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RESUMEN

Objetivos: Describir la presentacion clinica y la utilidad de los de
tests diagnosti cos habitualmente recomendados en €l estudio de lafiebre
de origen desconocido (FOD) en los pacientes VIH positivos.

Pacientes y métodos: Incluimos en el estudio alos 54 pacientes con
infeccion por el VIH que ingresaron en nuestro Hospital por FOD duran-
te un periodo de 23 meses. La FOD fue definida de acuerdo con los crite-
rios modificados de Petersdorf’s.

Resultados: La causa de |afiebre se identific en 48 casos (89%). La
tuberculosis, la micobacteriosis atipica y la leishmaniasis pueden expli-
car €l 68% de los casos. El aspirado de médula 6sea, la puncion aspira-
cién o labiopsiade los ganglios linféticos y los cultivos para micobacte-
rias fueron las pruebas diagnosticas mas rentables.

Conclusiones: La infeccién por micobacterias debe ser el primer
diagnostico de sospecha en los pacientes VIH positivos con FOD. Es
posible precedir el diagndstico de tuberculosis con una alta precision
(90,5%) con un modelo de regresion logistica basado en datos clinicos y
andliticos facilmente obtenibles.

PALABRAS CLAVE: Fiebre de origen desconocido (FOD). HIV. Sida.
Micobacterias.
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ABSTRACT

Objectives: To describe the clinical presentation of FUO in patients
infected with HIV and to asses the diagnostic usefulness in this popula -
tion of several test usually recommended in the study of FUO.

Patients and methods: We studied the clinical charts of all patients
with HIV that required admission to our Hospital during a 23-month
period. FUO was defined according to Petersdorf’'s modified criteria.
Fifty-four patients fulfilled study criteria during the entry period.

Results: A cause of fever wasidentified for 48 patients (89%). Tuber -
culosis, disseminated atypical mycobacteriosis and Leishmaniasis can
explain 68% of them. Examination of bone marrow aspirates, lymph
node aspirates and biopsy, and culture of clinical specimens for myco -
bacteria were the procedures with the highest diagnostic yield.

Conclusions. Mycobacterial infection should be considered as a
first-line diagnosis in HIV- patients with FUO. It is possible to predict
the diagnosis of tuberculosis infection with a high level of confidence
(90.5%) through a logistic regression model based on easily obtainable
parameters.
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INTRODUCCION

Lafiebre es uno de los motivos mas frecuentes de ingreso
hospitalario en los pacientes con infeccién por VIH (1-2),
representando la Fiebre de Origen Desconocido (FOD) un 5-
21% de todos los ingresos hospitalarios en pacientes con
SIDA segln algunas series (3-7). El uso de métodos diagnés-
ticos agresivos en la evaluacion de estos pacientes y laintro-
duccién de tratamientos empiricos precoces, son temas que
aln permanecen debatidos. La posibilidad de predecir algunos
de los diagndsticos mas frecuentes de FOD mediante model os
matematicos podria tener interés a la hora de iniciar trata
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mientos empiricos, que suelen ser toOxicos, en pacientes, por
otro lado habitual mente polimedicados.

Por otro lado parece interesante identificar aquellos méto-
dos diagnosticos que sean mas Utiles a la hora de llegar al
diagndstico de FOD, o determinar en que situaciones parece
més justificado € uso de técnicas agresivas o0 caras, por su
mayor rentabilidad.

Las preguntas a estas cuestiones solo pueden responderse
mediante la realizacién de estudios prospectivos que tengan
un seguimiento lo suficientemente amplio como para permitir
conocer e diagnoéstico y la evolucion del mayor nimero de
pacientes. Por ello nos propusimos redlizar un estudio pros
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pectivo en pacientes VIH positivos con FOD, cuyos principa-
les objetivos eran describir las caracteristicas clinicas, las
pruebas diagndsticas de mayor rentabilidad en su estudio, los
factores predictores de mortalidad y un modelo matemético
capaz de identificar los factores predictores de infeccién
tubercul osa.

MATERIAL Y METODOS

Se disefi6 un estudio prospectivo, observacional, en €l que
se incluyeron |os pacientes infectados por € VIH queingresa-
ron en € hospital Severo Ochoa durante los meses de febrero
de 1995 y diciembre de 1996 que tenian fiebre de origen des-
conocido (FOD). Se trata de un Hospital de segundo nivel,
que dispone de 425 camas y atiende a una poblacion de
400.000 personas. Los criterios de inclusién fueron los esta-
blecidos Petersdorf (8) para los pacientes con infeccion VIH:
presencia de fiebre superior a 38,3°C medida en varias ocasio-
nes alo largo de un periodo de méas de 4 semanas en pacientes
ambulatorios, o de més de 3 dias en los pacientes hospitaliza-
dos. El diagnostico se establecia cuando un estudio adecuado
de 3 dias de duracién (incluidos al menos dos dias de incuba-
cion de los cultivos) no revelara la causa. Este estudio debia
incluir hemocultivos, cultivos de orina, radiografia de térax,
hemograma, bioquimicade sangrey orinay exploracion fisica
habitual.

En los casos que cumplian los criterios se cumplimenté un
protocolo clinico que recogia datos demogréficos (sexo,
edad), modo de contagio (uso de drogas por via parenteral,
relaciones homosexuales 0 heterosexuales, transfusiones de
sangre o hemoderivados, desconocido), diagndstico de sida
segun los criterios de los CDC (9), enfermedades diagndsticas
de sida previas, medicaciones antirretrovirales utilizadas, Ulti-
mo recuento de CD4 (en los 6 meses previos al ingreso). Asi-
mismo se incluyeron datos referentes al episodio actual que
incluia determinaciones analiticas (recuentos de leucocitos,
hematocrito, plaguetas, glucosa, creatining, transaminasas
(GQT, GPT), velocidad de sedimentacion glomerular, datos
de la exploracién clinica (presencia de soplos, adenomegalias,
organomegalias, lesiones cutaneas) y de sintomas asociados
(tos, disnea, expectoracion, pérdida de peso, astenia, anorexia,
ictericia, cefalea, dolor abdominal).

Los pacientes fueron sometidos a pruebas diagndsticas a
criterio de sus médicos en funcion de los sintomas clinicos y
los resultados que se iban obteniendo. Cada una de las prue-
bas solicitadas y sus resultados fueron registrados en €l proto-
colo. Las pruebas solicitadas incluian; ecografiao TAC abdo-
minal; cultivo de esputo, liquido cefalorraquideo, sangre y
orina para micobacterias; biopsia de piel; biopsia 0 puncién
aspiracién con aguja fina de adenopatias procesada para estu-
dio anatomopatolégico y cultivo de micobacterias; puncion
aspiracion de médula ésea procesada para estudios anatomo-
patol6gico y cultivo de micobacteriasy Leishmania; TAC cra-
neal; sexologia de LUES, CMV, Leishmania, Fiebre Q y Bru-
cela; fondo de ojo, puncién lumbar.

Se consideraba enfermedad diagnostica aquella que tuvie-
ran confirmacion microbiologica, histologica o seroconver-
sion. Se definié tiempo hasta € diagndstico como el nimero
de dias que se precisaba para obtener el diagndstico definitivo
desde que el paciente era ingresado o diagnosticado definiti-
vamente de FOD (excluyendo los 3 primeros dias necesarios

para establecer los criterios diagnosticos). El inicio de trata-
miento empirico (considerandose como tal a que se iniciaba
antes de obtenerse | os resultados confirmatorios) se dejo a cri-
terio del médico responsable de cada paciente. No se conside-
ré diagnosti ca una respuesta clinica (desaparicion de lafiebre)
trasiniciar tratamiento empirico.

Todos los pacientes fueron seguidos durante intervalos
regulares hasta su muerte o hasta cumplir dos afios tras €l
ingreso. Se consideré muerte relacionada aquella ocurrida
durante el seguimiento que no pudiera ser justificada por otra
circunstancia (toxicidad farmacol 6gica, presencia inegquivoca
de otra enfermedad una vez resuelto el proceso agudo, acci-
dente de tréfico etc.).

Se realiz6 un andlisis descriptivo de las variables demo-
gréficas, clinicasy los datos analiticos. Se compararon los
pacientes con y sin diagnéstico al final del seguimiento, y
los pacientes que habian fallecido frente alos que no lo
hicieron, utilizando el test de chicuadrado para variables
categoricas con correccion de Yatesy el test exacto de Fis-
her paralas variables dicotémicas cuando el valor esperado
de una celda era menor de 5. Las variables cuantitativas se
compararon mediante el test delaT. Aquellas variables que
tuvieron una significacion <0,10 en el andlisis bivariante o si
tenian relevancia clinica se introdujeron en modelo multiva-
riante de regresion logistica con el fin de identificar los fac-
tores que se correlacionaran de forma independiente con la
mortalidad. Asimismo se introdujeron las variables que se
correlacionaban con el diagndéstico de tuberculosis en otro
modelo, con el fin de determinar |os factores predictores de
tuberculosis. La estimacion de los modelos se hizo segin el
método de estimacion maxima de verosimilitud hacia atrés
por pasos.

Se realizé un andlisis de supervivencia de Kaplan-Meier
para determinar la proporcion de pacientes vivos en los gru-
pos cony sin diagndstico, asi como en el grupo con diagnosti-
co de tuberculosis frente a los que tenian otros diagnosticos.
Como el método de Kaplan-Meier tiene limitaciones a no
poder considerar el efecto de otros factores, también serealizo
un andlisis de Cox con intencion de determinar el riesgo de
mortalidad asociado con la ausencia de diagndstico, o con €l
diagnostico de tuberculosis. Realizamos un modelo de Cox,
en el cual lamuerte fue considerada como una variable depen-
diente del tiempo y se gjustd por factores demogréficos y
otros posibles factores relevantes.

Todos los andlisis estadisticos se realizaron con el SPSS
para Windows version 7,5 (10).

RESULTADOS

Durante los 23 meses de reclutamiento, de un total de 377
pacientes con infeccion VIH ingresados en nuestro centro, 54
pacientes fueron incluidos en el estudio (14%). La estancia
media de estos pacientes fue de 27 dias (4-68) comparados
con una estancia media de 13 dias del grupo total de pacientes
VIH ingresados. eso implica una estancia acumulada de 1378
dias de un total de 4.895, lo que supone que e 14% de los
pacientes consumieron el 28% del tiempo. La edad media de
los pacientes fue de 33,7+5,2 afios y un 26% de los pacientes
eran mujeres. El 68,5% (37 casos) habian adquirido la infec-
cion por uso de drogas por via parenteral, en 3 casos (5,6%)
por relaciones homosexuales, 10 (18,5%) por contacto hetero-

20



Vol. 18, N.° 4, 2001

FIEBRE DE ORIGEN DESCONOCIDO EN PACIENTES VIH POSITIVOS 183

sexua y en 4 casos (7,4%) se desconocia el modo de adquisi-
cion de la infeccion. No hay diferencias entre este subgrupo
de pacientes y nuestra poblacion habitual de pacientes.

La media de CD4 fue de 113 células/L (rango 1-660); 34
pacientes (63%) eran clasificados en el grupo C de los CDC
de1993 (9), 18 (33,3%) en & grupo By 2 (3,7%) en grupo A.

Se llego al diagndstico definitivo en 48 pacientes (89%)
(Tablal). El tiempo necesario parallegar al diagndstico fue de
24,5 dias (7-65) con una duracion media de lafiebre antes del
ingreso hospitalario de 57,6+35,6 dias (21-180), lo cual signi-
fica una media de 85 dias (42-188) de duracion media del epi-
sodio febril. Tres enfermedades: la infeccion por micobacte-
rias tuberculosas, la infeccion por micobacterias atipicas y la
leishmaniasis visceral explican el 68% de los episodios de
FOD en nuestra serie (37 casos). En 6 de nuestros pacientes
(11%) existia otra enfermedad concomitante potencialmente
responsable de la fiebre: dos candidiasis esofagicas, dos reti-
nitis por CMV y dos toxoplasmosis cerebrales. En todos los
casos €l curso clinico de la enfermedad descartd estas otras
entidades como responsables de lafiebre.

TABLA |
CAUSAS DE FOD EN PACIENTES CON INFECCION VIH*

Causa N° (%) de pacientes
Tuberculosis 22 (41%)
Infeccion por micobacterias atipicas 12 (22%)
Leishmaniasis visceral 5 (9%)
Criptococcosis 2 (3,7%)
Linfoma No-Hodgkin 2 (3,7%)
Infeccién diseminada por CMV 3 (5,6%0)
Toxoplasmosis 1 (2%)
Prostatitis Chronica 1 (2%)
Sin identificar 6 (11%)

*En 11% de los pacientes mas de una causa fue identificada. La table
incluye la enfermedad que mas probablemente fue responsable del cua-
dro de FOD.

El sintoma foca maés frecuente fue la tos (35 casos,
64,8%), aunque la mayoria de | os pacientes presentaban sinto-
mas 0 signos de méas de un 6rgano o sistema, y en casi todos
los casos (89%) los sintomas no coexistian exactamente en el
tiempo con lafiebre, sino que la precedian o habian aparecido
un tiempo después que esta.

Con relacion a las investigaciones de rutina realizadas, la
media de la hemoglobina, leucocitos y plaquetas fue de
10,2+2,3 g/dL (6-15), 3.810+2.793/ml (380-16.000), 163.000
+78.000/mm’ (9.000-326.000) respectivamente. En 20 casos
(37%) los pacientes presentaban alteraciones de la funcion
hepética (considerada como 3 veces |os valores normales) con
predominio de los pacientes con colostasi s (35%) sobre citoli-
sis (11%).

En € estudio de los pacientes se realizaron numerosas
pruebas diagnésticas, tanto invasivas como no invasivas. La
media de pruebas por paciente (excluyendo andlisis rutina
rios) fue de 10 (5-30) (Tablas |1 y I11). El aspirado de médula
0sea, la biopsia y cultivo de diferentes muestras fueron los

21

procedimientos que mostraron mayor rentabilidad, sobre todo
para identificar infecciones por micobacterias. En el 21% de
los casos el diagnostico fue realizado por aspirado de médula
y en e 19% por cultivo de esputo. Los cultivos de sangre para
micobacterias resultaron positivos y diagndsticos en 8 casos
de un total de 45 (17%).

TABLA I

PRINCIPALES PROCEDIMIENTOS DIAGNOSTICOS
UTILIZADOS PARA IDENTIFICAR LA CAUSA DE FOD
EN PACIENTES VIH+

N° realizados  N° positivos (%)

Procedimiento N° diagnosticos

Aspirado de 28 12 (43%) 10 (18,5%)
médula 6sea

Biopsia de ganglio 11 6 (54%) 5 (9%)
Otras biopsias 4 4 (100%) 4 (7%)
Cultivos micobacterias

Esputo 46 18 (39%) 9 (16%)
Sangre 46 8 (17%) 4 (7%)
LCRt 23 2 (9%) 2 (3,7%)
Orina 17 3 (18%)

Broncoaspirado 8 2 (25%) 2 (3,7%)
Cultivo de orina 37 3 (8%) 1 (2%)
Serolgia CMV 21 4 (19%) 1* (2%)

T LCR: Liquido cefalorraquideo. *El diagnéstico se hizo por seroconversion.

TABLA 11l

OTROS PROCEDIMIENTOS DIAGNOSTICOS
N° Realizados N Patoldgicos (%)

Radiografia de torax 54 14 (26)
Hemocultivos 53 2(4)
Sexologia (Fiebre Q, brucella, sifilis) 52 0
Hemocultivos de larga incubacion 45 0
Fondo de ojo 35 8(23)
Coprocultivos 33 2 (6)
Identificacion de parasitos en heces 33 2 (6)
Ecografia abdominal 28 21 (75)
Puncién Lumbar 23 8 (35)
TC cranial 20 6 (30)
Ecocardiografia 14 0
TC toréacico 11 8(73)
Broncoscopia 8 4 (50)

Se hicieron sisteméticamente serologias de sifilis, Leish-
mania, Fiebre Q, Brucelay CMV, aunque su impacto en el
diagnostico definitivo fue practicamente nulo. Solamente en
un caso una seroconversion en la sexologiade CMV sirvié
como diagnadstico (el paciente desarrollo unaretinitis por
CMV en el curso del tratamiento con ganciclovir; el trata-
miento con foscarnet mejord los sintomas generales y ocula-
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res). Laradiografia de torax fue normal en 40 casos (74%).
L as alteraciones presentes se categorizaron en cuatro gru-
pos. patrones alveolares, intersticiales, ensanchamiento
mediastinico y afectacién pleural con unaincidenciadel 11,
7y 3%y 3% respectivamente. Los hallazgos radiol 6gicos no
se correlacionaron con el diagndstico final. Se realizé pun-
cion lumbar en 23 (43,4%); en 8 de ellos hubo alteraciones
gue consistieron fundamental mente en elevaciones del nivel
de las proteinas. En cuatro de esos casos €l diagndstico final
fue de una enfermedad que afectaba a sistema nervioso cen-
tral (1 criptococosis, y 3 meningitis tuberculosas). El exa-
men del fondo de ojo fue normal en el 68% de |los casosy no
contribuy6 en ningun caso al diagnostico final de FOD en
nuestra serie.

Seinici6 tratamiento empirico en 31 pacientes (57,4%), y
12 (22%) casos se hizo més de un tratamiento empirico duran-
te el curso de la enfermedad. En € 32% de los casos € diag-
nostico de sospecha coincidio con el diagndstico final, siendo
latasade acierto mas altaen el caso de sospecha de tuberculo-
sis (50% de los casos que se puso tratamiento antitubercul oso
se acert6). En 22 casos (42,6%) no se inici6 ningun tratamient
to empirico: no hubo diferencias en cuanto a la mortalidad
entre los dos subgrupos de pacientes.

No sellego d diagndstico fina en 6 pacientes, cuatro de los
cualesfallecieron durante el ingreso. En un solo caso lafiebre
se autolimité. El nimero de prodecimientos diagnésticos reali-
zados a estos pacientes fue algo superior que € realizado al gru-
po total, aungue no alcanzé significacién estadistica (12,1 ver-
sus 10,2, p = 0,248). Las muertes en estos pacientes fueron
debidas a distres respiratorio. La mortalidad intrahospitalaria
fue claramente superior entre los pacientes sin diagnéstico que
en los que fueron diagnosticados (66% versus 8,5%; p<0,0001),
asi como lamortaidad al cabo de 2 afios de seguimiento (100%
versus 61%; p = 0,08)

Durante el periodo de estudio 34 pacientes fallecieron (63%
del total), lamortalidad intrahospitalaria durante el periodo de
estudio fue del 15%y el 40,7% fallecieron en los 6 meses
siguientes a diagndstico. El riesgo de morir fue superior enlos
pacientes con diagnostico diferente al de tuberculosis, incluso
unavez que se corregia por posibles confusores, como la edad,
las cifras de CD4, o e tiempo de evolucion de la enfermedad.

Veintidés de los 54 pacientes fueron diagnosticados de
tuberculosis. Con € fin deidentificar las variables que podian
ayudar a predecir el diagnéstico de tuberculosis en |os pacientes
con FOD se redizd un andisis multivarainte mediante un
modelo de regresion logistica. Se incluyeron en el andlisislas
variables cuya significacion en e andlisis bivariante fuera <0,1
y aguellas que tenian relevancia clinica; asi fueron incluidas:
PPD; total de dias con fiebre previos al ingreso; ausencia de
dolor abdominal y disnea como datos clinicos previos; presen-
ciade adenopatias y crepitantes en la exploracién fisica, kilos
perdidos durante el episodio febril; cifrade CD4, leucocitos,
plaguetas, hemoglobinay triglicéridos. Los datos relacionados
con € diagnostico de tuberculosis fueron un PPD positivo y las
cifras de CD4, triglicéridos 'y plaquetas (los pacientes con diag-
nastico final de tuberculosis tenian cifras de plaguetas y de
CD4 por encima de 140.000/ml y 200/ml respectivamente, tri-
glicéridos por debajo de 130 mg/dl). Con este modelo € 90,5%
de los pacientes quedaba bien clasificado.

La proporcién de pacientes vivos después de un segui-
miento medio de 11,8+10,9 meses fue del 5% (1 de 18) en €
grupo de pacientes a los que se diagnostico de tuberculosis

frente aun 51% (17 de 33) de los pacientes que tuvieron otros
diagndsticos. Las curvas de supervivencia en los dos grupos
fueron significativamente diferentes (log-rank test; 13.4; p =
0,0003). El 100% de los pacientes sin diagndéstico habia falle-
cido tras un afio de seguimiento frente a un 40% de | os pacien-
tes que habian sido diagndsticados (log-rank test: 22,6;
p<0,0001) (Fig. 1). En e modelo de Cox se introdujeron
como variables presuntamente predictoras de mortalidad: la
edad, €l sexo, el factor de riesgo de infeccién VIH, lacifrade
CD4, lahemoglobinay los niveles de triglicéridos, los dias de
fiebre, la pérdida de peso, € que se hubiera obtenido un diag-
nostico durante €l episodio de FOD. Los predictores indepen-
dientes de mortalidad fueron: la ausencia de diagnéstico (RR:
9,7, 95% ClI: 2,9-32,1; p = 0,0002), la cifra de triglicéridos
(RR 1,4, 95% CI: 1,3-1,7; p = 0,009) y la hemoglobina (RR
0,7, 95% Cl 0,6-0,8, p = 0,002).

...............

Fig. 1. Supervivencia acumulada en los pacientes con y sin diagnosti-
co.

DISCUSION

La fiebre de origen desconocido es un problema frecuente
entre los pacientes con infeccion por €l virus de lainmunode-
ficiencia humana. Aungue somos capaces de diagnosticar ala
mayoria de los pacientes que presentan este cuadro, un 86%
en nuestra serie, cifraque se asemeja mucho alo publicado en
otros trabajos similares (3-7), esto supone un importante gasto
sanitario, debido a las numerosas pruebas que es necesario
realizar y alalarga estancia media que condicionan estos pro-
cesos. La infeccidn tuberculosa es la causa mas frecuente de
FOD en nuestros pacientes (22 casos, 46% de los diagndsti-
cos), dato que ya habia sido demostrado en otras series reali-
zadas en nuestro pais (5-7). Sin embargo los 12 casos (22% de
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los pacientes estudiados) de infeccidn por micobacterias atipi-
cas suponen una incidencia claramente superior a las series
realizadas tanto en nuestro pais (5-7) como fuera de él (3-4),
en los que se ha publicado una incidencia que oscila entre €l
10y e 15,5%. Esto podria explicarse por que nuestra serie es
prospectivay se buscaron especificamente las micobacteriosis
atipicas.

Como se ha observado en la mayor parte de las series
publicadas hasta ahora (3-7), el diagnéstico mas frecuente
en los pacientes VIH positivos con FOD en nuestro medio
es € de tuberculosis. Utilizando un modelo predictivo
podemos diagnosticar de tuberculosis a los pacientes con
FOD con una fiabilidad del 90%. Los pacientes VIH positi-
vos con FOD, sin inmunosupresién severa ni trombopenia,
con cifras de triglicéridos bajas y un PPD positivo tienen
una alta probabilidad de tuberculosis, por lo que nosotros
consideramos que este subgrupo de pacientes podria ser
subsidiario de recibir tratamiento tubercul ostatico empirico,
mientras se esperan |os resultados de los cultivos. El resto
de los pacientes, con datos que indican una inmunosupre-
siébn mas severa y desnutricion/afectacion general mas
importante (medida como aumento de triglicéridos) (11),
existen otras posibilidades diagndsticas, por lo tanto el tra-
tamiento empirico con tubercul ostéticos no estaria, en prin-
cipio, justificado.

Existen dos factores sorprendentes en nuestra serie: en
primer lugar la ausencia de casos de FOD relacionados con
uso de farmacos, como han descrito otros autores (4,5,7).
Esto podria explicarse porque en nuestro centro se retiraban
sisteméti camente todos | os farmacos en la primera fase del
estudio de la FOD. En segundo lugar puede resultar sorpren-
dente la exclusion de la biopsia hepética como parte del
estudio diagndstico en nuestra serie, sobre todo si tenemos
en cuenta la alta proporcién de nuestros pacientes que tenian
alteraciones en la bioquimicay los datos publicados en otras
series (6,12,13). La explicacion a esto puede encontrarse en
las dificultades que existen en nuestro centro para realizar
esta prueba. Dado que todos los pacientes que fallecieron sin
diagnéstico lo hicieron por causas respiratorias, parece razo-
nable asumir que dicha técnica no hubiera ampliado €l
numero de casos diagnosticados. Ademés mientras algunos
autores han demostrado que la biopsia hepética una de las
técnicas mas rentables en el estudio de FOD (6,13), otras
series demuestran que su utilidad es limitada dado que se
puede obtener el diagndstico mediante otras pruebas menos
invasivas (14). Posiblemente la utilidad de |a prueba esté en
parte condicionada por la accesibilidad y la experiencia que
exista en cada centro.

Es especialmente importante determinar la utilidad de los
test que usamos en la evaluacién de | os pacientes con FOD,
para poder establecer unas prioridades a la hora de solicitar
las pruebas diagnosticas (15). El papel del aspirado de
médula ésea en el diagnostico de FOD en pacientes VIH ha
sido debatido con frecuencia (16-20). Mientras agunos
autores han publicado rentabilidades muy bajas (16,17) otros
lo consideran muy util y lo recomiendan cuando se precisa
un réapido diagndstico o si las pruebas rutinarias no han per-
mitido llegar al diagndstico etiol6gico (5,18-20). En nuestra
serie el aspirado de médula 6sea resulta un método diagnos-
tico bastante til, permitiendo el diagnéstico en del 21% de
los casos. Cuando los pacientes fueron diagnosticados de
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Leishmaniasis fue el Unico test que resulté diagndstico, ya
gue la sexologia tiene una sensibilidad muy baja (el 60% de
|os pacientes con |eishmaniasis tenian una sexol ogia negati-
va). También resulta especialmente til para el diagnéstico
de Micobacteriosis atipicas. Teniendo en cuenta que en
nuestro medio ambos diagndsticos son frecuentes creemos
gue el aspirado de medula es una técnica que debe utilizarse
deformarutinariay precoz en la evaluacion de los pacientes
con FOD

Existe unarelacién entre laduraciéon dela fiebrey €
diagnostico final, siendo menor la duracién en los pacientes
que tiene un diagnostico final de tuberculosis (77 dias) y més
larga en |os pacientes con micobacteriosis atipica (106 dias;
p=0,03). Posiblemente esto pueda explicarse por las dificul-
tades que existen para el cultivo de las micobacterias atipicas,
y porque en muchos casos la clinica es mas larvaday en
pacientes con enfermedad mas avanzada lo que les puede
hacer acudir mas tarde a médico. No hemos encontrado rela-
cion entre la préactica de riesgo, €l uso previo de antirretrovi-
rales o de otros farmacos y el diagnostico final. La mayoria
de nuestros pacientes habian recibido mono o biterapia pre-
viamente o durante el proceso febril, dado que cuando seini-
cio el estudio aln no se habia generalizado en nuestro medio
el uso de inhibidores de proteasa ni de terapias combinadas.
Este aspecto puede impedir que los resultados epidemiol ogi-
cos sean extensibles ala épocaen laque latriple terapiaes de
uso comun (10).

La mortalidad en la mayoria de las series es dta (4-7),
cosa que corroboramos en nuestro estudio. Los pacientes sin
diagndstico final tienen mucho més riesgo de fallecer tanto
durante €l ingreso como durante los dos afios que siguen al
episodio que los pacientes diagnosticados, 1o que refuerza la
hipétesis de laimportancia del diagndstico en estos pacientes.
L os pacientes con diagndstico de tuberculosis tienen un mejor
prondstico que los que son diagnosticados de otras enferme-
dades. Dado que nuestra serie estd hecha en pacientes que no
recibian tratamiento antirretroviral intensivo su mortalidad
parece estar en relacion con la evolucion de su enfermedad,
pero la inmunosupresion no explica por s misma la mortali-
dad de estos pacientes. Son otros datos |os que se correlacio-
nan de forma mas directa con la mortalidad en nuestra serie.
La ausencia de diagnéstico aumenta nueve veces € riesgo de
fallecer. También lo hacen la desnutricion del paciente, medi -
da como aumento de triglicéridos, como ya ha sido publicado
previamente (11), o laanemia.

La mayoria de | os pacientes de nuestra serie con FOD
tienen una enfermedad que puede diagnosticarse y tratarse
(15), por lo que estan justificados estudios agresivos para
intentar llegar al diagndéstico. En un subgrupo de pacientes,
con menor inmunosupresion y con PPD positivo las posibili-
dades de que el diagnéstico final sea de tubercul osis son
altas, por lo que creemos justificado un tratamiento empirico
en estos casos. La generalizacion del uso de tratamiento
antirretroviral ha podido modificar laincidenciade laFOD y
puede que también el espectro de enfermedades que apare-
cen relacionadas con este cuadro. Sin embargo en nuestro
medio posiblemente hoy también sigan siendo las micobac-
teriosis y la leishmania las enfermedades mas frecuentes,
por lo que debemos protocolizar €l estudio incluyendo prue-
bas diagnosticas que nos permitan llegar al diagndstico de
estos procesos.
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