
1 / ') 3'-:¡.. 

06' 
Universidad Nacioual Autónoma 

de México 

FACULTAD DE MEDICINA 

División de fstudlos de Postgrado 

Hospital Infantil de México 

" Federico Gómez" 

FIEBRE DE ORIGEN DESCONOCIDO. PRESEllTACION DE 

UN CASO DE DIFICIL DIAGNOSTICO. / .. .. ~---,./.7 -;;;;/ ...... /;,;;, ".,..,,.. 
TESIS odosTGRADO .• 

Que poro obtener al tilulo en la Especialidad da 

PEDIATllA MEllCA 

ORA. CELIA DEL CARMEN CA 

Enero da 1989 



 

UNAM – Dirección General de Bibliotecas 

Tesis Digitales 

Restricciones de uso 
  

DERECHOS RESERVADOS © 

PROHIBIDA SU REPRODUCCIÓN TOTAL O PARCIAL 
  

Todo el material contenido en esta tesis esta protegido por la Ley Federal 
del Derecho de Autor (LFDA) de los Estados Unidos Mexicanos (México). 

El uso de imágenes, fragmentos de videos, y demás material que sea 
objeto de protección de los derechos de autor, será exclusivamente para 
fines educativos e informativos y deberá citar la fuente donde la obtuvo 
mencionando el autor o autores. Cualquier uso distinto como el lucro, 
reproducción, edición o modificación, será perseguido y sancionado por el 
respectivo titular de los Derechos de Autor. 

 

  

 



INDICE 

Introducci6n •••• ••• ••••••• • ••••••••.••• Paq l. 

Re:.Jumen del caso clínico •••••• , •• ¡· ••• ·.paq- 7. 
, .- ' ' 

Discusi6n •••••••.••••••••••••••••••••• Paq 9; 

Referencias bitli<Xlr~ficas •••••••••••• Paq 16. 



JNrROOlJCCTC'N. 

En la hietorla de la humanidad. Ja fiebre o el síndrome 
febril, ha sido sJ9no de alar~a par~ Ja pohlar;6n. 

Los sumeriob 2 300 años A.C. la representaban a trav~s 
de un bracero enrendidn y uste símbolo fue usado en las 1-s -
crituras cuneiformes en e1 siqlo Vl A.C. 

F.n la época df' Hlp6crat.c>R, 460 años A.C., los mddiccs 
ccnocfan las enCerinedildl!s fehr-lles e hiciernn deEcripciones 
muy detalladas de la fiebre tifoidea v paludismo que han ser 
vjdo de ejemplo hasta nu•.!stros d{as. (l}. - -

En el año 195 dP nuestra Era, Chan Chfnq Kenq cscrfhi6 
unJ nionograffa sobrC' la fiebre v fue el primero en recomendar 
su tratamiento niedianto l"'>aiios fríos·. 

En los lihros de rnndir.ina Tndú; se ve(a a la Ciehre como 
la reina de todas las e1ofer1r.edrides. En el siqlo X\'ll, en el 
sanatorio de la l!niversidad de Padua, se intent6 por vez pr! 
mera la termometr fci C'l rn i ca. 

En el slqlo XlX, Farenhe{t invent6 el term6n1etro de 
mercurio; en 1'152 'J'raube elabor6 y di6 a conocer la primera 
curva febril en la lil1?ratura mddica (2). 

Desde que wunderlich en lt:1óP. puhliccS •Jna mc1ncqrilffa en 
la cual den1ostr-aba q.ie la mcdici6n de lil tF>mperatura carpo -
ral era importante c>n varias unfermedadt'S• sM cor:11~nz6 a lle­
var en la práctica la loma de la tempcru.t11ra rC!aUlilrmente. 

En rC!laci6n a la fisiopatOlCXJÍa de la flPbre, durante 
más de cien añoH se ha sabido que el pus es pir6quno, pero 
no fue sino hastil 194íl cllando los estudios d~l Dr. neeson -
es':ablecieron que la causa fundamental dl" 1.1 fiebre no es una 
sustancia producida pcr las tacterias, el ltam.1do nir6qeno 
ex·Scieno, si no un producto de las células i nf' 1 nmator J as del -
hu~sped, esto es, 11n pir6qcno end6qeno, Por Jiios se pE'ns6 qun 
el pir6rieno end6Qeno C!ra producido por lo!-l ll•111;:1)cftos poli­
mo:-fo nucleares y se le C:Pnomlno pirÓQPno lt•ticCJt·!tarl<". Sin 
emhargo estudios redl iz..tdo~ c>n la act-.t•al i ddd J1r1.n dPMOfit.radc 
qui~ lÓs mar.r6fac1os i:;rin l<1s c61u1as que priticlt·alment:I' pro -
ducen este pirÓqenc y que estas sustancia~ finn idént ical:i a 
dos mediadores inmunitarios va desc-ri tos• Pl f,\ctor dr. act l­
vaci6n de los linCr>citt>s v el mediudor cnciÓr:lE!:"iO t~uLocltario. 
llov en df.1 se les conoce a estos p6ptfdos como interleuclna 
l. Esta sustancia es eol 1·1cdlador central de 1.1 fiebre (3). 
Es una molécula de baje peso molecular que SL' enr.uPnlra al­
macenuda en forma int racel •tlar v al 1 iberarsc so art lva y 
actúa en las neuronas termoi.;ens i ti vas en la reQ i én preCipt i­
ca del hipotálamo (-1). 

Dentro de otros factorC's qne pueden inducir fietirn est<Ín 
P.l fact.or do nC'crosis t•J"10r<>l (c<tquP.ctina) v el lnterforon 
( 1,5) • . 

Con frecuencia J.:.1 ,:_¡,~1,re t.ienn una etiotoqfa infecclosd 
y responde con antimicrcbidnos Pspec(ficos, pero P.n o~asio­
neu la fiebre persiste por tiempo prolonqado, A través del 
tiumpo se han dado múltiples definiciones para tratar de ex­
presar el concepto de fiebre de larga evo1uci6n. 

Petersdof y Pceson en 1961 en su monoqraf{a clásica la 
dencribíeron como fiebre que permanece por 3 o más semanas. 
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. mafor de 38.4°c (101.2°F) v persiste sin causa aparente des­
.• (.'·: put!s de una semana de inveStigación i.ntrahospitalaria (1,3) • 
··-' ,• En la ·actual i.dad dentro del &rea pediátr J ca muchos aut2 

res emplean el t~rmino "fierre sin signes localizados" para 
definir 1a presenc1a de fiebre en un lapso. menor de 7 dras, 
en niños cuva historia clfni.ca ~· uxámena físico no revelan -
una probable causa di! la fiebres mientras que el t~rrnino -
"fiebre de ori.qen desco11ociitn" lo utilizan para la fiebre -
que persiste por a días o más, sin que la historia cl(nlca, 
exp1oraci6n física y est-.udins de lat'<iri:ltor:lo indiq•u~n S'1 
f'~t101:-utL1. 

La fiPhrc- .-Jµ. J.ar<;.1 1•v•1J•1C'i'1~· sir• nlin¡ogfa ha recibido 
diferentes nombres como fiebre prolongada, fiebre de etiolo­
gía obscura, fiebre de causa desconocida, fiebre ideop,tica, 
etc,. 

Existen en la literatura nacional e internacional múlti­
ples estudios sobre la etiología de la fiebre de origen des­
conocido y los resultados son similares (Tabla 1 y 2) (1,6-B) 
Encontrándose que las infecciones (bacterianas, virales, pa­
rasitarias y micdticas) ocupan el primer lugar, posteriormen 
te est'n las neoplasias y las enfermedades autoinmunes. -

TABLA l. 

Causas en 
Autores Fecha No. de A' B" C*** D****E***** El!ltudio Casos 

-MCClung 1959-69 99 29 11 A 19 32 
-Pizzo 1966-72 100 52 20 6 10 12 
-Lohr 1967-74 54 33 lB 13 15 19 
-Petersdorf 1952-57 100 36 13 19 25 7 
-Sheon 1959-60 60 21 13 6 20 40 
-Deal 1970 34 35 15 20 9 20 
-Frayha 1967-70 49 43 14 27 6 10 
-Hovard 1967-76 100 37 19 31 8 5 
-Larson 1970-80 105 30 16 31 10 12 
• Causas infecciosas 
*'* Enfermedades vasculares y de la colágena 
*** Neoplasias 
•••• Misceláneas 
••••• No diagnosticadas • 

TABLA 2. 
CO:-!.PARACTON ENTRE ESTUDIOS NACIONALES E INTERNACIONALES 

Etiología 
Infecciosa 
Neopl&sica 
Autoinmunes 
Hi3ce1é'.neas 

Nacional 
40-Jlr.t 
10-27% 
10-20% 
10-20% 
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Internacional 
30-75% 
15-31% 
15-20% 
B-15% 



En la mayor(a de los casos la etloloq(a es un padeci­
miento relativarrentc común que se presenta en forma atípica 
y no dehida a padecimientos raros. Lorein y Feigin reportrt­
ron que de 4líl niños estudiados, solo 5 tenían enfermedades 
poco frecuents (1). 

Dentro de las enferml?dadet> máfi frecuentes, encontrL1da:1 
coino causa de fiebrP. de lar~a P.volnel6n estd'.n (Tabla 3,4,\ 
( 9-12). 

TARLA 3, 

El'TCl.CGTA MAS CC"'MIJNES 
J'.llFCCCJCNES 1 -tureorc11tosli; 

-absceso' hepático 
-infec. v!as urinarias 
-enf. respiratorias 
-endocarditis 
-fiebre tifoidea 
-salmonctosis 
-meninciitls 
-septic4.•mi a 
-brucc1osls 

NEOPLASICAS1 -carcinoma 
-leucemia aguda 
-1 infama 
-hi pernefroma 
-hepatoma 

A:JTOTNMUNES 1 -lupus eritematoso 
-artritis reumatoide 
-polimialgias reumá-
ticas. 

-esclcrE.'dema 
-fiebrr rPumJtica 

HfSCELANEASI -enr. intestinal 
inflan:atoria 

-embolia pulmonar 
-medicamentcs 
-fiebre fict(cea 
-enferP1edad dC' 
Wiple, 

-enf. de Weber­
Chri sti an 

-insolación 
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MENOS <;ClMTlNES 
-mononuclcosi s 
-hi~toplasmosls 
-qonococceml as 
-CltitiR media 
-ci tomeqa1ovlrus 
-periodontitis 
-t.ularerni a 
-torulos is 

-carcinorna deo 
páncreas 

-tumores cerebrales 

-poliarteritis no­
doso 

-enfcrrnedad mixta 
del coláqeno 

-arterltis temporal 
-anq~itis por hi -

persr.n::: í bi l ldad. 
-enf. de caroli 
-hiperparatiroidis~o 
-personalidad de tipo 
hordclrt t ne 
-1eismaniasi11 
-leptospi ros is 
-derrame pul1nonar 
-enf. do FIAh("et 
-T.nfccclones dentales. 



TABLA 4. Enfermedades más frecuentes,segdn su etioloq/a corno 
causantes de fiebre de larga evoluci6n. 

l • ENFERME DA DES 
BACTERIANAS 1 

-sinusitis 
-tularemia 
-brucelosis 
-tuberculosis 

VIRUS1 
-hepatitis 

INF'ECClOSAS1 

-ealmonelosit:s 
-leptospirosis 
-osteomielitis 
-pielonefritis 

-citomeqalovirus 
-mononucleoéis infec. 
HONGOS1 
~omicosis 
-histoplasmosis 
RICKETTSIAS 1 

-fiebre O 
-fiebre de las montañas 
Rocosas 

-lupus eritematoso sistémico 
-artritis reuma.tolde juvenil 

111. ENFERMEDADES HALlGNASi 
-1:inf0tna 
-lP.ucemia 
-neuroblastoma 
lV. FIEBRE POR !-1EOTCAMEN1'0S 1 

-ampici1ina -sulfonamidas 
-tnQticilina -eritromicina 
-iaoniacida -nitrofuranos 
-colistina -yoduro de K 
-rifampicina -cefalosporinas 
-P.A.S. -acetazolamida 

V. MI SCELANEAS 1 

-mastoiditis cr6nica 
-endocarditis bacteriana 
-abscesos1hepitico, renal, 
p~lvico, subdiafragm~tico 

PARASTTOS1 
-toxoplasmosis 
-larva migrans visceral 

CHLAMYDIA1 
-psitacosis 
-linfogranuloma ven6reo 

-sfndrome de sjSCiren 
-Periarteritis nodosa 

-Tumor de WÍllms 
-Enfermedad de Hodgkin 

-t1ouracilo -metr 1mazole 
-azatioprina -metriptelene 
-haloperidol -meprobamato 
-indometacina -carbamacepina 
-anfetaminas 
-barbitúricos 

-sarcoidos Is -fiebre periodica -colitis qranulomatosa 
-pancreatitis -colitis ulcerosa 
-tirotoxicosis 
-h.i.percalcemia 

-diabetes ins{pida 
-enfermedad del suero 

-acidosis renal -disautonomfa familiar 

Vl. FIERRE FlCT!ClA. 
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-hiperostosts cortical 
-displasia ectod~rmica 
anhidr6tica 

-poca inqesta de 1{qu! 
dos. 



En cuanto al abordaje de un paciente con ~Jabre de ori­
qen a determJnar se destacan los sfquientes puntos1 
l> Observación del patrón febril 
2) Antecedentes 
3) Exploración física 
4) Estudios de labrJr.:it.o .. io 
5) Procedimientos n<> inv.1H.iVO:> 
6) Procedimientos Jnv..i:ii\'os 

1) Observación del patrón febril1 primero debe confirmarse que 
el paci~nte realmente t~ngd fiebre, ya que puede tratarse de -
una fl~tre no real, ficticia o de un r!tmio circadiano exage -
rada, paro lo cual debe medirse la temperatura a las 6 y lR h. 
En ausencia de síntomas asociados (diaforesis, escalofrlos, -
taquicardia) y sin dntos pusitivos desde el punto de vista cli 
nico, laboratorial y rndio16gico, se considera al paciente no~ 
mal. 

En caso de fiebre ficticia o fiebre inducida por el pa -
ciente, el r!tmo circadlano está ausente y no 9ay signos agre­
gados a pesar de que la temperatura este en 39 c. El uso de 
term6metros electr6nicos y mediciones simultáneas de la tempe­
ratura urinaria y corporal ayudan a esclarecer el diagn6stico. 

Se han descrito diferentes patrones de fiebre, a pesar de 
lo cual ~sto no ayudd para el diagnóstico de fiebre de oriqen 
obscuro. Muchos patrones se alteran por el empleo de antipl -
r~ticos. 

Una fiebre sostenida o continua es aquella en la que lci­
temperatura se mantiene constantemente elevada y no existe va 
riacidn diurna habitual, este patrón se observa en pacientes­
con fiebre tifoidea no tratada y en algunos casos de tubercu­
losis miliar. 

En el patron remitente se presentan 2 o más picos febri­
les diarios sin que la tPmperatura descienda a su nivel nor -
mal. La fiebre intermitente es aquella en la cual las fluctua 
cienes diarias son amplias pero las temper¡:¡turas a.m. sueten­
ser normales, este patr6n se observa comt!nnit>'ltc cri Pn!"crmos -
con abscesos y otras infecciones piÓqen.is. r,a r iet.ice de Pel 
Ebstein que a veces se observa en la enfccrne>dold de Hodakin 
tiene una periodicidad tan característica que a veces indica 
el diagn6stico ( 5 a 10 d{as de fiobre quP. alter!1ilR con pe -
r!odos similares afebriles), La fitJbre rF!curr~nt.e t!Pn~ una -
periodicidad caracter!stica, alterna con per!oaos de fiebre 
continua en meseta, que duran 2 a 5 días sequidos por una fa­
se apirética que persitc por varios d!as, se observa por ejem 
ple en el paludismo y fiebre familiar del Mediterráneo (J), -

2) Antecedentesr Son muy importantes, por ejemplo en el inte­
rrogatorio investigar la presencia de eritemas transitorios -
es de utilidad en las enfermedades autoinmunes. Los viajes y 
exposici6n a ciertos organismos pudieran estar en relaci6n 
con la etiología de la fiebre. 

3) Exploraci6n f{sica1 no hay substituto comparable para la -
evaluación de un paciente con fiebre y se requieren de explo­
ra~iones físicas seriadas ya que se pueden desarrollar lesio­
nes dérmicas, cambios en el fondo de ojo, visceromcgalias y 
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tumoraciones en el curso de la enfermedad no presentes al ini­
c.io (13). 

4) Estudios·de Laboratorios tanto en niños como en adultos la 
causa m's frecuente de ~lebre de origen obscuro 60n las infec­
ciones. Se consideran exámeu~·a d..- rutina1 hemoc11ltivo, •.1rocul­
tivo, cultivo de líquido ccfalorraqu{deo, coprocultivo, mielo­
cuttivo, y cultivo de otros líquidos corporales, El material -
de biopsia debe colocarse en medios especiales para rrecimien­
to de microorganismoa aercbios, anaeroblos, honqos, rte., El -
cultivo viral debe considerarse en determinados casos. También 
son Útiles las titulaciones seriadas de anticuerpos, 
LOA reactantes de faae aquda qeneralmente están elevados \' tiOn 
poco específicos (14). 

5) Procedimientos no invasivos1 :lnc1uy~n radiografías, tcmugra 
f!n axial computarizada, cincarterioqrafía selectiva, rastreo­
con radionucle6tidos, ultrasonido, tinfanqiografía, ecocard!o­
graf{a. Dependiendo de la enfermedad exisLen ventajas en cuan­
to a usar uno u otro rrcr.cdimiento. 

6) Procedimientos invasivos1 sl los estudios mcncionc1dos pre -
viamente no son concluvcntes dt!bc t~onslderarA1~ el \1so de pro -
cedimi ent:os in vas i voH C(Jmo as pi rada de m6duln l~!iP.-i, ni ops i a 
hep,tica o de cua1quir?1· otro sitio seq11n E>l "'aso. La endosco -
pÍ•1 se emplea tnnto p.ira inspección como para tcimc.1 de blop.qias. 

En determinados r<1ciPntes debe efectuar!irc un<1. lapa1·otomía 
ex1>loradora (15-lfl), 

Considerando qu1;.• lQ liebre de origen desconocido es un 
problema frecuente y di' dirfcil aborda¡c en pediatría, hemos 
quc!rido revisar un caso clínico de d\f cil diaqn6stico que nos 
per.mite ejemplificar dicho rrohlema. 
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RESUMEN DEL CASO CLINIC01 
Adolescente masculino de 15 años de edad, originario de 

oaxaca, de bajo nivel socioecon6mico. 
En sus antecedentes personales destaca la ingesta de 

quesos no pasteurizados. 
Padecimiento actual de 2 años de evoluci6n caracterizado 

por periOdos de fiebre no cuantificada que duraban de 4 a 5-
dÍ4S y reaparecian en una a 4 semanas, de predominio vesper­
tino, acompañados de escalofríos y que cedían con antit~rmi­
cos. En forma intermitente se presentaban v6mitos de conteni 
do gástrico, en número de 2 al día y diarrea con evacuaciones 
disminuidas de consistencia, once días previos a su hospita-
1izaci6n se agrego al cuadro clínico evacuaciones semilíqui­
daa acompañadas de sangre fresca en moderada cantJdad, en 
n~mero de 2-3 al día. 

A su ingreso a la exploraci6n ffsica1 peso de 26.5Kq, -
ta1la de 1.59 eme, PC 51 eme, PA1 60cms, FC1 132x•, FR1 26x', 
Ta Ja.2°c, T/A• 100/RO. Alerta, con palidez de tequmentos, 
ictericia leve, cardiopulmonar normal, abdomen con resisten­
cia muscular voluntaria en flanco y fosa ilíaca derecha, don 
de refiere dolor a la palpaci6n profunda, per!stalsis dis -
minuida. sin visceromegalias. 

Exámenes de laboratorio con una reacción de fijaci6n de 
superficle para brucela del 70% y aglutinaci6n en tubo +++ -
por lo que se decide iniciar tratamiento a base de tetraci -
cllna/rifampicinar ante la falta do respuesta cl(nica despu's 
de 16 días de manejo. se revalora el caso reportándose una 
reacci6n dérmica para ant{geno brucelar débilmente positiva 
a 1as 49 h. Ig G específica para brucéla y gota azÚl negati­
van con lo cual se descarta el diaqndstico de brucelosis y 
se aborda al paciente como fiebre en entudio. realizándosele 
lou siguientes estudiosa hcmocultivo, urocultivo. ccprocultj 
VOr mie1ocultivo, cultivo de secreci6n qástrica para salmo = 
neia typhi, exudado far(nqeo, coproparucitosc6pico, amiba en 
fresco, perfil de hepatitis, cryptosporidium en heces, leptos 
pira en orina, paratyphi A, Huddlesson, Weil Felix, gota qru~ 
ea, anticuerpos anti Epstein Barr, herpes, citomegalovirus, 
tOJ:oplasmosis, c~lulas LE, anticuerpos antinucleares, y 
We!ltern Blot neqativos. Elrctroforesis de prote(nas normal. 
Pruebas de funci6n hepática con BD 0.1 rnq:it., ET 0.6mq"\;, OT0.7 
mc;r.~. proteínas séricas totales 7.2Bgm/dl, alb~mina 3.14qm/dl, 
globulinas 4.14qm/dl, TOO 17911, TGP 216 u. Diometr{a hemá~i­
ca con Hb e.2gr%, reticulocitos ~. leucocitos 6 200 x mm , 
bandas 2-,..¿, neutr6filos segmentados 29%, linfocitos 34'.)",, 
plaquetas 366 000/L, nnisocitosis y microcitosis ++. 

Radiografía de abdomen, colon por enema, radiograf!as -
de huesos largos, senos paranasales y urograf!a excretora 
normales. Gamagraf!a hepática con hepatcesplenomegalia. Ul -
traeonido abdominal report6 colecistit.is aguda acalc11losa. 

El paciente continuaha con fiebre, a su ingreso se rP -
portcS una fijacicSn de supcrficie para s, Typhi de 20%, Ag"O" 
1140, '"H" negativo, posteriormente se repitieron dichos es­
tudios siendo la fijacicSn de superficie de 50%, el Ag"O" 11RO 
y •H" 1180 por lo que se dio manejo con cloranfenicol sin 
obt.ener mejoría. 
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Ante et reporte de co¡.pcistitis acalculosa, el paciente 
fue valorado por el servicio de cirugía decidiendose efectudr 
una laparotomía exploradora, llevandose a cabo colecistecto -
mía y toma de biopsia hepática y espl,nica, el reporte histo­
patol6gico fue de vesícula biliar con colecistítis crdnica, -
líquido biliar con cocos Gram +, h(qado con hepatitis granu -
lomatosa .. y bazo con plasmocltosJs y hcmofagocitosis. 

Posteriormente present6 rectorraqia, apreciándose en la 
rectoslgmoidoscopía, la mucosa edematosa, con sangrado fácil. 
así como algunas placas blanquecinas, histolÓgicamente se en­
contró una colitis crónica inespec{fica leve y atrofia grave 
a moderada de un fragmento de la mucosa. 

Evoluciono presentando infecci6n de la herida quir~rgica 
por K. pneumonlae indicándose manejo y obteniendose respuesta 
satisfactoria. 

Tambi'n se le realiz6 rectocolonoscoía viendose una mu -
cosa ulcerada y degeneraci6n pseudopolipoide a 40 cms. del 
margen anal, el estudio histopatolÓgico reporto una colitis -
cr6nica inespec{fica focalmente ulcerada. 99 Se le realiz6 despu's qamagrafía abdominal con Te men­
cionandose la presencia de un probable divertículo de Meckel. 
Se e!ectuo prueba de Schillinq, actividad tr{ptica y Sudan 111 
siendo estos normales. 

Durante su evoluci6n se observaron nudosidades profundas 
ligeramente levantadas, dolorosas a la palpacidn en extremid~ 
des inreriores, dermatología considero que fueran secundarias 
a un probable eritema nudoso por tuberculosis, la biopsia de 
piel reporto infiltración por proceso linfoproliferatlvo ma -
ligno no clasificable. se hizo tomografía axial computarizada 
de abdomen encontrandose hepatomegalia y probables adenopatfas 
mesent~ricas, por lo que se efectua nueva laparotomía, en don 
de se reportaron ganglios mesentericos crecidos, zona de íleon 
terminal en una extensi6n de aproximadamente ~O cms. de as -
pecto anormal, caracterizada por hiperemia. Resto normal.· 
Histol6qicamentc se hizo el diagndstico de Linfoma no Hodqkin 
de alto grado de malignidad, inmunoblástico, polimoro o his­
tioc!tico difuso de Rappaport. La biopsia de m~dula 6sea fue 
normal. En el ileon terminal y colon tambi~n se encontró in­
filtraci6n lin!ocitaria atípica y el epiplón con infiamaci6n 
cr6nica inespecífica. 

Su evoluci6n postquirúrgica fue t6rpida, presentando un 
absceso de: pared indicandose drenaje y antimicrobianos espe­
cíficos, al obtener mejoría se inicio quimioterapia con el -
clofosramida, vincristina y prcdnisona. cinco días después 
present6 una hemorragia intracraneana, la cual lo llevo al -
paro cardiorespiratorio irreversible. 
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El paciente que presentamos es un adolescente masculino 
de 15 años de edad, con un padecimiento actual de 2 años de 
evo1uci6n caracterizado por perlados de fiebre, no cuantifi­
cada que duraban de 4 a 5 d(as y reaparecian en una a 4 se -
manas, este es un ejemplo clásico de la fiebre de Pel.Ebstein 
que a veces se observa en la enfermedad de Hodqk.in. También­
dentro del padecimiento actual se referían vómitos y diarrea 
intermitentes. A la exploraci6n f{sica llamaba la atención -
su desnutrici6n (peso por debajo de la percentila 3 y talla 
entre percentila 3 y 10), su palidez y dolor a la palpación 
en flanco y fosa ilíaca derecha. 

De sus exámenes de laboratorio iniciales se reporto una 
reacción de fijaci6n de superficie para brucela del ?D'Y, y a­
qlutinaci6n en tubo+++. Por el cuadro clínico, el anteceden 
te de inqesta de quesos no pasteurizados y los datos de la-­
boratorio so penso que el diagn6stico era muy simple y se 
trataba de una brucelosis, iniciándose manejo espec{fico, 
sin embargo no se obtuvo mejor{a, lo cual nos obliqo a reva­
lorar el caso y abordarlo como fiebre de oriqen desconocido. 
todos sus exámenes resultaron normales a excepci6n de un au­
mento en las transaminasas ('T'GO l 79U, TGP 216U) y una bio 
metrfa con anemia reqenerativa {Hb A.2Q'%, reticulocitos 7%) 
y bandemia. 

A su ingreso se tenía una fijact6n de superficie para -
Salmonela typhi neqativa {20X.} (Aq "O" 1140, "H" neq) J pos -
teriormente se repitieron y la fijaci6n de superficie aumen­
to a 50% al igual que el Ag "O" l 1P.O y "li" t 1FO pot' Lo que -
se dio manejo para sa1monelosis sin obtener t'espuest.a. 

Dentro de sus estudios de qabinete se ohi:;ervo en E"\ ul­
trasonido abdominal datos compatibles con colccistitis acal­
culosa, la cual puede producir fiebre y se penso que era le) 
causa, por lo que se efectuo laparotom(a exploradora, rese­
cándose ves{cula y toma de biopsia hepática y espldnica, sin 
llevarse a cabo una exploraci6n más extensa de la cavidad -
abdominal. 

Durante su evoluci6n aparecieron nudosidades profundas 
liqeramente levantadas, dolorosas a la palpaci6n, en extre­
midades inferioresr dermatoloq{a considero que podría tra -
tarse de un eritema nodoso por tuberculosis, pero la biopsia 
reporto infiltraci6n por proceso linfoproliferativo maliqno 
no elasificable, motivo por el que se efectua tomoqrafía 
axial computarlzada de abdomen, apreciándose adenopatfas me­
sentéricas. se realiz6 una eeaunda laparotom{a exploradora­
efectuandose biopsia de ileon terminal, colon y epiplon, con 
lo que se hizo el diaqn6stico de Linfoma no Hodqkln de alto 
grado de maliqnidad, inmunoblástico, polimorfo o histioc!ti­
co difuso de Rappaport. Tambi~n se realizó médula 6sea sien­
do tS'sta normal. 

El paciente evoluciono t6rpidamente, poco tiempo después 
de iniciada la quimioterapia con ciclofosfamida, vincristi -
na y prednisona present6 una hemorragia intracraneana que lo 
llevo al paro cardiorespiratorio irreversible. 

-9-



llodc;kin y postf:>riorment.e Wilks hicieron la primer-'l des­
crlpct6n de laa neoplasias maliqnas ciet sistemas linforeti -
cular, refirieron la enfermedad de Hodkqin como un tumor de 
lns .. ql.Índulas ahso::bcnt.es" y del bazo. t-;l término 1 infama -
fuo usado por prim~ra vez por Virchow en lOSH. Fillroth en -
1N71 propuso el término "tinfoma maligno". (19). 

Las primeras subclasificaciones de los liníomas maliqnos 
fueron hechas por Draschfeld y Kundrat, considerándose en qru 
pos separadoa a la enfermedad. de Hodgkin y a los l infomas no­
Hodgkin ( linfosarcomas). !In tercer orupo fue propuesto por 
Obcrling en 1929 para describir los sarcomas de células reti­
culares y Roulet menciono que probablemente se originaban de 
células reticulares o ~lulas de recubrimiento de tos sinusoJ 
de~ del ganqlio 1infático; el 4o. Qrupo fue denominado linfa= 
ma gigante folicular por Ghon y Roman. Después Gal! y Rappa • 
port propusieron el t~rmino "nodular" en lugar de "folicular". 
Estas fueron las 4 divisiones iniciales de los l info.mas ma -
liqnost 1) linfosarcoma, 2) enfcrmPdad de llodgkín, 3) sarcoma 
de células reticulares, 4) linfoma folicular 9iqante. (19-21). 
Pero con el paso del tiempo se vio que ocasionaban qran con­
tusj6n entre tos pat61oqos, por to que Rappaport modlfico la 
clasiCicaci6n de los linfomas no Hodgkin (Cuadro l y 2) (19). 
y Lukes-Butter la de la enfermedad de Hodkin teniendo mayor 
accptaei6n. Ambas estaban basadas tanto en loe patrones de -
crecimJento, como en las características citolÓgicas. 
CUADRO 1. 

CLASTFTCACJON DE RAPPAPORT PARA LCS LTNFOMAS NO l-IO[X';l{TN ( 1q&6). 
NODIJLM O OTFllSOt 
Linfocftico, bien diferenciado 
Linfoc{tico, poco diferenciado 
Mixto, l infoc{t ico-hi st 1 oc{t l.co 
Hlstioc!tico 
N"o di f<?rencii\do 

CUADRO 2 • 
Esta clasificaciGn inlcJal sufrio la siguiente modificacl6n1 

NC'DlJLl\R 1 
L1nfocftico, poco diferenciado 
Mixto, linfocítlco-hiGtioc!tico 
Histioc{tico 
DlFIJSD 1 
L1ntoc1tico, bien diferenciado 
Linfoc!tico, poco diferenciado 
Linfocítico, con diferenciaci6n intermedia 
Mixto, linfcc!tico-histiocftico 
No diferenciado, tipo Hurkitt 
No diferenciado, tipo no nurkitt 
Histioc!tico 
Linfocítico 

La c1asificaci6n de Rappaport fue propuesta cuando se sabia 
muy poco del sistema inmunolÚqico y conforme fueron haciéndose 
más estudios al respecto surqíeron controversias Robre dicha 
clasific~ción. Ln primera observación p~ra cu~stionnrla Cue la 
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identificacidn de dos tipos de linfocitos, les T y los TI, lo 
cual ne era tomado en cuenta en la clasificacidn1 y la segunda 
fue que los linfocitos que se encontraban en la sangre y en -
lOS tejidos linfoides no representaban un estadio final de d! 
ferenciacidn de estas células y en la clasificaci6n se dividl 
an en bien y poco diferenciados, basándose en su semejanza 
al estadio final de las c~1u1as. 

Además los llamados linfomas hietioc!ticos por lO general 
no eran hietiocitos sino c~lulas linfoides modificadas. Po todo 
lO anterior se propusieron nuevas clasificaciones por ejemplo 
la de Riel reportada por Lennert, (Cuadro 3) (19-21), basada -
en las características morfolÓqicas principalmente, y la de -
Lukes y Collins basada en subtipos inmunol6gicos que pueden r~ 
conocerse por las caracter{eticas niorfolÓqicae (Cuadro 4) (19, 
22,23). 

CUADRO 3. 

CLASIFICACJON DE KTEL (Lennert) 
Ra10 C.Íado de Mal1gnidad1 
Llnfo tica 
Linfoplasmoc!tica 
centroc!tica 
Centroc!tica-centroblistica 
Folicular 
Folicu~ar y dirusa 
Difusa 
Al to grado dE!' malignidad 1 
Centroblástica 
Linfoblástica 
Tipo Durkitt 
C~lulas con nac1eo contorneado 
TnmunobllÍst i ca 

CUADRO 4. 

CLASTFTCACION DE LTJKES Y COLLINS 
TTPOS CELUl.ARES NO DEFINIDOS 
CELULAS Ta 
Linfocitos pequeños 
Micosis funqoide/ S!ndrome de Sézary (cerebriforme) 
Linfocitos con n~cleos contorneados 
sarcoma inmuncblástico (C~lulas T) 
CELULAS B1 
Linfocitos pequeños 
Linfoc!tica plasmocitoide 
Células foliculares centrales (folicular, difusa, folicular y 
difusa y escler6tica) 
Células con núcleos pequeños hendidos 
Células con núcleos grandes hendidos 
Células con núcleos pequeños no hendidos 
Células con núcleos grandes no hendidos 
Sarcoma inmunoblástico (Células D) 
HTSTTOCTTTCO 
NO CLASIFTCAALE 
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A pesar de lo anterior no se llego a un acuerdo y se dieron 
nuevas clasifjcaciones haciendo más confuso el problema por lo 
que el Tnstituto NacJonal de Cancerolog(a en E.U.A. formulo una 
clasificaci6n con utilidad clínica, que es la que actualmente 
se emplea. (Cuadro 5) (19, 24, 25). 

CUADRO 5. 

CLASTFJCACTON ACTUAL 

BAJO GRADO DE MALJGNTOAD 
A. Linfoma maligno 
(linfocitos pequeños) 
Plasmocitoide 

B. Linroma maligno,folicular 
(predominantemente C"ilulas con 
nil'.cleo hendido) 
Areas difusas 
Esclerosis 

c. Linfoma maligno,folicular 
(mixto, cilulas grandes y pe­
queñas con ndcleo hendido) 
Areas difusas 
Esclerosis 

GRADO INTERHEDTO DE HALTGNTOAO 
o. Lintoma mal1gno, folicular 
(predominantemente células 
grandes) 
Areas difusas 
Esclerosis 

E. Linfoma maligno, difuso 
(~lulas pequeñas con ndcleo 
hendido) 
Esclerosis 

F. Linfoma maliqno, difuso 
(mixto, r.6lulas grandes y pe­
queñas) 
Esclerosis 
Células epitel~ides 
G.Linfoma maliqno, difuso. 
(células grandes) 
c6lulas con ndcleo hendido 
c6lulas con ndcleo no hendido 
Esclerosis 

ALTO GRADO DE MALJGNTDAO 

EOUTVALENTE DE LA DE RAPPAPORT 

Linfoc{tica bien diferenciada 

Linfoc!tico nodular poco 
diferenciado. 

Nodular , mixto. 

Histioc!tico nodular 

Difuso, linfocítlco poco 
diferenciado. 

difuso, mixto. 

difuso, histioc{tJco 

H. Linfoma maligno difuso, histioc!tico 
(células grandeS,inmunoblástico) 
Plasmocitoide 
C'lulas claras 
Polimorfo 
Células epiteloides 
r. Linfoma maliqno Linfoblástico 
(linfoblástico) 
C~lulas con núcleo contorneado 
C~lulas con ndcleo no contorne~ 
do. -12-



J. Linfoma maliqno 
(c6Lulas pt~ueFias con 
n1íc1eos no hcnd idos) 
Rurkitt 
Areas foliculares 

Difuso. no diferenciado 

Aurki tt 
Nu nurkitt 

Por cst11dios lnmunolÓqfcos se ha demostradu que apt·oxima­
damente 40 a 50~ de los linfomas no Hodqltin en los niiíos se 
originan de células'" y un porcentcljC equivalE>nte corresponde 
a células B, mientras <jllC menos del llJ'l: son no.,..., no P (24). 

El siqnificado cl1nico en re1aci6n d tos fenol(pos inmu -
nol&;ricos de los linfomas no Hodcikin a1ín es controvertido (26). 

En cuanto a la epidemioloa(a de los linfomas, Link repor­
ta que como qrupo {linfomas no Hodgkin v enfermedad de llodql<:in) 
son la tercera causa más común de neoplasias en los ninos men~ 
res de 15 años de edad en E.11.A. Son raras antes de los 5 años 
y conforme aumenta la edad son más frccuent.us. El !infama no 
Hodgkin es 1.s veces más frecuente que la enfermedad de llodqkin 
con una relaci6n hombre:mujer de 311. Nuestro paciente era ma~ 
cul ino y se encontraba dentro del qrupo de ed.:id en que se pre­
sentan con más f'recuencia los linfomas en niños. 

Hay factores que favorecen la presentaci6n de neoplasias 
linforeticulares como son las inmunodef'iciencias ya aea conqé­
nitas o adquiridas y algunas alteraciones cromos6micas {27). 
Lo cual se descarto en nuestro paciente. Tamhién hay evidencia 
de que el virus de Epstein rarr est~ implicado como aqcnte cau 
sal del linfoma de Purkitt. -

La inmunoestimulaci6n cr6nica se ha cit.ado como un cofactor 
que predispone a los linfomas maliqnos {2P). 

Los l i nfomas no Hodcwkin pueden or i rt i narse en eualqu l ('.Ir 
área donde exista tejido linfoide. por lo tanto, sus mdnifesta 
cienes clínicas son muy diversas y dependen del sitio invo.lu :­
erado. 

Los linfomas no Hodqkln en la edad pediátrica son de las 
neoplasias malignas que evolucionan más rápidamente. 

El abdomen es el sitio de presentación en 30 a 4~. de Jos 
pacientes y el cuadro cl(nico generalmente consiste en dolor -
abdominal, v6mitos, y puede o no palparse una tumoraci6n, Al 
efectuar una laparotomía los sitios que más frecuentemente.> se 
afectan son el ileon terminal, cieqo y apendice (2q). Como 
ocurrio en el caso que presentamos. 

El diacrn6stico de los !infamas no flodokln depende dol e5-
tudio histopatol6qico. Oespu6s de tener Hl diaonó~a ice d1~he 
determinarse la estadificación del lln!oma (Cuadro ñ) (24), lo 
cual es de valor pronó~tico y tiene implicaciones Importantes 
en el tratamiento. Sin embarqo, en Ja mayoría de los niños con 
!infama no Hodgkin existen diseminaciones ocultas aunque aparP.n 
temente la enfermedad este localizada. -

CIJA ORO 6. 
ESTADTOS CLtNtcos ur:: ACtJERDü A LA CLÁSIFtCAt10N PHOÍ' 1 iF.S'l'Á PcH 

ST. JUOF. CH TLDREN RESEARCH HOSPTTAT., 

ESTADTn l. r:na tumoraci6n única (extranodal) o una Jrea ariat6-
mica única (nodal), con exc111si6n dr>l mediastino o 
del abdomen, 

ES'l'ADTC:ll, llna tumoraci<Ín única (extranodal) con aCc>cci6n df"! -
los qanqlios reqionale~. 
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Dos o más áreas ganglionales afectadas del mismo 
lado del diafraqma. 
Des tumoraciones únicas (extrancdales) con o sin 
afección de los ganglios reqionales, en el mismo 
lado del diafragma. 
Un tumor primario a nivel gastrointestinal, qene 
ralmente en el irea ileocólica, con o sin afeccTón 
de los ganglios mesentéricos solamente. 

ESTADTOlll. Dos tumoraciones Únicas (extranodales) en lados 
opuestos del diafragma. 
Dos o más áreas ganglionares afectadas por arriba 
y por abajo del diafragma. 
Todos los tumores intratorácicos primarios (me -
diastinales, pleurales, tímicos). 
Cualquier afecci6n intraabdominal primaria extensa 
Todos los tumores paraespinales o epidurales, a 
pesar de que no existan tumoraciones en otros 
sitios. 

ESTADTOlV. Cualquiera de los mencionados previamente con a­
fección a SNC o médula ósea. 

Nuestro paciente se encontraba en un estadio 111 al momeo 
to en que se diagnostico lo cual era de mal pronóstico, ya que 
es un estadio avanzado en donde la mayoría de los pacientes no 
responden al tratamiento. 

En cuanto al tratamiento lo más importante es tener en cuen 
ta la naturaleza sistémica de la enfermedad y su capacidad para­
diseminarse rápidamente. Las metástasis a médula ósea con trans 
formaci6n leucemoide indistinquibles de una leucemia linfob1ás­
tica aguda se presentan en el· 30% de los casos, generalmente~ 
dentro de los primeros 6 meses despu~s del diagnóstico. 

Debido a la similitud entre linfoma no Hodgkin y leucemia 
linfoblástica aquda muchos autores recomiendan dar un tratamien 
to antileuc~mico sist6mico además de radioterapia, para favore= 
cer la remisi6n y reducir la incidencia de transformación ieuce 
molde. -

La quimioterapia usada para leucemia linfoblástica aguda 
es la indicada en pacientes con linfomas no Hodqkin. 

Primero se inicia la fase de inducci6n, designada para erra 
dicar toda evidencia clínica de la enfermedad1 poSteriormente -
debe darse terapia de mantenimiento con el fJn de erradicar 
cualquier resid.uo microscópico de la enfermedad durante 6 a 24 
meses, 

La diseminaci6n a SNC ocurre en 30% de tos niños con linf~ 
ma no Hodgkin, motivo por el cual debe darse profilaxis. 

La respuesta inicial a la quimioterapia generalmente es bue 
na, más del 90% de los niños tienen remisi6n completa, pero de-­
safortunadamente las recaídas ocurren en la mayor!a de los casos 
pocos meses despu~s del diagn6stico inicial, por lo anterior en 
la actualidad se están realizando investigaciones inmuno!Óqicas 
y ensayos con nuevos esquemas terape~ticos con el fin de mejorar 
la sobrevida de estos pacientes. 

Este caso nos permite valorar, que en ocasiones el diagnés­
tico de fiebre de origen no determinado puede parecer muy simple 
ya que al principio se pens6 que el paciente tenla una brucelosisr 
pero despu~s de dar tratamiento adecuado y no obtener respuesta 
el diagn6stico se complico. La complicaci6n más importante se 
debio a que cuando se efectuo la primera laparotomía exploradora 
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se tomaron biopsJas de hígado y bazo, pero no se eroctuo un.a 
revisi6n de lil cavidad abdominal, lo C•Ji.ll en un P<tCiPnln q1ie 
tiene diaqn6stico de fíebrP de or.faen no dl~tormi ~ildo es :in 
errot" inmenso, raque t"!O>LrüSO el dietar.óstico y p1~rmi1_io d<td<J 
la naturaleza del pi:ldecimiento qut:! cuando so e!ecl110 ul diaq­
n6st f co la enfl:?Cml'ild ya habf a d1: ... er i qrudo <1 l pac i '-•nt ·~ ,. ~t1 
permitio un tratamiento adoCnddO. 
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