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RESUMEN

TITULO:
Causas de fiebre de origen oscuro diagnosticadas con la aplicacion de los criterios de

Knockaert en el servicio de Medicina Interna del Hospital de Especialidades del Centro
Meédico Nacional “La Raza”. IMSS

OBIJETIVO:

Determinar las categorias etiologicas de los pacientes ingresados con diagnéstico de
fiebre de origen desconocido en el servicio de Medicina interna del Hospital de
Especialidades Centro Médico La Raza.

MATERIAL Y METODOS

Es un estudio descriptivo, transversal, retrospectivo y observacional. Se revisaron los
expedientes de pacientes ingresados con diagnostico de FOD en el HECMR servicio de
medicina intéma, considerandose como criterios de inclusion, cumplir con los criterios
clasicos de Petersdorf y Beeson para FOD clasica, se excluyeron las otras categorias, de
estos se determino el porcentaje de las categorias etiologicas de FOD (neopléasicas,
infecciosas, inflamatorias no infecciosas, miscelaneas y no determinadas) asi como la
causa especifica de cada una al aplicarles los nuevos criterios propuestos por Knockaert,
analizando el porcentaje de pacientes que cumplian con los nuevos criterios tanto a su
ingreso como durante la estancia hospitalaria.

RESULTADOS:

Se incluyeron 30 pacientes de los cuales 10 se excluyeron 8 por no cumplir criterios
clasicos y 2 por no encontrarse el expediente. El 95% de los pacientes incluidos
cumplieron con los criterios clasicos de FOD desde su ingreso y 5% unicamente
cumplio con los nuevos criterios, al finalizar el estudio el 100% de los pacientes
cumplieron con los nuevos criterios con los cuales se realizo el diagndstico en el 80%
de los mismos, distribuyéndose en categorias causales: infecciosa 45%, colagenopatias
25%, neoplasicas 5%, miscelaneas 5% e indeterminadas en 20%.

CONCLUSIONES

La causa mas frecuente de FOD en nuestro servicio son las infecciosas. Los nuevos
criterios propuestos por Knockaert son de gran utilidad para establecer un diagndstico
etioldogico de enfermedades raras o de manifestaciones atipicas de enfermedades
comunes sin embargo mmplica un importante despliegue de recursos econdmicos que en

un pais como el nuestro dificilmente se proporciona.



SUMMARY
TITLE
Causes of Fever of Unknown origin (FUO) diagnosed with the application the
Knockaert criteria in Internal Medicine Department in National Medical Center
Speciality Hospital * La Raza” Social Security Mexican Institute.
OBIJECTIVE
To determine the diagnostic categories to the patients entrance with diagnostic of Fever
of Unknown onigin (FUQ) in Intemal Medicine Department in National Medical Center
Speciality Hospital “ La Raza” Social Security Mexican Institute.
MATERIAL AND METHODS
Research descriptive, transversal, retrospective, observational. Check the files to
patients entrance with diagnostic of FUO in Internal Medicine Department in National
Medical Center Speciality Hospital “La Raza” . Criteria inclusion was the established
by Petersdorf and Beeson for classic FUO, was excluded other categories. Was
determine the percentage of etiologic categories of FUO (neoplasm, infection, diseases
inflammatory no infection, miscellaneous and undiagnosed).
In addition was determine specific cause with the news Knockaert criteria to analyze the
percentage of patients to have the news criteria to entrance and during estate in hospital.
RESULTS
30 patients participated, 10 was excluded. 95% of the patients included have FUO
classic criteria in entrance and only 5% have the new criteria. To finish the study 100%
of the patients have the new criteria and found diagnostic in 80%. The categories
diagnostic was infection (45%), connective tissue diseases (25%), neoplasm (5%),
miscellaneous (5%), undiagnosted (20%).
CONCLUSIONS
The most common cause in Internal Medicine Department is the infection. The
Knockaert critena is tool utensil to establish diagnostic of rare illness or with atypical
illness manifestations, but implicated an important use of economics recourses that in

our country difficult will provided.



MARCO TEORICO

ANTECEDENTES

La fiebre de origen desconocido por sus siglas en inglés (FUO) identifica un sindrome
febril que no se resuelve espontdneamente, en el cual la causa puede permanecer
desconocida aiin después de un extenso trabajo diagnoéstico (1). Este sindrome ha sido
denominado de diferentes maneras: como fiebre de onigen inexplicado, fiebre
prolongada, fiebre en estudio, fiebre de origen indeterminado, fiebre de origen
desconocido, fiebre de origen oscuro, fiebre criptogenética y hasta pirexia persistente y
perplejante. Cada una de éstas pueden tener un significado diferente, pero todas
destacan la dificultad para investigar la causa de fiebre (2).

Se considera dificil establecer la frecuencia de la FUO dado que no existen estudios
referidos a un grupo concreto de poblacion, por lo que siempre debera tenerse en cuenta
que la incidencia y frecuencia de la fiebre de origen oscuro puede variar dependiendo de
los criterios utilizados para definirla, ademas de el grupo de edad o area geografica en
el que se estudie (3).

La importancia de esta patologia radica en que el tipo y frecuencia de las causas
principales varia por las diferencias geograficas y epidemioldgicas, por el tipo de
hospital o la época en la que se presentan , lo que justifica el analisis periddico de las
casuisticas locales.(6). Cabe mencionar que en los ultimos 30 aiios la distribucion de las
causas ha variado en proporcién a la transicion epidemiolodgica, a la existencia de
mejores recursos tecnologicos para el diagnostico y a la aplicacion de mejores
estrategias de estudio. Otro aspecto importante a considerar son los altos costos que
implican estos pacientes, esto debido a que conlleva largos periodos de estudio y una

prolongada estancia intrahospitalaria, asi como por la gran cantidad de recursos



tecnolégicos que se requieren ante la dificuitad del diagnéstico, (13) aunado a que
actualmente no se cuenta con un estandar de oro en relacién al protocolo de estudio
diagnostico de estos pacientes (1).
Aunque el sindrome ha sido muy bien estudiado o informado muchas veces en la
literatura, no en todos los casos se ha utilizado el mismo criterio diagndstico. Asi pues,
como en otras situaciones en medicina, han ocurrido dos circunstancias que han hecho
confuso el tema e impedido comparar experiencias y obtener conclusiones generales: se
asignan nombres diferentes para referirse a una misma situacion y diferentes situaciones
se han denominado con un solo nombre (2).
El primer estudio formal que dio identidad al concepto de ﬁebre’ de origen desconocido
se publicé en 1961 por Petersdorf y Beeson (3). En ese estudio se establecieron 3
criterios para clasificar a pacientes que temian como unica manifestacion fiebre
prolongada.
Los criterios clasicos propuestos por estos autores y a la fecha continian vigentes son:

- Temperatura mayor de 38.3° C comprobada en diversas ocasiones.

- Duracion mayor de 3 semanas

- Ausencia de diagnoéstico pese a una semana de estudio hospitalario.
La condicién de sobrepasar la temperatura de 38.3° C tiene como finalidad excluir
aquellos casos de hipertermia habitual o esencial cuya temperatura corporal oscila entre
37.3 y 37.8° C no superando nunca los 38° C. EI criterio de 3 semanas de duracion,
como minimo, permite excluir todos aquellos padecimientos que se autolimitan en un
plazo menor, como ocurre en la mayoria de las enfermedades virales, y el tiempo de una
semana de estudio hospitalario se consideré suficiente tiempo para que una
investigacion apropiada fuera completada considerandose incluir casos dificiles por

ejemplo aquellos que escapaban al diagnostico después de dicho estudio.



En las tltimas décadas ha habido importantes cambios en el campo de la fiebre de
- origen desconocido surgiendo controversia en relacion a los criterios diagnosticos de
este sindrome.

En 1991 D.T. Durack y A.C. Street (4) sugirieron dos cambios mayores a los criterios
propuestos por Petersdorf en 1961 (3).

- La primera sugerencia fue la distincion entre la FUO clasica y otros tres tipos
denominados: FUO nosocomial, FUO neutropénico, FUO asociado a HIV, (ver
anexo 1) considerandose ldgico por varias razones: El espectro de enfermedades
causales incluidas en estas tres categorias difieren de las de la FUO clasica; asi
mismo el protocolo de estudio también es diferente. Estos pacientes tienen el
riesgo de un rapido deterioro de su funcion inmune por lo que la terapia
antimicrobiana temprana forma parte del abordaje inicial en el protocolo de
estudio de estos pacientes; en contraste con los pacientes de FUO clasica,
donde muchos investigadores inician con precaucién terapia temprana empirica
y se prefiere una estrategia conservadora (4).

- El segundo cambio es en relacion a la duracion de la investigacion antes de que
un caso sea definido como fiebre de origen desconocido, Durack y Street
proponen 3 dias de estudio estando el paciente hospitalizado o 3 visitas
consecutivas en pacientes ambulatorios. Este cambio refleja la evolucion de la
medicina moderna con mayor énfasis en el estudio del paciente como
ambulatorio y la mayor disponibilidad de pruebas diagnésticas.

Esta nueva propuesta en relacion al tiempo de estudio es arbitraria. Ya que 3 visitas de
paciente ambulatorio y/o 3 dias de estancia hospitalaria no pueden ser consideradas

como equivalentes y representa grados muy diferentes de estudios diagnosticos en



distintos tipos de hospitales y ubicaciones geograficas, tanto por la prevalencia de
enfermedades causales como por los recursos disponibles para el diagnéstico.

Estas nuevas propuestas en relacion al tiempo de estudio que debe tener un paciente
para ser considerado portador de fiebre de origen desconocido surgieron debido a que
Petersdorf en su articulo clasico propone que el protocolo de investigacion basico debe
incluir examenes bacteriologicos y serologicos, pruebas de intradermoreaccion,
radiografias de térax y pielografia intravenosa. La propuesta de Durack y Street
representa en realidad el tiempo necesario para tener resultados de cultivos y pruebas de
intradermoreaccion, asi como estudios serologicos, inmunolégicos y de imagen
(radiografia, ultrasonido y tomografia). Los cuales pueden ser realizados en el ler dia de
estancia hospitalaria o ler dia de visita como paciente ambulatorio.

Ante la controversia que se ha desarrollado en base al protocolo de estudio que debe
seguirse para lograr un diagnoéstico mas temprano y a menor costo, se han diseflado
algoritmos diagnosticos que tiene bases ldgicas, algunos de ellos no han sido validados
por estudios formales. Dentro de las propuestas surgidas para poder clasificar a estos
pacientes como fiebre de origen oscuro, se encuentra la propuesta por D.C. Knockaert,
S. Vanderschueren y D. Blockmans (4). Ellos proponen un cambio de un criterio
cuantitativo (tiempo 6 numero de consultas) a otro cualitativo especificamente un
protocolo estandarizado de estudios diagnosticos negativos. El uso de este criterio
cualitativo podria disminuir las series con tendencia a mostrar la experiencia individual
de los investigadores y eliminar las diferencias en cuanto al protocolo de diagndstico en
los diferentes hospitales y ciudades. El contenido del protocolo se describe en el anexo
2.

El contenido del protocolo inicial de diagnostico para clasificar a los pacientes en un

cuadro de fiebre de origen desconocido puede ser un material de debate, pero existe
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acuerdo en que contiene las pruebas mas frecuentemente utilizadas para e diagndstico
etioldgico de este sindrome.
En ese mismo articulo los autores consideran que la duracién de la enfermedad deberd
ser por 3 semanas. En relacion a sitio de toma de temperatura (proponiendo la toma
axilar) ya que en el articulo original de Petersdorf no se comenta sitio de toma (oral,
axilar o rectal) ni el horario (matutino o vespertino) lo cual debe considerarse ya que
como sabemos la temperatura varia del sitio y la hora de medicion. Esta variacién puede
ser de 1.9° C considerandose que estas pequefias variaciones pueden ser la diferencia
entre una y otra enfermedad.
Otros autores han hecho propuestas similares con algunas diferencias concerientes al
niimero y tipo de estudios incluidos en el protocolo de pruebas diagnosticas negativas
que permiten clasificar a un paciente como fiebre de origen desconocido. Estas
propuestas reflejan las causas prevalentes del sindrome en diferentes regiones asi como
la disponibilidad de recursos para el diagnostico. En México Lifshitz (2) en 1982 en el
mismo enfoque propone un criterio uniforme que permita hacer comparaciones entre
pacientes de diferentes hospitales y paises. Para establecer un criterio diagnostico de
fiebre de ongen desconocido tomoé en cuenta los siguientes puntos:

- Que efectivamente el paciente tenga elevacion de la temperatura corporal.

- Que el paciente no se encuentre en el periodo prodrémico de alguna enfermedad

infecciosa.

- Que no se trate de una enfermedad febril autolimitada y de corta duracion.

- Que los datos clinicos sean recogidos ¢ interpretados de forma adecuada.

- Que la dificultad diagnéstica no se deba a ignorancia.

- Que los datos que proporcionan los examenes basicos de escrutinio sean

normales o muestren anormalidades inespecificas.
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- Que la fiebre sea ]a manifestacion tnica o predominante de la enfermedad.
En base a lo anterior propone un perfil integrado por:

e Citologia hematica con velocidad de sedimentaciéu globular y estudio de frotis
e  Examen general de orina

e  Reacciones febriles de aglutinacion

e Tele de torax y radiografias simples de abdomen de pie y decubito.

Con el empleo de este perfil seguramente se evitara que se consideren como fiebre de
origen desconocido practicamente todos los casos de leucemias, infecciones urinarias,
salmonelosis, brucelosis, tuberculosis, neumonias o abscesos abdominales.
Es evidente que si tomamos como criterio valido para la clasificacion de fiebre de
origen desconocido el hecho de contar con resultados negativos para un protocolo base
de estudios diagnosticos, el niimero y tipo de estudios modificara el espectro clinico de
las enfermedades causales en aquellos pacientes portadores de fiebre de origen
desconocido. Por lo cual los criterios utilizados para definir el sindrome establecen
también de forma indirecta el espectro de las enfermedades causales del mismo.
Las causas de fiebre de origen desconocido reportadas en la literatura son una lista
extensa de enfermedades de muy diversa indole por lo cual han sido agrupadas en
categorias. (6)

- enfermedades infecciosas

- neoplasias

- enfermedades inflamatorias no infecciosas

- misceldneas

- No diagnosticadas.
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El espectro clinico ha variado desde la década pasada y un cambio en la proporcion de
las categorias causales especificas ha sido notado por varios autores. En las series
publicadas desde 1961 las enfermedades a través del tiempo han variado, esto puede
ser demostrado en las diversas series presentadas a nivel mundial. Se ha observado que
han variado las etiologias de la FUO ya que han disminuido las causas infecciosas y
aumentado las enfermedades inflamatorias no infecciosas y paraddjicamente también
han incrementado los pacientes con FUO en donde no se logra determinar el diagnéstico
aun a pesar de toda la bateria de estudios, esto puede ser explicado por la incorporacion
de nuevos criterios, técnicas, estudios de laboratorio y de imagen que al ser realizados
en ¢l protocolo de inicio permite que se diagnostique la causa y los casos no califiquen
como fiebre de origen desconocido. Asi mismo la influencia de los factores
demograficos tales como la migracion, viajes internacionales. Ademas de la
introduccion de nuevas enfermedades (como la dermatosis linear A), nuevas
presentaciones (enfermedad de Stili).

En la experiencia reportada en nuestro pais se han publicado diversas series de casos
con la misma tendencia reportada en la literatura mundial.

Hasta la fecha se considera que la fiebre de origen desconocido continua siendo un
problema diagnéstico, aun en esta época de avances tecnologicos y que con la inclusion
de nuevos criterios diagndsticos condicionan modificacion del espectro clinico, sin
olvidar la influencia tan grande de las caracteristicas de abordaje de los diferentes
hospitales, los recursos materiales con que se cuenta y la experiencia de los médicos,
todo esto, permite cuestionar y analizar Jos criterios propuestos para el diagnostico de

esta patologia.



MATERIAL Y METODOS

Tests realizada en el HE CMR obteniéndose registro de protocolo miimero 050107 del
Comité de Investigacion del mismo hospital. Se tomo como poblacion fuente los
expedientes de los pacientes hospitalizados en el servicio de medicina interna del
Hospital de Especialidades del Centro Medico La Raza del 1° de enero del 2003 al 31 de
diciembre 2004 con diagndstico de fiebre de origen desconocido clasica, de acuerdo a
los criterios clasicos de Petersdorf y Beeson. Se eligieron aquellos que cumplieron con
criterios tanto clasicos como los nuevos criterios para fiebre de origen desconocido
clasica propuestos por Knockaert. Se excluyeron aquellos que no contaban con
expediente clinico.

Se revisaron los expedientes clinicos y se analizaron los antecedentes personales no
patolégicos, patologicos, sintomas, signos, hallazgos anormales a la exploracion fisica,
estudios paraclinicos tanto de laboratorio (BHC, QS, ES, Pruebas de coagulacion, PFH,
EGO, inmunolégicos, pruebas serologicas, cultivos) como de gabinete (estudios
radiologicos, USG, TAC, IRM, ecocardiograma,) asi como valoracion de
procedimientos invasivos (biopsias, laparotomia exploradora), y finalmente se venfico
diagndstico final, evolucion y tratamiento administrado, los datos se clasificaron en la
hoja de recoleccion de datos (anexo 3) y se utilizara el programa SPSS Data Editor para
Windows como base de datos y registro de la informacién obtenida.

Los datos fueron revisados en forma independiente por 2 internistas para la asignacion
de la causa de la fiebre, en casos discordantes se resolvid por consenso con la

intervencion de un tercer internista.
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RESULTADOS.

El estudio contemplaba una muestra total de 30 (100%) pacientes de los cuales 2 (7%)
de ellos no pudieron ser incluidos al estudio debido a que no se encontré el expediente
clinico en el archivo. Se analizaron los expedientes de 28 (93%) pacientes de los cuales
8 (28.5%) de ellos fueron excluidos ya que no cumplian criterios de inclusion,

finalmente se incluyeron un total de 20 (71.4%) pacientes.

DISTRIBUCION DE PACIENTES EN EL ESTUDIO

30 pacientes

/ (100%)

28 pacientes 2 pacientes
incluidos (93%) excluidos (7%)
A

8 sin criterios de 20 pacientes

inclusion(28.5%) incluidos (71.4%)
Infecciosas Inflamatorias no Neoplasicas Miscelaneas Indeterminadas
9 pacientes infecciosas 5 1 pacientes 1 paciente 4 pacientes
(45%) pacientes (25%) (5%) (5%) (20%)
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DISTRIBUCION POR SEXO DE LOS PACIENTES CON i
FOD

™ femenino
' 35%

La grafica 1. Muestra la distribucion por sexo de los pacientes incluidos en el estudio.
Se incluyeron 20 pacientes con diagnostico de FOD de los cuales la distribucion por

sexo fuede 13 (65%) pacientes del sexo masculino y 7 (35%) del sexo femenino.
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DISTRIBUCION POR EDAD DE
~ PACIENTES CON FOD

30% W

25% -

20%
15% -

10% -

5%

0%

36-45
® PORCENTAJE | 25% | 20% | 15%

Grafico 2.Distribucion por edad de pacientes con FOD en el HECMR

Representa la distnbucion de los pacientes con FOD de acuerdo a la edad agrupandose
en decenios observandose que en general la fiebre de origen desconocido es mas
frecuente entre los 46 y 55 afios de edad alcanzando un 30%, seguido por el grupo de 15
a 25 afios con25% y de los 26 a 35 afios 20%.
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DISTRIBUCION DE CATEGORIAS
ETIOLOGICAS DE PACIENTES CON FOD

indeterminada
S
20%

infecciosas
45%

miscelanea
5%

neoplasicas
5%
inflamatoria |
25%

La grafica 3 se muestra la distribucion en base a las categorias etiologicas
encontrandose en primer lugar las infecciones en un 45%, segundo lugar inflamatorias
25%, seguidas de las neoplasicas con 5%, y miscelaneas 5%, y las indeterminadas

alcanzando hasta un 20%.
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CATEGORIAS DIAGNOSTICAS DETERMINADAS CON LOS CRITERIOS DE
KNOCKAERT DE LOS 20 PACIENTES CON FOD EN EL HECMR

CATEGORIA NUMERO %
INFECCIOSAS 9 45
Tuberculosis meningea 1 5
Tuberculosis pulmonar 1 5
Toxoplasmosis 1 5
Estafilococcemia 1 5
Pielonefrtis 1 5
Endocarditis infecciosa 1 5
Enf. de transmision sexual 1 5
Neumonia 1 5
Sepsis 1 5
INFLAMATORIAS NO 5 25
INFECCIOSAS

Lupus eritematoso

sistémico 2 10
Poliarteritis nodosa 1 5
Enf de Suill 1 5
Vasculitis sistémica 1 5
NEOPLASICAS 1 5
Linfoma de Hodking 1 5
MISCELANEAS 1 5
Esteatosis hepatica no 1 5
alcoholica

INDETERMINADAS 4 20

Tabla 1 Muestra un listado de las causas establecidas a los pacientes ingresados con
FOD con la aplicacion de los nuevos criterios propuestos por Knockaert, siendo las mas
comunes las de origen infeccioso con presencia de 2 casos de tuberculosis (10%)
seguido por las de origen reumdtico predominado el lupus eritematoso sistémico (10%),
neoplasicos con un linfoma de Hodking (5%) y las miscelaneas con reporte de esteatosis
hepatica no alcoholica. La etiologia no se determiné en 20% correspondiente a 4

pacientes.
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Tabla 2. Diagnostico al final del estudio de los pacientes catalogados como FOD en

base a los criterios de Knockaert.

PACIENTE Diagnoéstico posterior a Diagndstico al final del
aplicacion de criterios de estudio
Knockaert
1 FOD Vasculitis de SNC
2 FOD Cancer metastatico de
primario desconocido
3 FOD FOD remitida
4 FOD FOD

La tabla muestra el seguimiento de los 4 (20%) pacientes con diagnodstico de causa
indeterminada encasillandose en pacientes con FOD en base a la aplicacion de los
criterios de Knockaert, en 2 de ellos (paciente 1 y 2) con el protocolo de estudio
especifico para FOD se logro determinar la categoria etiologica especifica, los otros dos
pacientes, uno evoluciono a la curacién espontanea y el ultimo paciente persiste con

FOD sin aun lograrse determinar la etiologia.

En relacion a la presentacion de la FOD en los pacientes; se analizaron los signos y
sintomas, reportandose que las artralgias se presentan en el 40%, seguida de la cefalea
(30%), el dolor abdominal y la diarrea en 25 y 20% respectivamente. En relacion a los
signos se encontrd estrecha asociacion con la perdida de peso reportada hasta en el
85%, la hepatomegalia en 40% y alteraciones cutaneas en un 30%.

Los examenes de laboratorio detectaron alteraciones tales como anemia, elevacion de
sedimentacion globular (30%), hipoalbuminemia (35%) y algo muy significativo es el
reporte de elevacion de valores de GGT el cual se presento en el 60% aun sin
alteraciones hepaticas.

Otro procedimiento de gran utilidad para establecer el diagnéstico en pacientes con
fiebre de origen desconocido son las biopsias, en este estudio se realizaron renales, de
piel, ganglio y hepaticas incluyéndose aspirados de medula dsea, siendo la de mayor
utilidad la hepatica ya que de las 4 realizadas 3 proporcionaron un diagnéstico de
certeza.

La evolucion de los pacientes en general fue buena reportandose mejoria en el 70% de
los pacientes, curacion en un 20%, y solo un 5% de mortalidad, el 10% restante se

ignora.
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Finalmente uno de los objetivos mas importantes en la tesis fue el andlisis del
cumplimiento de criterios para definir la fiebre de origen desconocido; los 20 pacientes
con criterios de inclusion en el estudio cumplian con criterios clasicos de Petersdorf y
Beeson tanto al ingreso y se corroboro durante su estancia hospitalaria, en relacion a los
criterios de Knockaert solamente 1 (5%) paciente cumplia con estos criterios, dicho
paciente provenia de un hospital privado; al finalizar el estudio a todos los pacientes se
les realizo protocolo de Knockaert determindndose la causa en 80% de los pacientes, y
en base a estos crterios el 20% restante se definieron como pacientes portadores de
FOD, en dos de ellos se logro determinar la causa con la realizacion de estudios propios
para estudio de FOD, tales como el gamagrama 6seo (cancer metastasico de primario

desconocido) y con IRM ( vasculitis del SNC).
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DISCUSION

En el presente estudio se encuentran una serie de resultados de gran importancia.

Las causas de FOD en nuestro pais son semejantes a las reportadas a nivel mundial,
especificamente las infecciosas que ocupan el primer lugar en todas las series
Unicamente con variacion en porcentaje, ya que en los paises de primer mundo ocupan
en promedio el 30 al 40%; en los estudios realizados en México ocupan el primer lugar
con un porcentaje del 40 al 50% muy acorde a lo reportado en nuestro estudio que
ocupo un 45% del total de categorias causales, y nos damos cuenta de que la
tuberculosis continua siendo un reto diagndstico para el médico. Cabe mencionar que
algunos de los pacientes incluidos como FOD a su ingreso no contaban con estudios
basicos establecidos en los criterios clasicos pero fueron enviados del segundo nivel de
atencién por no contar con los recursos para su realizacion tales como cultivos,
radiografias, laboratorios entre otros, con los cuales se podria haber determinado el
diagnostico de enfermedades tales como pielonefritis, neﬁmonias, o estafilococcemia
sin ameritar llegar al tercer nivel de atencion, con lo cual consideramos que disminuiria
el porcentaje de esta categoria diagnostica, y nuestros resultados estarian mas acorde
con Jos reportados en la literatura mundial en donde esta categoria tiene tendencia a
disminuir.

Se observo una variacion en relacion a las otras categorias etiolégicas, obteniendo en
nuestro estudio el 2o lugar las enfermedades inflamatorias no infecciosas con un 25% y
el tercer lugar las neoplasias con un 5%; a nivel mundial se reporta un incremento en el
porcentaje de las neoplasias desplazando a las colagenopatias pero sin una diferencia
muy significativa. En México las series reportadas concuerdan con nuestro estudio
siendo las principales causas el LES y el linfoma respectivamente.

En relacion al grupo de pacientes en los cuales no se llego a un diagnostico etiologico
aun a pesar de la aplicacién del protocolo propuesto por Knockaert, correspondiendo al
20% de los pacientes, los cuales definitivamente entran en la categoria etiologica de
FOD, es similar a lo reportado en las series mexicanas que en promedio es del 10 al
20%. Sin embargo a nivel mundial se observa una tendencia a incremento de este rubro
probablemente por el desarrollo tecnoldgico y recursos para el estudio de los pacientes
lo que conlleva a poder asignar una categoria etiologica a los pacientes con fiebre,
resultando Gnicamente los pacientes que realmente podemos encasillar en el diagndstico

de FOD, ya que en la titima serie del 2002 se reporta un porcentaje de hasta 53%.
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Otro de los objetivos buscados en el presente trabajo fue establecer el porcentaje de los
pacientes que reunian criterios tanto clasicos como nuevos a su ingreso a nuestro
servicio; de la muestra calculada considerada el 100%, el 66.7% cumplian con criterios
clasicos que fueron los incluidos al estudio, 26.7% no cumplieron con los criterios por
lo que fueron excluidos y 6.6% no se logro encontrar el expediente. Incluyéndose
finalmente 20 pacientes de los cuales el 95% no curaplia los nuevos criterios
propuestos por Knockaert y solamente el 5% cumplié con dichos criterios cabe
mencionar que este paciente provenia de un hospital privado. Durante la estancia en
nuestro servicio al 100% de los pacientes se les realizo el protocolo propuesto por
Knockaert determinandose la causa en el 80% de los pacientes y el 20% fue encasillado
en la categoria de paciente con FOD. En 2 de estos pacientes finalmente se determino
la causa en base a protocolo de estudio especifico para FOD, uno de ellos en base a
gamagrama oseo se diagnostico un cdncer metastasico de primario desconocido, y el
segundo paciente con una [RM de craneo se corroboro una vasculitis de SNC, los otros
2 persisten con FOD, uno de ellos presento curacion a los 3 meses de seguimiento y uno
continua con dicho diagnéstico.

Por lo anterior podemos decir que los criterios propuestos por Knockaert definen un
grupo especifico de pacientes con gran dificultad diagndstica que corresponde a
presentaciones atipicas de infecciones, neoplasias, enfermedades inflamatorias no
infecciosas, miscelaneas o bien define enfermedades muy raras; un ejemplo de ellos son
los 2 pacientes que finalmente fueron diagnosticados como vasculitis de SNC y cancer
metastasico de primario desconocido.

Al ser aplicado este protocolo se diagnostico un 80% de los pacientes, lamentablemente
la gran mayoria de estos no cumplen con los criterios y en ocasiones no es posible
aplicarselos ya que en nuestro medio especificamente en el 2° nivel de atencion
continua siendo irreal este protocolo, por el gran despliegue de recursos principalmente
econdmicos y tecnoldgicos que requiere. Esto conlleva al envi6 de los pacientes a un
tercer nivel lo cual condiciona que el este nivel de atencién tenga una importante
sobrecarga de trabajo y esto a la larga conlleva a diferencias etioldgicas en
comparacion con otros centros del mismo nivel. Por lo que se propone la realizaciéon de
un protocolo de estudio para los pacientes con fiebre acorde a nuestro nivel y recursos

economicos y tecnoldgicos disponibles.
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CONCLUSIONES

1. De los pacientes incluidos en el estudio solo el 71.5% de los pacientes enviados
con diagnostico de FOD al servicio de medicina interna del HECMR cumple
con los criterios clasicos propuestos por Petersdorf y Beeson y ningin paciente
enviado de las unidades de 2° nivel cumple con los nuevos criterios propuestos
por Knockaert.

2. Solo un paciente (5%) de los incluidos en el estudio cumplié con los criterios de

Knockaert a su ingreso, dicho paciente provenia de un hospital privado.

3. En el servicio de medicina interna del Hospital de Especialidades del Centro
Medico la Raza se aplica a todos los pacientes con diagnostico de FOD los
nuevos criterios propuestos por Knockaert determinandose la causa de la fiebre
en el 80% de los pacientes, el 20% entro a la categoria de fiebre de origen

desconocido.

4. Las causas de FOD diagnosticadas con la aplicacion de los muevos criterios
propuestos por Knockaert se encuentran distribuidas en primer lugar las
infecciosas (45%), seguidas por las de origen inmunologico (25%), neoplasicas

(5%) y miscelaneas (5%) ¢ indeterminadas (20%)

5. De los 4 (20%) casos diagnosticados como FOD, en 2 de ellos se logro
establecer el diagnostico en base al protocolo de estudio propio para FOD,
encasillandose uno de ellos en Ja categoria de enfermedades inflamatorias
(vasculitis de SNC) y el otro en las neoplasicas (cancer metastasico de primario

desconocido).

6. Los nuevos criterios de Knockaert definen un grupo especifico de pacientes de
dificil diagnéstico que corresponden a presentaciones atipicas de enfermedades
comunes o bien enfermedades raras, ademas de que su aplicacion requiere un
importante despliegue de recursos econdmicos que dificilmente se encuentran al

alcance de los hospitales de nuestro pais.
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7. Habra que disefiarse un protocolo diagnostico que contenga los estudios
minimos necesarios para el abordaje de los pacientes con fiebre y con ello

disminuir en porcentaje de pacientes enviados al tercer nivel de atencion.
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ANEXO 1

Definiciones de Fiebre de origen desconocido (FUQO) propuestas por Durack y

Street.

FUO Clasica

Fiebre mayor o igual a 38.3° C en varias ocasiones.
Duracion mayor de 3 semanas
Diagnostico incierto después de 3 dias de investigacion hospitalaria apropiada o

3 visitas del paciente como externo.

FUO Nosocomial

Pacientes hospitalizados

Fiebre mayor de 38.3° C en varias ocasiones

Infeccion no presente o incubandose al ingreso

Diagnostico incierto después de 3 dias de investigacion apropiada (incluyendo

48 hrs. de incubacion de cultivos microbioldgicos

FUO Neutropénico

menos de 500 neutréfilos por mm3
fiebre mayor de 38.3°C
Diagnostico incierto después de 3 dias de investigacién apropiada (incluyendo

48 hrs. de incubacidn de cultivos microbioldgicos)

FUO asociada a HIV

Infeccion confirmada por HIV

Fiebre mayor de 38.3°C eh varias ocasiones

Duracion de mas de 4 semanas (paciente externo) o mas de 3 dias en pacientes
hospitalizados.

Diagnostico incierto después de 3 dias de investigacion apropiada (incluyendo

48hrs de incubacion y cultivos microbiologicos)
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ANEXO 2. Protocolo de diagnéstico inicial propuesto por Knockaert y cols.

EVALUACION MINIMA DIAGNOSTICA REQUERIDA PARA CALIFICAR
UNA FIEBRE DE ORIGEN DESCONOCIDO CLASICA.

- Historia completa (incluya histonia de viajes, riesgo de enfermedades venéreas,
entretenimientos, contacto con animales etc.)
- Examen fisico completo (incluyendo de arteria temporal, examen rectal etc.)
- Examenes de sangre rutinarios (Biometria hematica completa con diferencial,
VSG o PCR, electrolitos, pruebas de funcidn renal y hepatica, CPK y DHL)
- Examen general de orina
- Cultivos de orina, sangre (y otros de compartimentos normalmente estériles si
clinicamente estan indicados ejemplo articulaciones, pleura, LCR)
- Radiografia de térax
- Ultrasonido abdominal incluyendo pélvico
- Anticuerpos antinucleares y antineutrofilicos, factor reumatoide
- Prueba de tuberculina
- Examenes serologicos directos de acuerdo a la epidemiologia local
- Evaluacion mas profunda dirigida a anormalidades detectadas por ejemplo:
e realizar anticuerpos contra HIV dependiendo de la historia detallada
¢ Serologia para CMV y VEB en caso de conteo anormal de leucocitos
¢ Tomografia helicoidal abdominal y de torax
¢ [FEcocardiografia en caso de soplo cardiaco.

¢ Etc.



ANEXO 3

HOJA DE RECOLECCION DE DATOS DEL ESTUDIO DE FOD EN BI/HECMR
ASPECTOS CLINICO UTILES PARA DIAGNOSTICO.

INTERROGATORIO '

VARIABLE ESCALADE | PRESENTE | NO UTIL
MEDICION PRESENTE | P/DX

Edad

Sexo m/f

Afiliacion

HC completa

Procedencia

Cointervenciones

Comorbilidades

HAS

IRC

DM

Otras

Z00nosis

Confusion mental

Cefalea

Dolor abdominal

Dolor toracico

Dorsalgia

Artralgias

Alteraciones cutaneas

Diarrea

Alergias

Perdida de peso

Duracion de la fiebre

PATRON DE FIEBRE | continua intermitente Remitente

Claves E.F.

Fotosensibilidad

Hiperpigmentacién

Xerostomia

Epistaxis

Conjuntivitis

Uveitis

Linfadenopatia

Soplo cardiaco

Estertores

Hepatomegalia

Esplenomegalia

Bradicardia

Orquiepididimitis

Artritis

Trombosis

Flebitis




30

| Oftras

CRITERIOS DE LABORATORIO PARA DIAGNOSTICO DE FOO

PARAMETRO

S1

NO

VALOR

NORMAL

ANORMAL

BH

Hb

Hto

Plaquetas

Leucocitos

Neutréfilos

Linfocitos

Eosinofilos

Bandas

VSG

Qs

Glucosa

Urea

Creatinina

TGO

TGP

Proteinas total

Albumina

Globulina

BD

BI

Colesterol

Triglicéridos

Fosfatasa
alcalina

GGT

CPK

DHL

ES

Na

K

Ca

TP

TTP

Proteina C
reactiva

Factor reum.

0=-14

1=mas14

Reacciones
febriles

0=-1:160

1=mas
1:160

Brucella

O=neg

1=pos

Proteus

0=1:160

1=mas
1:160

EGO

CULTIVOS
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Hemocultivo

Urocultivo

Expectoracién

Coprocultivo

Medula 6sea

BAAR

B.expectoracién

B. orina

B. medula 6sea

Inmunolégicos

ANA

Anti-DNA

ANCAS

Crioglobulina

1eG

IgA

IgM

C3

C4

C50

Tinta china

PPD

Toxoplasma

Herpes simple

Rubéola

Hepatitis VHC

Hepatitis VHB

VIH

MV

VEB

Antigeno
Prostético Esp.

Otros

GABINETE

Rx de torax

SOM

Rx abdomen

USG abdominal

USG pélvico

USG prostatico

TAC craneo

TAC torax

TAC abdomen

TAC pelvis

Ecocardiograma

Colon x enema

Transito intest.

BIOPSIAS
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Renal

AMO

Hueso

musculo

Piel

Ganglio

hepatico

Otras

' LAPE

DIAGNOSTICO FINAL

Dx final 1

Dx final 2

Dx final 3

EVOLUCION FINAL

Curacién

Si

No

Mejoria

Si

No

Deterioro

Si

No

Defuncion

Si

No

TRATAMIENTO FINAL

Tx final 1

Tx final 2

Tx final 3

TIEMPOS

Tiempo de estancia

Tiempo de diagnéstico

CRITERIOS DE KNOCKAERT

C. Petersdorf al ingreso

Si

No

C. Petersdorf en hospital

Si

No

C. Knockaert al ingreso

Si

No

| C. Knockaert en hospital

Si

No
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