entre 16 a 85 afios ( X de
50.5 afios }. La relacidn por sexo fue: mujer 1.4, hombre 1, El pico
febril méximo fue de 40°C { X de 39°C ). Los dfas de hospitalizacién
se prolongaron a 15 ( X 8 dias ). Los cultives fueron positivos en 11
casos ( 26.8% ), el sitio mis frecuente de infeccién fueron las vias --
urinarias, secundaria a la instalacion de sondas intravesicales & per-
manencia. E1 gérmen mayormente jnvolucrado fue Citrobacter diversus.

El proceso febril remitis en 8 dfas y se prolongé a 15 dfas en un sdlo
paciente, por resistencia antimicrobiana. La terapéutica ofrecida se
instauré de acuerdo al antibiograma.

Consideramos que es fundamental la identificacién de la fuente del
procese febril de adquisicidon nosocomial, ya que de ello se desprenderdn
Tas medidas preventivas implementadas para disminuir la morbimortalidad

en estos casos,



INTRODUCCION

La fiebre.es una manifestacibn comin de muchas infecciones agudas
y crénicas, trastornos inflamatorios y algunas neoplasias. Los clini-
cos y los investigadores que intentaron explicar durante generaciones
el papel protector de la fiebre durante 1a infeccidn, debieron enfren-
tarse a obsfécu]os insalvables; sélo recientemente ha sido posible de-
finir mids claramente el papel desempefiado por la fiebre en la infeccién
y en diversos estados patolégicos, ( 1, 4, 22 ).

En 1961, Petersdorf y Beeson definieron a la fiebre de origen des
conocido ( FOI } cemo hipertermias mayor de 38.4°C, en diversas ocasio
nes, durante un periodo mayor de 3 semanas, que no se lograba valorar
con una semana de estancia en el hospital. Evidentemente estos crite--
rios son arbitrarios, pero han resultado Gtiles para convencer a la co-
munidad médica del problema y de Tos retos que crean pacientes que su--
fren de fiebre de causa y origen no explicabie. Siguiendo esta defini=
cién, se puede establecer comparacién entre muchas series clfnicas ---
efectuadas durante los dltimos treinta afios. ( 3, 17, 19 ). Sin embar-
go, desde 1961, el perfil de estos pacientes ha cambiado especialmente
por 1o que se refiere @ su inmunosuficiencia. Ademds han evolucionado
las modalidades diagngsticas, y de investigacidn, se pueden efectuar -
fuera del hospital, y sin embargo, el criterio de tres semanas de dura-
cidn, todavia es vdlido, partiendo de que las cSusas de 1a fiebre, re--
sultardn evidentes en plazo de dos semanas ( 3, 18, 27 ).

Constituyen pistas importantes para establecer la naturaleza benig

na de la fiebre los siguientes datos: 1) el momento de aparicién de la



fiebre, 2) La presencia o ausencia de periodos afebriles, 3) Anteceden-
tes de trastornos emocionales, 4} Antecedente de exposicion a férmacos
y productos quimicos, 5) Reaccifn a antibidticos y otros medicamentos,
6) Presencia de trastornos cutdneos crénicos, 7) Base gendtica, 8) Apa-
ricién peri6dica de 1a fiebre y 9) Posibilidad de crear Tas causas de
la fiebre o de manipular el termémetro { 6, 13, 27 ).

Desde el artfculo bisico de Petersdorf y Beeson, se han sefialado -
series utilizando critérios descriptivos originales. En general, estos
estdndares para FOI han conservado su utilidad. Ciertamente, el médico
experimentado considerard una febricula como importante en el anciano y
en el individuo con inmunosupresién. En general, para enfermos pedid-
tricos muchos investigadores acortan el tiempo necesario para catalogar
a la fiebre inexplicable como FQI. Por lo comin, a las infecciones les
corresponde el 30 al 40% de la fiebre de origen desconocido: a las neo-
plasias 20 a 30%, a enfermedades de la coldgena 10 a 15% y a la catego-

rfa diversa el 10 a 15% { 3, 10, 14, 21, 23 ).Cuadro 1.

Cuadro 1., Causas de Fiebre de origen desconocido
INFECCION { 30-40% )
Infeccifn hepatobiliar
Absceso Abdominal
Vias Genitourinarias
Tuterculosis extrapulmonar
Citemegaloyirus
Infeccifn por VIH
Fiebre Reumdtica
Fiebre Tifoidea

Mononucleosis Infecciosa

3



PROCESDS MALIGNOS ( 20-30% )
Linfoma
Hipernefroma

Hepatoma

ENFERMEDADES DE LA COLAGENA ( 10-15% )
Arteritis de célula gigante
Artritis reumatoide juvenil

Lupus eritematoso sistémice

DIVERSAS { 10-20% )

Hepatitis granulomatosa
Sarcoidosis

Enfermedad Intestinal inflamatoria
Embolias pulmonares

Tiroiditis

Hematomas retroperitoneales

Esta distribuci6n es vdlida para todas Tas edades. 'Sin embargo en
una serie reciente de pacientes { 1970-1980 ) el niimero de procesos ma-
lignos supere las causas infecciosas. Esto quizd represente mejores mé
todos de diagndstico del enfermo externo y de su tratamiento. En gene-
ral cuando la duracién de Ta fiebre aumenta, Ta infeccidn resulta cada
vez menos probable. En casos de fiebre que dure mids de seis meses, se
pensara ante todo en enfermedades granulomatosas y enfermedad de Still
del adulto. Dentro de cada categoria los tipos de enfermedad varfan -
segin la edad. En nifios muy pequefios menores de seis afios, 1a infeccidn
es 1a que origina FOI con mds frecuencia. En los mayores y adolescentes

las causas m§s comines son: Enfermedades de la coldgena o Enfermedad in-
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flamatoria del intestino. En el anciano las enfermedades de 1a colége
na, especialemente arteritis de célula gigante y aumenta la frecuencia
de causas diversas, como mixoma auricular. La infecci6n y los procesos
malignos se presentan con las mismas proporciones que en edades mis j6-
venes ( 2, 3, 10, 23 ).

E1 mecanismo bioquimico de la Similitud observada de acuerdo a las
propiedades quimicas, peso molecular del factor activador de los linfo-
citos {Interleucina T ) y el producido por los macréfagos 1lamado pirG-
geno enddgeno o factoer Leucocitorio, condujeron a los investigadores a
formular la hipdtesis de que estas sustancias pueden ser idénticds.

La interleucina I es un glucopéptico de 15000 daltons que es 1ibe-
rado por las macrGfagos durante la fagocitosis o después de la exposi-
cién a endotoxinas. Esta sustancia actla sobre las células T coopera-
doras para inducir la produccidn del factor de crecimiento de c&lulas -
T; 1a Interleucina 2, (7, 9, 12 ).

La profundizacién de los conacimientos acerca del papel desempefia-
do por la fiebre en el proceso de inmunidad especifica ha sidoe posible
por la demostracidn de que la mitogénesis de 1infocitos T cooperadores
inducida por la lectina, asf com¢ la produccién de linfocina se encuen-
tran aumentados en 1a fiebre. El material que circula en animales a --
los que se les adninistra lipopolisacdrides de gram negativos o en el -
plasma de los seres humanos fehriles, que es conocido comé mediador en-
dégeno leucocitario { MEL ), también podria ser idéntico a la molécula
de interleucina I/ Pirdgeno leucocitario. El MEL es un glucopéptico de
15000 daltons que induce la mielopoyesis y la liheracidn de neutréfilos
desde 1a médula Gsea. Los efectos del MEL determinan un incremento de

la respuesta inflamatoria y de las alteraciones nutricionales durante la



infecci6n. Cuando el pirdgeno leucocitario purificado es jncubado con
neutr6filos in vitro, induce Ta activacién de estas c&lulas, ocasionan
do liberacitn de enzimas de granulos especificoé y aumento de l1a reac-
tividad quimiotSctica, la produccidn de superdxido ( 22 ).

Asimismo el catabolismo acelerado de las protefnas musculares es
queléticas, que se observa en los traum&tismos o las infecciones seve-
ras, podria deberse a la accién de un glucopéptico sérico que parece -
ser un pirdgens leucocitario. 'La movilizacifn de dichas protefnas, pro
bablemente sea necesaria para proporcionar aminodcidos y energia para -
el desarrollo de respuestas protectoras o para cubrir las demandas meta
bblicas aumentadas durante estas condiciones. La incubaciSn de prepara
dos musculares con suero proveniente de sujetos febriles o con pirdge-
no leucocitario altamente purificado, promueve la prote'ﬁlisis a través
de la acci6n de proteasas lisosémicas musculares, conocidas como catep-
sinas, El efecto del glucopéptico sérico y del pirfgeno leucocitario -
es mediado a través de 1a génesis de prostaglandina EI er el tejido mus
cular y es bloqueado por la accifn de los inhibidores de 1a ciclooxige-
nasa o de los glucocorticoides. De este modo las respuestas periféri--
cas al pirSgeno leucocitario se asemejan a las ohservadas en el hipotd-
Tama come las prostaglandinas actuando como importantes moléculas con
funcién de segundo mensajero ( 15, 16, 25 ).

Por 1o tanto, la fiebre no es s6lo una manifestacidn central de -
un proceso infeccioso, sino que, ademds los mecanismos moleculares invo
Tucrados en su patogenia pueden desempefiar un papel en el aumento de =-
ias respuestas nutricionales, inflamatorias agudas o inmunes especificas
necesarias para limitar la infecciGn o para erradicar los organismos res

ponsables ( 5, 24, 26 ).



De esta forma, antes que pueda clasificarse que un sujeto tiene
FOI hay que tomar una historia clinica muy completa y proceder a exdme-
nes fisicos, junto con pruebas de laboratorio, de investigacién y una -
radiografia de térax. La historia c)nica debe incluir el fondo gen&ti
co, antecedentes de viaje, exposicién a agentes biol6gicas y quimicos,
historia de trabajo y actividad sexual. La rdpidez con la cual se in--
vestiga al diagn6stico depende del estado del paciente; los enfermos es
tables con febricula, no necesitan ingresar en el hospital. Con la apa
rici6n de las modernas técnicas de estudio con radioisétopos, estos in-
dividuos bdsicamente pueden semeterse a casi todos los estudios excepto
la biopsia hepdtica y la laparotonia exploradora, como externos (2,8}.
Un enfermo que empeora clinicamente con pérdida de peso, incapaz de tra )
bajar o en quien se sospecha un padecimiento que pone la vida en peli--
gro y para el cual hay que establecer tratamiento urgente ( p. ej. endo
carditis o tuberculosis miliar ) debe ser hospitelizado ( 6, 11, 20 ).

Desgraciadamente hasta el momento, muchos estudios publicados so--
bre las caracteristicas etiol6gicas y epidemioldgicas de 1a fiebre, se
engloban dentro del término " Fiebre de origen desconocido ". Sin em--
bargo y curiosamente sSlo un pequerio grupo de estos pacientes caen en
tal categoria; en los U.S.A. se han publicado a 1a fecha algunos repor-
tes en relacién al problema ya que el curso hospitalario de un paciente
se presenta fiebre, en ocasiones no se definen las causas de ello, lo
que se correlaciona con 105 reportes efectuados en 10s principales Ti-
bros de Medicina Interna y de Infectologia, pero sin un anélisis siste-

mético del origen de la fiebre { 4. 6 ),



OBJETIVDOS

Establecer un adecuado andlisis estadfstico en forma retrospecti-

va del curso y causas de fiebre intrahospitalaria,

Precisar la respuesta terapéutica en cada paciente hospitalizado

con fiebre.

Determinar el nimero de dias en que se desarrolld la fiebre, pos-

terior al ingreso del paciente.

Definir el nimern de dias en que se resolvis 1a fiebre y cual fue

su pico mds alto.

Aprovechar los resultados obtenidos en la atemncibn subsecuente a

nuestros pacientes.



HIPOTESIS

ALTERNA:
La recopilacién estadistica en forma retrospectiva de datos,
sobre los pacientes hospitalizados en el servicio de Medicina
Interna, de una unidad de segundo nivel de atencifn, debe ser
Gtil para precisar la causa de 1a fiebre y 1a respuesta a ia

terapéutica ofrecida.

DE NULIDAD:

El andlisis estadistico retrospectivo de los pacientes con fie
bre en Medicina Interna, no es valorable para precisar 1a cau-

sa de 1a fiehre y la farmacoterapia estahlecida.



JUSTIFICACION

La fiebre al igual que el dolor aparecen como sintomatelogfa comin
en muchos individuos, siendo necesario conccer el origen de la misma y
recopilar 12 informaci6n en.forma prictica para resolver este problema
el no determinar 1a etiologfa de Ta fiebre, prolongan la estancta hos--
pitalaria de los pacientes, lo -que impl ica mayores derogaciones humanas
y materiales, y la terapéutica no se puede establecer en forma precisa

en las medidas en que Se desconoce la causa de la misma.
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INCLUSION:

NO INCLUSI

EXCLUSION:

CRITERIOS

Se analizardn a todos los pacientes ingresados en el servicio
de Medicina Interna en el lapso de un afio { Enero a Diciembre
de 1988 ).

Presencia de fiebre posterior a Tas 48 horas de su ingresc al
servicio.

Pacientes con fiebre a su ingreso, l10s cuales permanecieron -
afebriles 48 horas, para posteriormente volver al proceso fe-

bril,

ON:

Pacientes con tratamientos previos, 1 semana antes de su in--
gresc, especialmente antibidticos de cualquier tipo y dfsis
empleada. Pacientes con reactivacién del cuadro febril por

la misma etiologia que a su ingreso,

Presencia de expedientes incompletos o con falta de secuencia
en el tratamiento.
Egresos voluntarios de los pacientes e interrupcifn del curso

del estudio en Tas primeras 24 horas.

11



MATERIAL Y METODO

Se trata de un estudio retrospectivo, observacional, transversal,
descriptivo y abierto, 1levado a cabo en el Hospital General de Tiéomén
efectuado mediante valoraci6n clinica, Ta causa de la fiebre, en 10§ ex
pedientes de los pacientes hospitalizados en el servicio de Medicina In
terna de Enero a Diciembre de 1988.

Se estudfaron un total de 383 pacientes, ingresados al servicio de
Enero a Diciembre de 1988. Incluyendo a todos aguellos con proceso fe-
bril 48 horas posteriores a su ingreso, y asimismo, con fiebre al inicio
eutermia y reactivacidn de las mismas 48 horas después.

Los datos obtenidos fueron analizados mediante indices de frecuen

¥ cia, porcentajes y media aritmética.



RESULTADOS

De Tos pacientes estudiados sélo 4} de estos desarrollaron fiebre
para un porcentaje del 10.7% ( Tabla I ), con un promedio de dias en -
10os que se present6 la fiebre de 6.5, tas edades de los pacientes fluc
tuaron de 16 a 85 afos { X 50.5 ) la relacién mujer/hombre respectiva-
mente de 1.4/1. Remitiendo 12 fiebre en un nromedio de & dias, proion
gandose en 5610 un paciente en forma excepcional durante 15 dias { Ta-
bla I ).

El pico febril miximo fue de 4Q°C. con una { X de 39°C )} 3 pacien
tes con temperatura igual o mayor a 39.4°C con un 7.3%, 12 pacientes con
temperatura entre 38.6°C y & 39.47°C con un 29.2%, 26 pacientes con tem-
peratura de 37.97°C a 38.6°C con un 63.4% { Tabla IIl }, promedio de 15
dias de estancia hospitalaria.

Con un total de cultivos positivos en 11 casos de los 41 analiza-
dos, para un promedioc de 26.8% { Tabla 1V ) con aislamiento en mis del
60%, principalmente a expensas de Coli bacilos y Citrobacter. { Tabla
VI, VII ). De la sospecha de infeccién con cultives negativos, que de-
sarroilaron fiebre 48 horas después de su ingreso, se detectaron a ni--
vel gastrointestinel, miembros inferiores postflebitis, vias respirato-
rias y urinario { Tabla VIII ). La terapéutica ofrecida, se basd. segin
la sensibilidad del gérmen encontrado y aislado, incluyendose a las sul
fonamidas ( Cotrimoxazol en 6 casos ), betalactamicos { Peniciliina sédi
ca cristalina en 11 ), aminoglucdsidos { Amikacina y Gentamicina en 17 )
y otros como el fletronidazol en 1. Dehidroemetina 1, y Ampicilina/Sul--
bactam en 1 { el de mayor estancia hospitalaria, nor resistencia anti--
biGtica )}, similarmente como dicloxacilina y ampicilina { Tabla IX ).
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TABLA I

FIEBRE DE ORIGEN NOSOCOMIAL

No. Pacientes

No. de Pacientes con Fiebre

383

41

10.7

14



TABLA I1

FIEBRE DE ORIGEM NOSOCOMIAL

No. de Dias de Remisi6n de la Fiebre Promedio 2
MAYOR NUMERO DE DIAS 15 '8
HENOR NUMERD DE DIAS 1
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TABLA 111

FIEBRE DE ORIGEN NOSOCOMIAL

- TEMPERATURA. NO. DE PACIENTES PORCENTAJE %
IGUAL O MAYOR A 39.4 3 7.3
DE 38.6 A MENOS 39.4 12 29,2
DE 37.9 A MENDS 38.6 26 63.4
41 100.0
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TABLA 1V

FIEBRE DE ORIGEN NOSOCOMIAL

NO. DE PACIENTES

CULTIVOS POSITIVOS

41

11

26.8
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TABLA V

FIEBRE DE ORIGEN NOSOCOMIAL

ACTIVIDAD MICROBIANA

LOCALIZACION NO. DE CASOS MICROORGANTSMO
URINARIA 10 - CITROBACTER
- PROTEUS VULGARIS
- E. coL1
- SALMONELA sP
RESPIRATORIA 1 - ST. AUREUS
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TABLA VI

FIEBRE DE ORIGEN NOSOCOMIAL

PACIENTES CON IDENTIFICACION DE GERMENES

EDAD  SEXO MICROORGANISMO LOCAL 1ZACION DIAGNOSTICO ( § )

16 M CTTROBACTER URINARTO D.M. 11/ INSUF. RENAL
DIVERSUS ’

43 M PROTELS URTHARTO D.M. PIELONEFRITIS
VULGARIS CRONICA

40 M E. COLI URTNARIO D.M./ EVC TROMBOTICO

88 M C1TROBACTER URINARTO HAS/EVC HEMORRAGICO
DIVERSUS

85 F CITROBACTER URINARIO CHAN/ INSUF. HEPATICA
DIVERSUS
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TABLA VITI

FIEBRE DE ORIGEN NOSOCOMIAL

PACIENTES CON IDENTIFICACION DE GERMENES

EDAD SEX0 MICROORGANISHMO LOCAL IZACION DIAGNOSTICO ( S }
50 F PROTEUS URINARIO DM, NI
] VULGARIS
60 F CITRORACTER URINARIO HAS/TRA/EVC
DIVERSUS TROMBOTICO
29 F E. COLI URINARIO ABSCESO HEPATICO
AMIBIAND
29 . F CITROBACTER : URINARID FIEBRE TIFOIDEA
DIVERSUS
40 F ST. AUREUS RESPIRATORIO EPOC/HAS/ COR
PULMONALE
32 [ E. COLI URINARIO DM, II

20



TABLA VITII
FIEBRE DE ORIGEN MOSOCOMIAL

SGSPECHA DE INFECCION CON CULTIVOS NEGATIVOS

LOCALIZACION ) NO. DE CASOS

DIALISIS PERITONEAL 1
MIEMBROS TORAC1COS . 2’
RESPIRATORIA . 12
URINAR IA 10
GASTROINTEST IMAL 5
TOTAL 30
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TABLA 1X

FIEBRE DE ORIGEN NOSOCOMIAL

FARMACO NO. DE CASOS

AMINGGLUCOSIDOS 17
BETALACTAMICO NATURAL 11
SULFONAMIDAS 6
BETALACTAMICO SEMISINTETICO 3
BETALACTAMICO SEMISINTETICO/ ANTIBETALACTA- 1
MASA

CLORAMFENICOL 1
IMIDAZOLES 1
DEHIDROEMETINA 1
ANTI;INFLAMATORIOS NO ESTEROIDEQS 1
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CONCLUSIONES

La causa principal de fiebre intrahospitalaria son procesos infec

tocontagfosos.

Los tipos de gérmenes mds frecuentes fueron: Citrobacter diversus

y E. Coli.

E1 aparato mds afectado fue el uripario,

La remisién de la fiebre fue la regla en todos los pacientes.

Se dehen realizar cultivos seriados para identifi:car los gémenes,

Es probable que 1a frecuencia de las infecciones intrahospitala--

" rias sea secundaria a la manipulacién en procedimientos técnico -

médicos,

La incidencia global en nuestro seryicio sobre infecciones hospi-
talarias adguiridas que fue de! 10.7% sea un punto de referencia

y comparativo para otras unidades y servicios,

La identificacitn del foco febril de manera temprana puede dismi-

nuir Ta tasa de morbimortalidad.
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